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РЕЗЮМЕ ВВЕДЕНИЕ. Специфический иммуноглобулин человека получают из плазмы крови им-
мунизированных доноров и применяют для иммунопрофилактики вирусного гепатита В. 
Основная проблема при контроле качества таких препаратов и оценке их профилактиче-
ской эффективности связана с отсутствием стандартных образцов, аттестованных по со-
держанию антител к поверхностному антигену вируса гепатита В. Систематизация и ана-
лиз существующего лабораторного и производственного опыта в данной области нужны 
для выработки новых подходов к стандартизации препаратов иммуноглобулина человека 
против гепатита В.
ЦЕЛЬ. Охарактеризовать лекарственные препараты иммуноглобулина человека против 
гепатита В и рассмотреть подходы к их стандартизации.
ОБСУЖДЕНИЕ. Большая часть препаратов иммуноглобулина человека против гепати-
та В разработана в Германии (27%), Италии (17%) и США (17%). Из всех препаратов 67% 
выпускается в лекарственной форме для внутримышечного введения, 30% — для внутри-
венного введения, 3% — для подкожного введения. Специфическая активность указанных 
лекарственных средств варьирует от 50 до 500 МЕ/мл. В России зарегистрировано три на-
именования препарата, содержащего специфический иммуноглобулин человека. Количе-
ство вводимых в гражданский оборот лекарственных средств не в полной мере покрывает 
потребности лечебно-профилактических учреждений. Эффективность иммунопрофилак-
тики напрямую зависит от дозы препарата, которую рассчитывают исходя из специфиче-
ской активности. Для обеспечения точности определения указанного показателя каче-
ства следует использовать стандартный образец содержания антител к поверхностному 
антигену вируса гепатита В, аттестованный в международных единицах. Существующий 
международный стандарт специфического иммуноглобулина человека ограниченно до-
ступен для приобретения на территории Российской Федерации, а национальный (фарма-
копейный) стандартный образец отсутствует.
ЗАКЛЮЧЕНИЕ. Анализ данных о выпускаемых препаратах иммуноглобулина челове-
ка против гепатита В позволил выявить современные направления развития данной 
сферы фарминдустрии. Разработка и применение национального (фармакопейного) 
стандартного образца содержания антител к поверхностному антигену вируса гепати-
та В будет способствовать повышению качества продукции и эффективности иммуно-
профилактики.
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иммуноглобулин человека против гепатита В; специфическая активность; стандартный 
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ABSTRACT INTRODUCTION. Human hepatitis B immunoglobulins (HBIGs) are produced from the plasma 
of vaccinated donors and are used to prevent hepatitis B virus infection. The main challenge 
associated with the quality control and efficacy evaluation of HBIGs is the lack of reference 
standards certified for the content of antibodies to hepatitis B virus surface antigen (HBsAg). 
Systematisation and analysis of the relevant experience in HBIG testing and manufacturing will 
contribute to the development of new approaches to HBIG standardisation.
AIM. This study aimed to characterise HBIGs and consider approaches to their standardisation.
DISCUSSION. Most HBIGs are developed in Germany (27%), Italy (17%), and the USA (17%) and 
are formulated for intramuscular (67%), intravenous (30%), and subcutaneous (3%) administra-
tion. The potency of HBIGs varies from 50 to 500 IU/mL. There are 3 HBIGs approved in Russia, 
but the available HBIGs do not fully cover the needs of prevention and treatment providers. The 
effectiveness of hepatitis B prevention directly depends on the HBIG dose, which is calculated 
using the potency of the HBIG. Ensuring the accuracy of HBIG potency determination requires 
a reference standard for anti-HBsAg antibodies certified in international units. The existing 
international standard for HBIGs has limited commercial availability in the Russian Federation, 
and the national (pharmacopoeial) reference standard for HBIGs is lacking.
CONCLUSIONS. The analysis of information on the currently manufactured HBIGs has identified 
recent development trends in this pharmaceutical industry sector. The future development and 
implementation of the national (pharmacopoeial) reference standard for anti-HBsAg antibodies 
will contribute to improving the quality of HBIGs and, therefore, the effectiveness of prevent-
ive immunisation against hepatitis B.

