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Резюме
Целю настоящ его исследования является оценить возм ож ность применения сниж енны х доз трим етоприм а- 
сульфаметоксазола для лечения пневмоцистной пневмонии. Для зтого из группы пациентов с диагнозом: ВИЧ-инфекция 
4в стадия по классификации Покровского В.И., пневмоцистная пневмония легкой степени тяжести, установленным на 
основании типичной клинической и рентгенологической картины, выбраны случайным образом 7 пациентов, которые 
получали сниженную дозу ТМП-СМЗ (960мг/сут.) Группа сравнения состояла из 21 пациента получавших ТМП-СМЗ 
в дозе 1920 мг/сут. В обоих группах оценивалась длительность госпитализации и побочные эффекты от приема ле
карственных препаратов активных в отношении пневмоцистной пневмонии. В результате медиана госпитализации 1 
группы (7 пациентов) и второй группы (21 пациент) составила: 18 (16;22), 18 (14;26), соответственно. В то время как 
частота осложнений в 1 группе и 2 группе составила 1(14%) и 11(52%), соответственно. Это свидетельствует о том, 
что сниженные дозы триметоприма-сульфаметоксазола являются причиной меньшего числа побочных эффектов, при 
этом не приводят к удлинению сроков госпитализации.
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Summary
The purpose of this study is to evaluate the possibility of using lower doses of trim ethoprim -sulfam ethoxazole fo r the treatment 
of Pneumocystis carinii pneumonia. For this group of patients with a diagnosis of HIV infection 4c classification Pokrovsky V.I., 
Pneumocystis pneumonia of mild, established on the basis of typical clinical and radiological picture, randomly selected 7 patients 
who received a reduced dose of TMP-SMZ (960mg / d.) The comparison group consisted of 21 patients treated w ith TMP-SMZ 
at a dose of 1920 mg / day. In both groups, estimated length of stay and side effects of drugs are active against Pneumocystis 
carinii pneumonia. As a result, hospitalization median Group 1 (7 patients), and the second group (21 patients) was 18 (16, 
22). 18 (14 ,26), respectively, and did not reveal any significant differences. While the com plication rate in group 1 and group 
2 was 1 (14%) and 11 (52%), respectively. As a result, this indicates that the reduced dose of trim ethoprim -sulfam ethoxazole 
cause fewer side effects and do not cause prolongation of hospitalization.
Keywords: pneumocystis pneumonia, trim ethoprim -sulfam ethoxazole, HIV-infection

Введение
Пневмоцистная пневмония (ПП) является одной 

из ведущих причин госпитализации среди ВИЧ- 
инфицированных пациентов в стадии С’ПИДа[1]. 
Внедрение высокоактивной антиретровирусной те
рапии (ВААРТ), привело к существенному сниже
нию случаев СПИД-ассоциированных заболеваний. 
Заболеваемость пневмоцистной пневмонией, среди 
ВИЧ-инфицированных в начале эпидемии (1980 год), со
ставляла 20 на 100 человек в год, после внедрения ВА- 
АРГ заболеваемость составляет 0.3 на 100 человек в год

[2]. Такое резкое снижение заболеваемости обусловлено 
не только появлением ВААРТ, но и внедрением во врачеб
ную практику первичной и вторичной профилактики ПП
[3] и пониманием роли здоровых носителей Pneumocystis 
jirovecii в распространении инфекции[4,5].

Изменения во взгляде на эпидемиологию ПП, рас
ширило показания для назначения препаратов актив
ных в отношение Pneumocystis jirovecii. В настоящее 
время терапией первого ряда для лечения и профилак
тики пневмоцистоза является препарат триметоприм- 
сульфаметоксазол (ко-тримоксазол, ТМП-СМЗ). При



