
Динамика белкового состава желчи у пациентов 
с хроническим описторхозом после терапии 
бильтрицидом и урсосаном
А. Л . Коркин, Э. Г. Волкова
Б ю джетное уч р еж д ен ие вы сш его проф ессионального образования Х М А О -Ю гр ы  «Х ан ты -М анс ий ски й  государственный м едицинский  институт»

Dynamics of protein composition of bile in patients with chronic 
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Резюме
Цель исследования: изучить белковый состав желчи у пациентов с описторхозом после антигельминтной терапии на фоне 
лечения урсосаном.
Материалы и методы: обследовано 19 пациентов без патологии гепатобилиарной системы, 20 пациентов с описторхозом до и 
после монотерапии бильтрицидом, 13 пациентов с описторхозом до и после комбинированной терапии бильтрицидом и ур
сосаном. У всех пациентов проведено комплексное обследование, включающее биохимическое исследование пузырной и 
печеночной желчи, УЗИ гепатобилиарной системы. Статистическая обработка полученных данных выполнена с помощью 
программы Microsoft Excel [1997] и Stat-Soft [1999].
Результаты: гиперпротеинбилия в ранние сроки после терапии бильтрицидом обусловлена преимущественным возрастани
ем в желчи альбуминов и о^-глобулинов. Назначение урсосана до проведения терапии бильтрицидом позволяет избежать 
статистически значимого увеличения альбумина в печеночной и пузырной порции желчи. В эффективные сроки терапии 
бильтрицидом при использовании урсосана отмечены более низкие значения у-глобулинов в желчи по сравнению с моноте
рапией бильтрицидом.
Выводы: гиперпротеинбилия после терапии бильтрицидом обусловлена усилением холестаза. Назначение урсосана позволя
ет избежать холестатического компонента гиперпротеинбилии и достигнуть более низких значений у-глобулинов в желчи по 
сравнению с монотерапией бильтрицидом.
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Summary
Objective of the research: To study protein composition of bile in patients with opisthorchosis after anthelmintic therapy against the 
background of ursosan treatment.
Materials and methods: Altogether 19 patients without pathology of hepatobiliary system, 20 patients with opisthorchosis before and 
after monotherapy with biltricid, 13 patients with opisthorchosis before and after combined therapy with biltricid and ursosan were 
examined. All the patients were subjected to the complex examination including biochemical examination of cystic and hepatic bile, 
ultrasound examination of hepatobiliary system. Statistical data processing was carried out by means of Microsoft Excel [1997) и 
S tat-Soft [1999].
Results: Hyperproteinbilia in early period after biltricid therapy is specified by primary increase of albumins and otj-globulins in bile. 
Ursosan administration before biltricid therapy makes it possible to avoid statistically significant increase of albumins in cystic and 
hepatic bile. Lower indices of y-globulins in bile are observed in effective period of biltricid and ursosan therapy as compared to 
monotherapy with biltricid.
Conclusion: Hyperproteinbilia after biltricid therapy is specified by increase of cholestasis. Ursosan administration makes it possible 
to avoid cholestatic component of hyperproteinbilia and attain lower indices of y-globulins in bile as compared to monotherapy with 
biltricid.
Key words: bile, hyperproteinbilia, opisthorchosis, ursosan, biltricid.

Введение
О писторхозная инвазия сопровождается 

изменением продукции иммуноглобулинов [1] и 
нарушением механизмов билиарной секреции 
[2 ] на фоне морфологических изменений били-
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арного эпителия [3, 4], снижения двигатель
ной и концентрационной способности желчно
го пузыря [5, 6 ]. В резидуальную ф азу опис- 
торхоза отм ечается сохранение дисбаланса 
иммунного статуса, проявляющегося наруш е
нием иммунорегулирующих субпопуляций, ак
тивацией гуморального иммунитета [1, 7] и



сохранением остаточных морфологических из
менений гепатобилиарной системы [3].

Существующие данные о значимом холе- 
ретическом, антиапоптическом и иммуномоду
лирующем эффекте препаратов урсодезокси- 
холевой  кислоты  (УДХ К) [8 ] о п р ед ел яю т 
значимость исследования влияния данных пре
паратов на течение хронического описторхоза.