Keywords: viral hepatitis B; HBV; antibodies to hepatitis B virus surface antigen; HBsAg; human hepatitis B 
immunoglobulin; potency; reference standard
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ВВЕДЕНИЕ
Вирусный гепатит B (ВГВ)  — инфекционное 

заболевание с преимущественным поражением 
печени и возможным исходом в цирроз и гепа-
тоцеллюлярную карциному у лиц с хронической 
формой1. Эта патология является серьезной 
проблемой для глобального здравоохранения. 
По оценке Всемирной организации здравоохра-
нения (ВОЗ) в мире насчитывается >250 млн че-
ловек с диагнозом хронического ВГВ и ежегодно 
регистрируется ≈1,2 млн новых случаев инфек-
ции2. В Российской Федерации за последнее 
десятилетие заболеваемость ВГВ снижается: 
количество вновь выявленных случаев зара-
жения ВГВ сократилось в 4 раза (с 1,32 до 0,33 
на 100 тыс. населения)3. При положительной 
тенденции к уменьшению распространенности 
заболевания полная элиминация вируса не до-
стигнута, о чем свидетельствуют летальные ис-
ходы, в том числе среди детского населения 
(1 летальный случай в 2021 г., 2 — в 2022 г.)4.

С целью формирования активного иммуни-
тета, то есть достижения концентрации антител 
к поверхностному антигену вируса гепатита  В 
(анти-HBsAg) в крови не менее 10 МЕ/л, реко-
мендуется проведение иммунизации вакцинами 
на основе очищенного поверхностного антигена 
вируса гепатита В (HBsAg)5 [1]. Современные вак-
цины получают с помощью технологий реком-
бинантной ДНК. Они содержат в своем составе 
HBsAg серотипов ayw и adw, которые наиболее 
распространены на территории нашей страны, 
поэтому считается, что любая подобная вакцина 
может обеспечить защиту населения от инфици-
рования вирусом гепатита В.

В Российской Федерации вакцинация про-
тив ВГВ включена в национальный календарь 
профилактических прививок6, но 100% охват 
населения не достигнут. Наиболее защище-
ны от инфекции дети (97% вакцинированных) 

и взрослые в возрасте от 18 до 35 лет (98% вак-
цинированных). Самый низкий процент иммуни-
зированного населения наблюдается среди лиц 
старше 60 лет (44% вакцинированных)7.

Поддержание максимально высокого уровня 
вакцинации населения Российской Федерации 
является одной из приоритетных задач профи-
лактики ВГВ. Показана роль активно-пассивной  
иммунизации в иммунопрофилактике ВГВ, 
предусматривающей одновременное введение 
иммуноглобулина человека против гепатита  В 
(ИГЧГВ) и вакцины8 [2–5]. Такая схема введения 
обеспечивает немедленную пассивную защи-
ту от заражения после контакта с инфекцией 
за счет поступления в кровоток специфического 
иммуноглобулина и долгосрочную иммуниза-
цию путем выработки собственных анти-HBsAg 
в ответ на введение вакцины [6].

Эффективность пассивной иммунопро-
филактики зависит от специфической ак-
тивности ИГЧГВ, которая характеризуется 
концентрацией анти-HBsAg. Ее определяют с ис-
пользованием стандартных образцов (СО), ат-
тестованных в международных единицах (МЕ), 
в иммуноферментном анализе9. Это позволяет 
унифицировать результаты тестирования и по-
высить точность определения основного пока-
зателя качества ИГЧГВ.

Изучение и систематизация информации 
о производстве, стандартизации и применении 
лекарственных препаратов ИГЧГВ позволит вы-
явить существующие проблемы в данной сфере 
и определить пути их решения.

Цель работы  — охарактеризовать лекар-
ственные препараты иммуноглобулина челове-
ка против гепатита В и рассмотреть подходы 
к их стандартизации.

Проанализированы данные научных публика-
ций и нормативных актов в области профилак-
тики ВГВ, производства и стандартизации ИГЧГВ. 
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Информационный поиск проведен в электрон-
ных библиотеках PubMed, eLIBRARY и справоч-
но-правовой системе «Консультант плюс».