установлении диагноза ПП назначаются сразу высо
кие дозы препарата: суточная доза составляет 10-15 мг/ 
кг (расчет по триметоприму) 3-4 раза в сутки, длитель
ность лечения - 21 день [6]. Профилактическая дозировка 
меньше и составляет 1 таблетка по 480 мг. ТМГ1-СМЗ, но 
назначается на длительный период от 3 месяцев до 1-2 
лет, а иногда и пожизненно [7]. Как свидетельствуют ли
тературные данные это не предел, в последних зарубеж
ных статьях приводятся данные о расширении показаний 
для назначении препаратов против Pneumocystis jirovecii 
с профилактической целью [8]. Такая стратегия лечения 
резко снизила заболеваемость и летальность от ПП, но 
обратной стороной медали стало появление устойчи
вых к профилактике и лечению штаммов Pneumocystis 
jirovecii [9], а также увеличение побочных эффектов при 
приеме триметоприма/сульфаметоксазола, частота кото
рых в настоящее время составляет от 20% до 85%, и по 
этой причине около 20% ВИЧ-инфицированных не в со
стоянии перенести полный курс терапии[10]. Среди по
бочных эффектов самыми распространенными являются: 
аллергическая сыпь (30-50%) (включая синдром Стива- 
Джонсона), лихорадка (30-40%) , лейкопения (30-40%), 
тромбоцитопения (15%), азотемия (1-5%), токсический 
гепатит (20%) и гиперкалиемия [11]. Это обуславливает 
важность поиска более безопасных способов лечения 
ПП[ 12,13].

Одним из возможных вариантов снижения количе
ства побочных эффектов от приема препарата, является 
снижение его дозировки. Несмотря на наличие рекомен
даций по лечению и профилактики ПП высокими дозами 
триметоприма-сульфаметоксазола, эффективность низ
ких и средних доз ТМП-СМЗ при легких формах забо
левания до конца не изучена. В данной статье изучается 
влияние низких доз триметоприма-сульфаметоксазола на 
течение пневмоцистной пневмонии легкой степени тя
жести.

Материалы и методы
Проспективному исследованию подверглись 28 

ВИЧ-инфицированных пациентов, поступивших на ле
чение в инфекционный стационар ГКБ№ 40, в период с 
2007 по 2009 год, с жалобами со стороны дыхательной 
системы: сухой кашель, одышка, затруднение вдоха.

Всем пациентам прн поступлении назначался стан
дартный набор исследований, включающий сбор жалоб 
и анамнеза, осмотр по органам и системам, общий ана
лиз крови и биохимические исследования, ИФА на ВИЧ, 
нммунограмма и рентгенографическое исследование ор
ганов грудной клетки. После получения результатов, на 
основании типичной клинической и рентгенологической 
картины устанавливался диагноз пневмоцнстная пневмо
ния. Диагноз ставился без морфологического подтверж
дения, так как типичная клиническая картина, по данным 
литературы, имеет более 85% специфичности и чувстви
тельности для постановки диагноза ПП.[14].

Типичной клинической картиной ПП считается на
бор симптомов: гипертермия, одышка, продолжитель
ный или непродолжительный сухой кашель, ощущение

невозможности сделать глубокий вдох. За типичную 
рентгенологическую картину пневмоцистной пневмонии 
принимется: отсутствие изменений на ранних этапах за
болевания, а в дальнейшем появление ретикулярных ин
фильтратов в области корней легких. Из лабораторных 
данных типичным я является повышение уровня ЛДГ. 
Необходимым условием является подтвержденная ВИЧ- 
инфекция у пациента и уровень С04-клеток - ниже 200 
кл/мкл.

В ходе лечения для мониторинга побочных дей
ствий терапии для каждого пациента проводился перио
дический физикальный осмотр, контроль показателей 
общей крови и биохимии, рентгенографии не менее чем 
через неделю после поступления и каждые 4-5 дней до 
конца госпитализации. За осложнения принимались лей
копения, тромбоцитопения, сыпь, лихорадка, азотемия, 
гиперкалиемия, обнаруженные в общем анализе крови 
или биохимическом анализе крови после начала терапии 
трнметопримом-сульфаметоксазолом. Лекарственный ге
патит оценивался по активности печеночный ферментов 
АЛТ и ACT, при условии отрицательных маркеров на ге
патиты В и С и отсутствии жалоб со стороны гепатобнли- 
арной системы прн поступлении.

Критериями включения в исследования были: уста
новленный диагноз ПП, на основании типичной клиниче
ской картины, отсутствие симптомов других оппортуни
стических заболеваний, отсутствие признаков поражения 
органов дыхания другой этнологии.