Материалы и методы
Обследовано 52 пациента: 20 мужчин, 32 

женщины в возрасте 41,3±1,2 лет. Первую груп
пу составили 19 человек, у которых по резуль
татам трехкратного копрологического исследо
вания и в ходе однократного дуоденального 
зондирования не был выявлен описторхоз и па
тологические изменения гепатобилиарной сис
темы по результатам клинико-биохимических 
исследований крови и ультразвукового иссле
дования (УЗИ). Вторую группу составили 20 па
циентов с описторхозом, у которых исследова
ние желчи проведено до и после монотерапии 
бильтрицидом. Третью группу составили 13 па
циентов с описторхозом, у которых исследова

ние желчи проведено до и после комбиниро
ванной терапии бильтрицидом и урсосаном.

Бильтрицид назначался пациентам 2 и 3 
групп из расчета 60 мг на 1кг массы тела боль
ного в течение 1 суток.

В качестве препарата УДХК использован 
препарат: «Урсосан» (производитель: PRO. MED. 
CS P raha a.s.).

Урсосан назначался пациентам 3 группы за 
2 недели до проведения терапии бильтрици
дом и в течение 2 месяцев после нее из расче
та 10 мг на 1 кг массы тела пациента в сутки.

Забор желчи для исследования выполнен 
в ходе дуоденального зондирования 3-хкрат- 
но: при выявлении хронической ф азы  опистор
хоза, через 2 дня и через 2 месяца после и 
терапии бильтрицидом.

УЗИ печени и желчевыводящих путей вы
полнено по стандартной методике с использо
ванием аппарата Acuson Sequoia 512 (США).

Определение уровня общего белка и аль
буминов в пузырной и печеночной порции жел
чи проводилось унифицированным методом «по 
конечной точке» на автоматическом анализато

Таблица 1. Показатели общего белка, белковых фракций и щелочной ф осф атазы  в ж елчи у 
пациентов с описторхозом в ранние сроки монотерапии бильтрицидом и комбиниро
ванной терапии бильтрицидом и урсосаном (М+а)

Показатели
1-я группа без ! 
описторхоза и 

терапии

! 2-я группа до 
терапии 

бильтрицидом

' 2-я группа после 
! терапии 
| бильтрицидом

3-я  группа до терапии 
бильтрицидом И | 

урсосаном

3-я  группа после 
терапии бильтрицидом 

и урсосаном
Порция В*А

Общий белок 6,3+1,7 9,06+0,83 11,22+1,07* I 8,81+0,82 7,59+0,85
Альбумин 0,26+0.05 I 1,18+0,11 1,59+0,17* 1,18+0,10 0,93+0,1 г " ' '

си-глобулин 0,36+0,09 | 0,63+0,07 0,80+0,09 0,62+0,06 0,55+0,08 "
а2-глобулин 0,41+0,09 ! 0,99+0,09 1,31+0,13* 0,95+0,07 0,76+0,11
р-глобулины 1,53+0,39 | 2,67+0,21 3,37+0,28 * 2,59+0,21 2,24+0,25
у -  глобулины 3,71+0,86 3,61+0,34 4,26+0,39 * 3,46+0,21 3,02+0,23 " Г

ЩФ 227,4+46,0 427,5+55,1 518,0+37,5* 437,9+64,9 293,5+47,5
Порция С'

Общий белок 4,37+1,50 8,58+0,93 10,80+0,85 9,46+0,76 8,31+0,80*
Альбумин 0,29+0,07 0,87+0,11 1,21+0,14* 1,03+0,18 0,91 +0,16 ‘

сн-глобулин 0,32+0,08 0,37+0,14 0,46+0,16* 0,60+0,04 0,53+0,04 ' 7‘
а2-глобулин 0,32+0,07 || 0,61+0,18 1,33+0,23* 0,92+0,21 1,13+0,16
р-глобулины 0,98+0,29 2,28+0,42 2,89+0,47 2,56+0,11 2,28+0,12'
у- глобулины 2,47+0,77 4,32+0,25i 4,73+0,24 4,29+0,36 3,39+0,37 ‘

Щелочная 
фосфатаза " 173,1+27,5

I
| 378,3+18,2 482,1+16,8* 388,4+21,4 216,9+21,9"