ОСНОВНАЯ ЧАСТЬ
Механизм действия и показания 
к применению иммуноглобулина человека 
против вируса гепатита В

Действующим веществом в составе ИГЧГВ 
является анти-HBsAg. Терапевтический эффект 
препарата достигается за счет высокоаффинно-
го связывания специфических антител с HBsAg, 
который является основным компонентом обо-
лочки вириона. Анти-HBsAg ориентированы 
преимущественно на связывание с α-детерми-
нантой указанного антигена [7, 8], что обеспечи-
вает защиту от вируса гепатита В всех сероти-
пов. Противовирусный иммунитет формируется 
при нейтрализации вируса в кровотоке посред-
ством блокирования рецепторов, отвечающих 
за связывание вируса с мембраной клетки-мише-
ни [9]. Известно также, что анти-HBsAg способны 
экранировать клеточные рецепторы и эндоцити-
ровать в гепатоциты, препятствуя проникнове-
нию вирионов в цитоплазму клетки [10].

При внутривенной инфузии ИГЧГВ сразу по-
падает в системный кровоток. Происходит его 
перераспределение между плазмой и внесо-
судистым пространством. Биодоступность та-
кой лекарственной формы составляет 100%, 
а период полувыведения  — в среднем 22 сут. 
Внутримышечное введение препарата поз-
воляет создать максимальную концентрацию 
антител в крови только через 24 ч с периодом 
полувыведения от 4 до 5 нед. Утилизируется им-
муноглобулин клетками ретикулоэндотелиаль-
ной системы10.

Введение ИГЧГВ показано лицам с недоста-
точной напряженностью поствакцинального 
иммунитета, которые нуждаются в постоянной 
профилактике по причине непрерывного рис-
ка инфицирования ВГВ11. Экстренная профи-
лактика заболевания с применением данного 
препарата рекомендована в случае контакта 

с инфицированным материалом. Вирус мо-
жет проникнуть в организм через поврежден-
ные кожные покровы и слизистые оболочки 
при попадании на них зараженного биоматериа-
ла, при незащищенном половом акте, через пла-
центу от матери к плоду [11–15]. Применение 
ИГЧГВ показано лицам, контактирующим с носи-
телями HBsAg или больными острым ВГВ; детям, 
рожденным от инфицированных матерей; ме-
дицинскому персоналу, работающему с кровью, 
ее компонентами и препаратами; не вакциниро-
ванным против гепатита В пациентам, регулярно 
получающим гемотрансфузии и препараты кро-
ви. ИГЧГВ применяют с целью иммунопрофи-
лактики в комплексе с вакциной12 [6, 16]. ИГЧГВ 
может быть использован для лечения легких 
и среднетяжелых форм острого ВГВ13.

Технологии производства иммуноглобулина 
человека против гепатита В

Лекарственные препараты ИГЧГВ произво-
дят из плазмы человека для фракционирования, 
заготовленной от здоровых вакцинированных 
доноров. Для вакцинации обычно используют 
доступные рекомбинантные вакцины против ге-
патита В: «Вакцина гепатита В рекомбинантная 
дрожжевая» (ЗАО НПК «Комбиотех», Россия)14 
и «Регевак® В вакцина против гепатита В, реком-
бинантная дрожжевая жидкая» (АО «Биннофарм», 
Россия)15. Вакцины производят на основе по-
верхностных антигенов вируса серотипов ayw 
и adw, что обеспечивает выработку у доноров 
высокопротективных специфических антител, 
активных в отношении наиболее распространен-
ных серотипов вируса. Оценку напряженности 
иммунитета осуществляют через 30 сут после 
вакцинации. К донации иммуноспецифической 
плазмы допускают лиц, в сыворотке крови ко-
торых содержатся анти-HBsAg в концентрации 
не менее 7 МЕ/мл16. Для производства ИГЧГВ 
используется сырье, соответствующее требова-
ниям Государственной фармакопеи Российской 
Федерации и не представляющее опасности за-
ражения гемотрансмиссивными инфекциями17.