Из группы больных удовлетворяющих крите
риям включения в исследование, случайным обра
зом (рандомизация проводилась методом конвертов) 
была выделена группа состоящая из 7 человек. Па
циенты входящие в эту группу получали лечение 
триметопримом-сульфаметоксазолом в сниженной дозе - 
960 мг/сутки. Группа сравнения состоящая, из 21 челове
ка получала этнотропную терапию в виде триметоприма- 
сульфаметоксазола в дозе - 1920 мг/сутки. В каждой 
группе оценивалась: длительность госпитализации и ча
стота осложнений связанных с лечением ТМП-СМЗ.

Статистический анализ приведенных данный вы
полнялся на бесплатном софте R.app GUI 1.61 (6492 Snow 
Leopard build), S. Urbanek & H.-J. Bibiko, €> R Foundation 
for Statistical Computing, 2012. Оценка параметров прово
дилась с помощь непараметрическнх критериев. Сравне
ние 2 выборок проводилось по средствам непараметрнче- 
ского критерия Манна-Уитни.

Результаты и обсуждение
Группа №1 состояла из 7 пациентов в возрасте от 27 

до 52 лет (средний возраст - 33 года). У всех пациентов 
на фоне лечения наблюдалось улучшение самочувствия 
и рентгенологической картины. Ответ на терапию ТМП- 
СМЗ был получен у всех пациентов не позднее 8 дня от 
начала терапии, что может быть подтверждением диагно
за.

Медиана срока госпитализации составил 18 (16;22) 
(рис. 1). У одного пациента на фоне терапии появилось 
осложнение связанное с приемом ТМП-СМЗ, но в свя-
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Рис.1. Зависимость числа пациентов от длительности 
госпитализации в группе №1.
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Рис.2. Зависим ость числа пациентов от длительности 
госпитализации в группе №2.

Таблица 1. Осложнения вы явленны е на фоне терапии триметопримом-сульфаметоксазолом  в двух группах.

Осложнение Группа №1 Г руппа №2

Лейкопения 1 (14%) 6 (28,5%)

Тромбоцитопенпя - 2 (9,5%)

Уртнкарная сыпь - 3(14,2%)

зи с легкой степенью тяжести проявления, не помешала 
получить полный курс препарата. Осложнением явилась 
лейкопения развившаяся на 3 день терапии.

Группа №2 или группа сравнения была идентична 
по половому составу с первой группой. Состояла из 21 
пациента в возрасте от 23 до 39 лет (средний возраст - 
29.4). У всех пациентов на фоне лечения наблюдалось 
улучшение клинической и рентгенологической картины. 
Ответ на терапию ТМП-СМЗ был получен у всех паци
ентов не позднее 8 дней от начала терапии, что также 
является подтверждением диагноза. Медиана срока го
спитализации составила 18 (14;26) (рис. 2). Осложнения, 
появившиеся на фоне терапии, перечислены в таблице 1. 
Выявленные осложнения не препятствовали продолжить 
терапию до окончания полного курса, а проводимая тера
пия привела к исчезновению побочных эффектов к концу 
лечения.

Схожие медианы сроков госпитализации в обо
их группах, 18 (16;22) в опытной группе и 18 (14;26) в 
контрольной группе, свидетельствуют об отсутствии 
влияния дозировки на сроки лечения и госпитализации. 
Количество побочных эффектов связанных с приемом 
триметоприма/сульфаметоксазола значительно отличает
ся. Общее количество осложнений в 2-х группах соста
вило 12 (43%), что согласуется с данными литературы.

Ни один из побочных эффектов не был тяжелым, отмена 
препарата не потребовалась. В группе №1 наблюдался 
лишь 1 (14%) случай побочного действия препарат, тогда 
как в контрольной их было 11(52%), что явно указывает 
на прямую зависимость дозы триметоприма и побочных 
реакций.

Выводы
1) Доза триметоприма-сульфаметоксазола не 

влияет на срок госпитализации у ВИЧ-инфицированных 
больных с пневмоцистной пневмонией.

2) Доза триметоприма-сульфаметоксазола прямо
пропорционально влияет на количество побочных эффек
тов связанных с терапией.

3) Применения схемы лечения ПП, основанной на 
сниженной дозе ТМП-СМЗ, можно рекомендовать паци
ентам с высоким риском лекарственных осложнений.■
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