П р и м е ч а н и е .  * — д о ст о ве р н о с т ь  о т л и ч и й  во 2 -о й  г р у п п е  п о сле  т е р а п и и  б и л ь т р и ц и д о м  п р и  с р а в н е н и и  с 2 -о й  гр у п п о й  
до т е р а п и и  (п о  р е з у л ь т а т а м  W ilc o x o n  m a tc h e d  p a ir s  te s t п р и  p< 0 ,05);
м  — д о ст о ве р н о с т ь  о т л и ч и й  в 3 -ей  г р у п п е  п о сле  т е р а п и и  б и л ь т р и ц и д о м  и  у р с о с а н о м  п р и  с р а в н е н и и  с 
2 -о й  г р у п п о й  п о сле  т е р а п и и  б и л ь т р и ц и д о м  (п о  р е з у л ь т а т а м  M a n n -W h itn e y  U te s t п р и  р< 0 ,05);
* — д о ст о ве р н о с т ь  о т л и ч и й  в 3 -е й  г р у п п е  п о сл е  т е р а п и и  б и л ь т р и ц и д о м  и  у р с о с а н о м  п р и  с р а в н е н и и  с 3- 
ей  г р у п п о й  до т е р а п и и  (п о  р е з у л ь т а т а м  W ilc o x o n  m a tc h e d  p a ir s  te s t п р и  p< 0,05);
“  — п у з ы р н а я  п о р ц и я  ж елчи;
#  — п е ч е н о ч н а я  п о р ц и я  ж елчи;
# #  — щ е л о ч н а я  ф осф ат ова .



Таблица 2. Показатели общего белка, белковых фракций и щелочной фосфатазы  в желчи у 
пациентов в резидуальную ф азу описторхоза после монотерапии бильтрицидом и 
комбинированной терапии бильтрицидом и урсосаном (М+а)

Показатели
1-я группа без ! 
описторхоза и 

терапии I

2-я группа до 
терапии 

бильтрицидом

2-я группа после j 
терапии 

бильтрицидом j

3-я группа до терапии j  
бильтрицидом и I 

урсосаном

3-я группа после 
терапии бильтрицидом 

и урсосаном
Порция В "

Общий белок 6,3+1,7 9,06+0,83 6,8+1,02" 8,81+0,82 j 6,96+1.37'
Альбумин 0,26+0,05* 1,18+0,11 0,67+0,09“ 1,18+0,10 0,69+0,12 " "

си-глобулин 0,36+0,09 0,63+0,07 0,29+0,06 j 0,62+0,06 ! 0,31+0,07'
а2-глобулин 0,41+0,09 | 0,99+0,09 |;  0,65+0,09' I 0,95+0,07 ! 0,65+0,11'
р-глобулины 1,53+0,39 ! 2,67+0,21 _ I 2,00+0,31' 2,59+0,21 2,07+0,37'
у -  глобулины 3,71+0,86 3,61+0,34 j 3,11+0,31“ 3,46+0,21 3,16+0,41'

ЩФ 227,4+46,0' 427,5+55,1 I 261,9+32,3“  I 437,9+64,9 i 217,7+26,8
Порция С&

Общий белок 4,37+1,50' ! 8,58+0,93 !  6,66+0,81“  | 9,46+0,76 I 6,12+1,47 “
Альбумин 0,29+0,07' 0,87+0,11 |  0,54+0,11** 1,03+0,18 j 0,51+0,14

си-глобулин 0,32+0,08 | 0,37+0,14 j  0,47+0,08 ; 0,60+0,04 0,42+0,09
а2-глобулин 0,32+0,07' [ 0,61+0,18 0,82+0,12“ 0,92+0,21 0,74+0 ,15"
р-глобулины 0,98+0,29 2,28+0,42 ! 1,85+0,35* 2,56+0,11 1,38+0,68'
у -  глобулины 2,47+0,22* 4,32+0,25 2,95+0,27** 4,29+0,36 2,67+0,40'

Щелочная
фосфатаза 173,1+27,5* 378,3+18,2 226,8+31,4** 388,4+21,4 183,1+38,37” '