10 Инструкция к препарату «Антигеп® (Иммуноглобулин человека против гепатита В)».
 Инструкция к препарату «Антигеп-Нео® Иммуноглобулин человека против гепатита В хроматографически очищенный».
 Инструкция к препарату «Неогепатект (Иммуноглобулин человека против гепатита В)».
11 Инструкция к препарату «Антигеп-Нео® Иммуноглобулин человека против гепатита В хроматографически очищенный».
12 Инструкция к препарату «Антигеп® (Иммуноглобулин человека против гепатита В)».
 Инструкция к препарату «Антигеп-Нео® Иммуноглобулин человека против гепатита В хроматографически очищенный».
 Инструкция к препарату «Неогепатект (Иммуноглобулин человека против гепатита В)».
13 Инструкция к препарату «Антигеп® (Иммуноглобулин человека против гепатита В)».
14 Инструкция к препарату «Вакцина Гепатита В рекомбинантная дрожжевая суспензия для внутримышечного введения».
15 Инструкция к препарату «Регевак® В (Вакцина против гепатита В, рекомбинантная дрожжевая жидкая)».
16 Приказ Минздрава России от 21.11.2022 № 750н «Об утверждении порядка иммунизации доноров для заготовки имму-

носпецифической плазмы».
17 ФС.3.3.2.0001.18 Плазма человека для фракционирования. Государственная фармакопея Российской Федерации. 

XIV изд. Т. 4; 2018.
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Иммуноглобулиновые препараты получают 
путем фракционирования донорской плазмы. 
В Российской Федерации нашел применение 
метод холодового этанольного фракциониро-
вания по Cohn [17]. Он включает в себя осажде-
ние фибриногена; выделение и очистку фракции 
β- и γ-глобулинов; осаждение β-глобулинов и ли-
поидов; выделение, концентрирование и очистку 
γ-глобулинов. Фракцию иммуноглобулинов клас-
са G (IgG) с чистотой более 97% и минимальным 
содержанием примесей получают при соблюде-
нии всех условий фракционирования. Высокая 
степень чистоты препаратов ИГЧГВ, а также инак-
тивация и/или удаление патогенов (таких, как ВИЧ, 
вирусы гепатитов В и С) достигается благодаря 
включению в технологию производства следую-
щих стадий: сольвент / детергентная обработка; 
противовирусная фильтрация; хроматографиче-
ская очистка; выдерживание при рН 4,0–4,5 и тем-
пературе 37 °С в течение 48 ч [18].

В Японии из-за нехватки гипериммунного сы-
рья разрабатывают рекомбинантный противоге-
патитный иммуноглобулин на основе экспресси-
рующих анти-HBsAg B-клеток, которые получают 
от вакцинированных лиц после введения им од-
ной бустерной дозы вакцины против гепатита В. 
В-клетки получают с использованием гибридом-
ной технологии (мононуклеарные клетки пери-
ферической крови, трансформированные виру-
сом Эпштейна–Барр и гибридизованные с линией 
клеток миеломы) или сортировкой антигенспеци-
фических В-клеток памяти. Комплементарную 
ДНК, кодирующую тяжелую и легкую цепи целе-
вого антитела, клонируют в вектор экспрессии 
IgG1 и трансфицируют в клетки Expi293F (культу-
ра клеток, происходящая из клеток эмбрио-
нальной почки человека HEK293). Полученные 
рекомбинантные моноклональные антитела  
демонстрируют более сильную нейтрализующую 
активность in vitro, чем используемый в настоя-
щее время ИГЧГВ [19]. Разработка таких препара-
тов является сложной задачей в связи с ограни-
ченным доступом к техническим и финансовым 
ресурсам, а вывод на рынок представляется 
в весьма отдаленной перспективе.

Мировая практика применения 
иммуноглобулина человека против 
гепатита В

К настоящему времени показана результа-
тивность иммунопрофилактики с применением 
ИГЧГВ после трансплантации печени. Отмечено, 
что при введении ИГЧГВ в высоких дозах в тече-
ние длительного времени снижается риск реци-
дива антигенемии HBsAg (циркуляция указанно-
го антигена в крови) [20, 21]. Анализ результатов 

исследований позволил сделать вывод об эф-
фективности применения ИГЧГВ в комбинации 
с вакциной и противовирусными препаратами. 
В этих случаях отмечено снижение риска реци-
дива заболевания до 50% [22–27].

Консультативным комитетом по практи-
ке иммунизации США (Advisory Committee on 
Immunization Practices) рекомендовано новоро-
жденным от HBsAg-позитивных матерей в пер-
вые 12 ч жизни одновременное введение одной 
дозы ИГЧГВ (0,5 мл) внутримышечно и первой 
дозы вакцины против гепатита В. Совместное 
применение ИГЧГВ и вакцины требуется пациен-
там в случае контакта с зараженным биоматери-
алом, незащищенного полового акта или исполь-
зования одной иглы с инфицированным лицом 
[6, 28, 29]. Рекомендации не изменились 
при пересмотре в 2018 г. и до сих пор исполь-
зуются для обоснования постконтактной имму-
нопрофилактики заболевания, предотвращения 
внутриутробного инфицирования ВГВ и доро-
довой иммунопрофилактики женщин [30, 31].  
Считается, что комбинированная профилакти-
ка способна предупреждать перинатальную 
передачу вируса от матери ребенку во время 
беременности. Пассивная и активная иммуно-
профилактика ВГВ при рождении в комбина-
ции с применением противовирусных препара-
тов лежат в основе ключевой стратегии ВОЗ по  
глобальной элиминации вируса к 2030 г. [32–35].

Опыт применения ИГЧГВ, накопленный специ-
алистами разных стран, свидетельствует о его 
значимой роли в иммунопрофилактике заболе-
вания, поэтому в таблице 1 приведены результа-
ты информационного поиска наиболее распро-
страненных в мире препаратов ИГЧГВ.

Специфическая активность препаратов ИГЧГВ, 
представленных на мировом фармацевтическом 
рынке (табл. 1), варьирует от 50 до 500 МЕ/мл. 
Из них 67% выпускается в лекарственной форме 
для внутримышечного введения, 30% — для вну-
тривенного введения, 3% — для подкожного вве-
дения. Больше всего препаратов разработано 
в Германии (27%), Италии (17%) и США (17%). 
На долю Российской Федерации, Великобритании, 
Австрии, Индии, ЮАР, Японии, Малайзии, 
Швейцарии, Франции и Украины суммарно прихо-
дится 39% выпускаемого ИГЧГВ (рис. 1).

Российская практика применения 
иммуноглобулина человека против 
гепатита В

Первым стандартизованным ИГЧГВ в Россий-
ской Федерации считается лекарственный 
препарат для внутримышечного введения 
Антигеп®, содержащий 100 МЕ/доза анти-HBsAg 
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Таблица 1. Наиболее распространенные в мире препараты иммуноглобулина человека против гепатита В
Table 1. The most common human hepatitis B immunoglobulins in the world

Торговое наименование препаратов
Trade name

Специфическая активность 
(содержание анти-HBsAg, МЕ/мл)
Potency (anti-HBsAg content, IU/mL)

Лекарственная форма
Dosage form

Германия / Germany

Гапатитис В Иммуноглобулин P Бейринг
Hepatitis B Immunoglobulin P Behring® 200 МЕ/мл / 200 IU/mL Раствор для внутримышечного введения 

Solution for intramuscular administration

Гепатект
Hepatect® 50 МЕ/мл / 50 IU/mL Раствор для внутривенного введения

Solution for intravenous administration

Наби-ГВ
Nabi-HB® >312 МЕ/мл / >312 IU/mL Раствор для внутримышечного введения 

Solution for intramuscular administration

Наби-ГВ НоваПлюс
Nabi-HB NovaPlus® >312 МЕ/мл / >312 IU/mL Раствор для внутримышечного введения 

Solution for intramuscular administration

Зутектра
Zutectra® 500 МЕ/мл / 500 IU/mL Раствор для подкожного введения

Solution for subcutaneous administration

Г-БИГ
H-BIG® 220 МЕ/мл / 220 IU/mL Раствор для внутримышечного введения 

Solution for intramuscular administration

Байхеп В
Bayhep B® 217 МЕ/мл / 217 IU/mL Раствор для внутримышечного введения 

Solution for intramuscular administration

Неогепатект
Neohepateсt® 50 МЕ/мл / 50 IU/mL Раствор для внутривенного введения

Solution for intravenous administration

Италия / Italy

Уман Биг
UMAN-BIG® 180 МЕ/мл / 180 IU/mL Раствор для внутримышечного введения 

Solution for intramuscular administration

Венбиг
VENBIG® 50 МЕ/мл / 50 IU/mL Раствор для внутривенного введения

Solution for intravenous administration

Гаймабиг
Haimabig® 180 МЕ/мл / 180 IU/mL Раствор для внутримышечного введения 

Solution for intramuscular administration

Гепуман В
Hepuman B®  100 МЕ/мл / 100 IU/mL Раствор для внутримышечного введения 

Solution for intramuscular administration

ИммуноHBs
IMMUNOHBs® 180 МЕ/мл / 180 IU/mL Раствор для внутримышечного введения 

Solution for intramuscular administration

США / USA

ГепаГам B
HepaGam B® >312 МЕ/мл / >312 IU/mL Раствор для внутривенного введения

Solution for intravenous administration

ГепаГам B НоваПлюс 
HepaGam B NovaPlus® >312 МЕ/мл / >312 IU/mL

Раствор для внутримышечного введения 
(возможно подкожное введение)