П р и м е ч а н и е . * -  д о ст о вер н о ст ь  о т л и ч и й  во 2 -ой  гр у п п е  после  т е р а п и и  б и л ь т р и ц и д о м  п р и  ср а вн ен и и  с 1-ой г р у п п о й  
(по  р е з у л ь т а т а м  M a n n -W h itn e y  U test п р и  р<0,05);
•• — д о ст о вер н о ст ь  о т л и ч и й  во 2 -ой  гр у п п е  после т е р а п и и  б и л ь т р и ц и д о м  при ср а вн ен и и  со 2 -ой  гр у п п о й  
до п р о вед ен и я  т е р а п и и  (по  р е з у л ь т а т а м  W ilco xo n  m a tch e d  pa irs te st п р и  p<0,05);
“ — д о ст о вер н о ст ь  о т л и ч и й  в 3 -ей  гр у п п е  после  т е р а п и и  б и л ь т р и ц и д о м  и  ур со са н о м  п р и  ср а вн ен и и  с 2- 
ой  г р у п п о й  после  т е р а п и и  б и л ь т р и ц и д о м  (по  р е з у л ь т а т а м  M a n n -W h itn e y  U test п р и  р<0,05);
* — д о с т о в е р н о с т ь  о т л и ч и й  в 3 -ей  гр у п п е  после т е р а п и и  б и л ь т р и ц и д о м  и ур со са н о м  п р и  с р а вн ен и и  с 1- 
ой гр у п п о й  (по  р е з у л ь т а т а м  M a n n -W h itn e y  U test п р и  р<0,05);
#  — д о ст о вер н о ст ь  о п ь ги ч и й  в 3 -ей  гр у п п е  после  п р о вед ен и я  т е р а п и и  б и л ь т р и ц и д о м  и  урсосаном  п р и  
с р а в н е н и и  с 3 -ей  г р у п п о й  до п р о вед ен и я  т ер а п и и  (по  р е з у л ь т а т а м  W ilco xo n  m a tch e d  pa irs te st п р и  p<  
0,05); # #  — п у з ы р н а я  ж елчь; & — печ ен о ч н а я  ж елчь.

ре S y n h ro n  СХ 5 D elta  (ф ирм а B eckm an  
Coulter, США) при длине волны 560 нм и 600 
нм соответственно. Определение фракций бел
ков в пузырной и печеночной порции желчи 
проводилось методом электрофореза на агароз
ном геле с использованием электрофоретичес
кой системы  системе D en sito m e ter S ystem  
Appraise (фирма Beckm an Coulter, США). Оп
ределение активности щелочной фосфатазы в 
пузырной и печеночной порции желчи прово
дилось оптимизированным кинетическим мето
дом с использованием 2 -амино-2 -м етил-1-про- 
панолового буфера на автоматическом анали
заторе Synhron СХ 5 Delta (фирма Beckman 
Coulter, США). Числовые данные, полученные 
в процессе исследования подвержены статис
тической обработке с помощью программы 
Microsoft Excel [1997] и S tat-Soft [1999]. Опре
деляли М -среднее арифметическое значение, 
а — стандартное отклонение. Достоверность 
отличий показателей в исследуемых группах 
определяли непараметрическими методами с

помощью тестов Mann-W hitney U test и Wilcoxon 
m atched pairs test.

Результаты
Во 2 группе в ранние сроки после терапии 

бильтрицидом выявлено статистически значимое 
увеличение уровня общего белка в печеночной 
порции желчи при сопоставлении со значением 
данного показателя до лечения (р<0,05; табл. 1).

При анализе белкового спектра печеночной 
порции желчи в ранние сроки терапии бильт
рицидом выявлено преимущественное возрас
тание альбуминов, a i -  и аг-глобулинов по срав
нению с исходным уровнем (р<0,05; табл. 1).

Уровень у-глобулинов в печеночной порции 
желчи в ранние сроки после антигельминтной 
терапии у пациентов 2 группы не подвергался 
значительным изменениям, превыш ая значе
ния показателя в 1 группе (р<0,05; табл. 1).

При сопоставлении уровней общего белка 
и его фракций в пузырной порции желчи до 
лечения и в ранние сроки терапии бильтрици-



дом во 2 группе сохраняются закономерности, 
характерные для печеночной желчи (табл. 1 ).