Solution for intramuscular administration 
(subcutaneous administration is possible)

ГиперГЕП B
HyperHEP B® >220 МЕ/мл / >220 IU/mL Раствор для внутримышечного введения 

Solution for intramuscular administration

Геп-B-Гаммаджи
Hep-B-Gammagee® 220 МЕ/мл / 220 IU/mL Раствор для внутривенного введения

Solution for intravenous administration

Игантибе
Igantibe® 200 МЕ/мл / 200 IU/mL Раствор для внутримышечного введения 

Solution for intramuscular administration

Российская Федерация / Russian Federation

Антигеп®
Antihep® 100 МЕ/доза / 100 IU/dose Раствор для внутримышечного введения 

Solution for intramuscular administration

Антигеп-Нео® Иммуноглобулин челове-
ка против гепатита В хроматографиче-
ски очищенный
Antihep-Neo®, human hepatitis B immuno-
globulin, purified by chromatography

50 МЕ/мл / 50 IU/mL Раствор для инфузий
Solution for infusion
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(по данным метода ИФА). При совместной рабо-
те ФГУП «Пермский НПО «Биомед», Пермской 
государственной медицинской академии  
им. академика Е.А. Вагнера, ЗАО НПК «Комбиотех» 
и ряда лечебно-профилактических учреждений 
Перми проведены клинические исследования 
безопасности и иммунологической эффектив-
ности активно-пассивной иммунопрофилактики 
новорожденных от HBsAg-позитивных матерей 
при использовании комбинации данного пре-
парата и вакцины против гепатита В [36–39]. 
Показано отсутствие различий частоты появ-
ления и характера нежелательных явлений 
у пациентов, получавших препарат и вакцину, 

и пациентов из группы сравнения (получали 
только вакцину) по схеме 0–1–2 мес. Вводимые 
с ИГЧГВ антитела не только не снижали иммуно-
логическую эффективность вакцины, но и созда-
вали защиту в течение периода времени, необ-
ходимого для выработки собственных антител.

В 2003 г. был запатентован способ лече-
ния острого вирусного гепатита В, заключаю-
щийся во введении разовой дозы препарата 
Антигеп® в объеме 0,1 мл/кг массы тела один 
раз в день в течение трех дней [40]. В 2023 г. 
АО «НПО «Микроген» получило регистраци-
онное удостоверение на первый отечествен-
ный ИГЧГВ для внутривенного введения  —  

Торговое наименование препаратов
Trade name

Специфическая активность 
(содержание анти-HBsAg, МЕ/мл)
Potency (anti-HBsAg content, IU/mL)

Лекарственная форма
Dosage form

Великобритания / Great Britain

Иммуногам
ImmunoGam® >312 МЕ/мл / >312 IU/mL Раствор для внутримышечного введения 

Solution for intramuscular administration

Гаммаглоб Антигепатитис BP
Gammaglob Antihepatitis BP® >312 МЕ/мл / >312 IU/mL Раствор для внутривенного введения

Solution for intravenous administration

Австрия / Austria

Аунатив
Aunativ® 200 МЕ/мл / 200 IU/mL Раствор для внутримышечного введения 

Solution for intramuscular administration

Индия / India

Эль-геп
El-Hep® 100 МЕ/мл / 100 IU/mL Раствор для внутримышечного введения 

Solution for intramuscular administration

ЮАР / South Africa

ГебаГам ИМ
HebaGam IM® 100 МЕ/мл / 100 IU/mL Раствор для внутримышечного введения 

Solution for intramuscular administration

Япония / Japan

Гебсбулин-ИГ
Hebsbulin-IH® 200 МЕ/мл / 200 IU/mL Раствор для внутривенного введения

Solution for intravenous administration

Малайзия / Malaysia

Гепабиг
Hepabig® 200 МЕ/мл / 200 IU/mL Раствор для внутримышечного введения 

Solution for intramuscular administration

Швейцария / Switzerland

Гепуман Берна
Hepuman Berna® 200 МЕ/мл / 200 IU/mL Раствор для внутримышечного введения 

Solution for intramuscular administration

Франция / France

Гамма Глоб Антигепа В
Gamma Glob Antihepa B® >312 МЕ/мл / >312 IU/mL Раствор для внутривенного введения

Solution for intravenous administration

Украина / Ukraine

Гепатоиммун®
Hepatoimmun 50 МЕ/мл / 50 IU/mL Раствор для внутримышечного введения 

Solution for intramuscular administration

Таблица составлена авторами / The table is prepared by the authors

Примечание. МЕ — международная единица.
Note. IU, international unit.

Продолжение таблицы 1
Table 1 (continued)
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18 Инструкция к препарату «Антигеп-Нео® Иммуноглобулин человека против гепатита В хроматографически очищенный».
19 https://grls.minzdrav.gov.ru/
20 ФС.3.3.2.00012.18 Иммуноглобулин человека против гепатита В для внутримышечного введения. Государственная фар-

макопея Российской Федерации. XIV изд.; 2018.
 ФС.3.3.2.00011.18 Иммуноглобулин человека против гепатита В для внутривенного введения. Государственная фарма-

копея Российской Федерации. XIV изд.; 2018.
21 https://roszdravnadzor.gov.ru/services/turnover
22 Там же.
23 Федеральный закон от 12.04.2010 № 61-ФЗ «Об обращении лекарственных средств».
 Technical report series № 932. WHO expert committee on biological standardization. WHO; 2006.
 ОФС.1.1.0007 Стандартные образцы. Государственная фармакопея Российской Федерации. XV изд. Т. 1; 2024.

Антигеп-Нео®, изготавливаемый на основе ви-
русинактивации и хроматографической очистки 
с концентрацией специфических антител 
50 МЕ/мл18. В настоящее время препарат зареги-
стрирован по процедуре Евразийского экономи-
ческого союза.

В Российской Федерации зарегистриро-
вано три препарата ИГЧГВ: Антигеп® (рег. 
№ Р N000073/01 от 25.01.2012) и Антигеп-Нео® 
(рег. № ЛП-№ (005326)–(РГ–RU) от 26.04.2024) 
отечественного производства, а также 
Неогепатект (рег. № Р N015018/01 от 25.11.2008), 
выпускаемый в Германии19. Препараты пред-
ставляют собой иммуноглобулины класса G, 
выделенные из плазмы крови доноров, вак-
цинированных против ВГВ. Препараты выпус-
кают в форме растворов для внутримышеч-
ного (Антигеп®) и внутривенного введения 
(Антигеп-Нео®, Неогепатект)20. За последние 
5 лет в Россию ввезено 15 партий зарубежно-
го препарата, однако это количество полностью 
не покрывает потребности лечебно-профилак-
тических учреждений21. Препаратов Антигеп® 
и Антигеп-Нео® в настоящее время нет в гра-
жданском обороте22. Развитие отечественной 
фарминдустрии лекарственных препаратов 
ИГЧГВ будет в значительной степени способ-
ствовать импортозамещению в области произ-
водства лекарственных средств для иммуно-
профилактики ВГВ и повышению уровня защиты 

населения Российской Федерации от инфициро-
вания вирусом гепатита В.

Стандартизация лекарственных препаратов 
на основе иммуноглобулинов человека 
против гепатита В

Стандартизация лекарственных препаратов 
заключается в проведении контроля качества, 
обеспечении точности и метрологической про-
слеживаемости результатов тестирования. В Госу-
дарст венной фармакопее Рос сий ской Федерации  
есть рекомендации использовать аттесто-
ванные СО в целях стандартизации. К ним  
относят вещества, посредством сравнения с ко-
торыми осуществляют оценку показателей каче-
ства лекарственных средств с помощью физико-  
химических и биологических методов для под-
тверждения соответствия требованиям норма-
тивной документации23. Применение СО обес-
печивает унификацию и точность результатов 
тестирования, а следовательно, приемлемо низ-
кий риск некорректного заключения о качестве 
готовой продукции [41]. Стандартизация служит 
неотъемлемой частью метрологического обеспе-
чения аналитических методик в фармацевтиче-
ском производстве и дает возможность оценивать 
правильность и стабильность работы тест-систем 
и лабораторного оборудования [42–44].