Анализ уровней общего белка и белковых 
фракций в печеночной и пузырной ж елчи во 2 
группе в эффективные сроки (2 месяца) после 
терапии бильтрицидом выявил статистически 
значимую тенденцию в виде снижения общего 
белка, альбуминов, аз-глобулинов, у-глобули- 
нов и щелочной фосфатазы по сравнению со 
значениями показателей до лечения (р<0,05; 
табл. 2 ).

При общей тенденции к снижению альбуми
нов и у-глобулинов в желчи во 2 группе в эф 
фективные сроки после терапии бильтрицидом, 
значения показателей в этой группе превышают 
значения у здоровых людей (р<0,05; табл. 2).

В ходе исследования белкового спектра 
пузырной желчи в ранние сроки после анти- 
гельминтной терапии у пациентов 3 группы 
выявлены меньшие значения общего белка, 
альбуминов и глобулинов по сравнению с 2 
группой (р<0,05; табл. 1 ).

Оценка содерж ания общего белка и его 
фракций в печеночной и пузырной ж елчи в 
эф ф ективны е сроки после антигельминтной 
терапии у пациентов 3 группы отраж ает об
щие закономерности, характерные для паци
ентов 2 группы (табл. 2). Однако нами выявле
но, что особенностью 3 группы является более 
низкий по сравнению с 2 группой уровень у- 
глобулинов в желчи, не отличающийся стати
стически значимо от уровня показателя у здо
ровых людей (р>0,05; табл. 2).

Обсуждение
Тенденция к повышению общего белка в 

печеночной ж елчи в ранние сроки терапии 
бильтрицидом обусловлена усилением холеста- 
за. Об этом свидетельствует статистически зна
чимое увеличение уровня щелочной фосф ата
зы в ранние сроки после терапии бильтрицидом 
в печеночной и пузы рной  ж ел ч и  (р<0,05; 
табл. 1). Полученные данные согласуются с ре
зультатами проведенных ранее исследований, 
свидетельствующих о сохранении повышенно
го уровня билирубина и холестерина в пече
ночной порции желчи, обусловленных «блока
дой» внутри-печеночных желчных протоков до 
и после лечения описторхоза [1 , 9]. Для хрони
ческого описторхоза характерно наличие экс
судативного и гранулематозного воспаления 
желчных протоков, инициируемого метаболи
тами описторхисов [3]. Выявленный нами высо
кий уровень альбумина в печеночной порции 
ж елчи во 2 группе, особенно выраженный в 
ранние сроки антигельминтной терапии, мы 
связываем с интенсивностью экссудативно-вос
палительных изменений в желчных протоках 
на фоне пролонгированного холестаза (табл. 1 ).

Увеличение уровня oti- и аг-глобулинов в 
печеночной порции желчи во 2 группе в ранние 
сроки терапии бильтрицидом не исключает вос
палительный компонент гиперпротеинбилии. Из
вестно, что при проведении терапии бильтрици
дом нередко развивается дополнительная сенси
билизация организма антигенами из погибших 
гельминтов [1]. В проведенном нами исследова
нии выявлено наличие субфебрильной лихорад
ки в течение 1-2  дней после антигельминтной 
терапии у пациентов 2 группы в 15% случаев.

Отсутствие значительного печеночно-пу
зырного прироста значений общего белка и его 
фракций в ранние сроки терапии бильтрици
дом во 2 группе подтверждает печеночно-про
токовое происхождение гиперпротеинбилии в 
данной группе (табл. 1).

У пациентов с комбинированной терапией 
бильтрицидом и урсосаном отсутствует тенден
ция в виде увеличения общего белка, альбу
минов, (3-глобулинов, у-глобулинов в ранние 
сроки после проводимой терапии, характерная 
для 2 группы (табл. 1 ), а увеличение уровня 
аг-глобулинов в печеночной порции ж елчи не 
имеет статистической значимости (р>0,05). Эта 
закономерность, выявленная в 3 группе, рас
ценивается нами как наиболее успешное, по 
сравнению со 2 группой, разреш ение холеста
за на фоне терапии урсосаном.

Отсутствие статистически значимых отли
чий oci-, Р~ и у-глобулинов в печеночной пор
ции желчи в контрольной группе и у пациен
тов с комбинированной терапией бильтрицидом 
и урсосаном свидетельствует о важности сво
евременного разреш ения холестаза для коррек
ции гиперпротеинбилии при описторхозе.
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