Эффективность иммунопрофилактики зависит 
от дозы препарата, которую рассчитывают исходя 
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Рис. 1. Доля препаратов иммуноглобулина человека против гепатита В, разработанных в разных странах мира.

Fig. 1. Percentage of human hepatitis B immunoglobulins developed in different countries of the world.
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из его специфической активности. Эта характери-
стика — основной показатель качества ИГЧГВ, ко-
торую оценивают по содержанию действующего 
вещества (анти-HBsAg). Показатель определяют 
методом ИФА при чувствительности разрешен-
ных к применению в Российской Федерации те-
ст-систем не ниже 10 МЕ/л24. Фармакологическое 
действие ИГЧГВ связано с высокой специфиче-
ской активностью, которая в десятки тысяч раз 
превышает защитный уровень поствакцинальных 
антител. Согласно Государственной фармакопее 
Российской Федерации этот показатель должен 
быть не менее 100 и 50 МЕ/мл для препаратов, 
выпускаемых в форме растворов для внутримы-
шечного и внутривенного введения соответствен-
но. Требования к специфической активности им-
портных препаратов основаны на нормативных 
документах выпускающих стран.

При проведении тестирования используют 
СО, аттестованный в международных едини-
цах25. В 2007 г. ВОЗ утвердила второй меж-
дународный СО, который произведен в США 
из готовой серии препарата ИГЧГВ с концен-
трацией белка 50 г/л и до настоящего време-
ни реализуется Национальным институтом 
биологических стандартов и контроля (NIBSC,  
Великобритания). Идентификационный но-
мер продукта 07/164. СО представляет собой 
лиофилизат иммуноглобулина с содержани-
ем анти-HBsAg 100 МЕ/ампула. Специалисты 
из 22 независимых лабораторий в 12 стра-
нах участвовали в работах по его аттестации. 
Специфическую активность определяли хеми-
люминесцентным, радиоиммунным и иммуно-
ферментным методами с использованием 19 
различных методик анализа [45]26.

Российские фармпроизводители зача-
стую не имеют возможности приобретения 
международного СО из-за логистических за-
труднений. Кроме того, в соответствии с тре-
бованиями отечественной нормативной доку-
ментации в сфере разработки СО необходимо 

определять статистическую неопределенность 
аттестованного значения, а данный показа-
тель для международного СО не оценивается 
[46]. В Российской Федерации на фармацев-
тическом рынке был представлен отраслевой 
стандартный образец ОСО-42-2815488, атте-
стованный по содержанию анти-HBsAg, кото-
рый производили в Государственном научно- 
исследовательском институте стандартизации 
и контроля медицинских биологических препа-
ратов им. Л.А. Тарасевича. В настоящее время 
его выпуск прекращен.

В Кировском научно-исследовательском 
институте гематологии и переливания крови ве-
дутся исследования по разработке националь-
ного (фармакопейного) СО для определения спе-
цифической активности иммуноспецифической 
плазмы и получаемых из нее препаратов ИГЧГВ. 
Формируется донорский резерв для заготовки 
иммуноспецифической плазмы, получены кан-
дидаты в СО в форме лиофилизата и проводятся 
испытания их стабильности [47–49].

ЗАКЛЮЧЕНИЕ
В настоящем исследовании систематизиро-

ваны данные о механизме действия и техноло-
гии получения препаратов ИГЧГВ, клинической 
эффективности и показаниях к применению. 
Охарактеризована номенклатура лекарствен-
ных средств, выпускаемых как в Российской 
Федерации, так и за рубежом. Изложены подхо-
ды к стандартизации ИГЧГВ. Представлены све-
дения о существующих СО для оценки специфи-
ческой активности препаратов.

Анализ литературы указал на значимость 
ИГЧГВ в иммунопрофилактике гепатита В и необ-
ходимость создания национального (фарма-
копейного) СО для оценки его специфической 
активности. Это будет способствовать стандар-
тизации и повышению качества выпускаемых 
лекарственных средств и более эффективной 
профилактике вирусного гепатита В.
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