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Резю ме. Проведение этиотропной терапии 
вирусных поражений печени у ВИЧ- 
инфицированных вызывает определенны е трудно
сти в связи со сложным взаим одействием  вирусов 
между собой в организме одного больного. С дру
гой стороны, применяемая вы сокоактивная анти 
ретровирусная терапия (В А А РТ) с увеличением  
длительности ее проведения проявляет свое неж е
лательное гепатотоксическое действие, усугубляя 
хронический воспалительны й процесс в печени. В 
статье приводятся возмож ные подходы в противо
вирусном лечении м икст-инф екции ВИЧ и гемо- 
контактных гепатитов в зависим ости от стадии 
В ИЧ-инфекции и характера течения воспалитель
ного процесса в печени.
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В связи с ш ироким распространением  ВИЧ- 
инфекции среди лиц, потребляю щ их инъекцион
ные наркотические средства, особую  актуальность 
приобретаю т вопросы лечения пациентов, им ею 
щих сочетанную  инфекцию  ВИЧ (HIV ) и вирусами 
гепатитов В (HBV) и С (HCV). В случаях сочетан 
ного течения гемоконтактны х инфекций в 80-90%  
случаев обнаруж иваю т маркеры  активной H C V - 
инфекции и в 15-20% - активной H B V -инф екции 
[1]. При этом м ногочисленны е исследования сви 
детельствую т о взаимном влиянии ВИЧ и вирусов 
гепатитов В и С на течение как В И Ч -инф екции, 
так и хронического вирусного гепатита. По дан 
ным ряда исследований, риск исхода хронического 
гепатита С в цирроз у пациентов со смеш анной 
инфекцией был в 3,5 раза выш е, чем у больны х с 
м оноинфекцией HCV [2, 3, 4]. В других работах 
обнаруж ивали достоверное повы ш ение концен
трации РНК HCV по мере сниж ения числа CD4- 
лимфоцитов, т.е. прогрессии В И Ч -инф екции [5].

Влияние HCV на течение В И Ч -инф екции до 
настоящ его времени остается дискутабельны м . 
Больш инство исследователей считает, что частота 
развития СПИДа и летального исхода, обуслов
ленного так назы ваем ы ми “СПИ Д- 
индикаторны м и” заболеваниями, сущ ественно 
выше у лиц со смеш анной инф екцией [6, 7]. Более 
того, у больных с м икст-инф екцией увеличение 
числа С 04-лим ф оцитов после начала вы сокоак
тивной антиретровирусной терапии (В А А РТ) про
исходит медленнее и менее вы раж ено, чем у паци
ентов с моноинфицированием  HIV [8].

О сновны е принципы лечения хронических 
вирусны х гепатитов у больны х В И Ч -инф екцией 
соответствую т таковы м у пациентов, не зараж ен
ных вирусом им м унодеф ицита человека. Вместе с 
тем, необходим ость использования ком биниро
ванной антиретровирусной терапии для лечения 
В И Ч-инфекции, а такж е проф илактика и лечение 
оппортунистических заболеваний на продвинутых 
стадиях заболевания определяю т целый ряд осо
бенностей терапевтических подходов у больны х со 
смеш анной инф екцией [1, 4].

П одходы к лечению  хронического гепатита 
С (Х В ГС ) у больны х на бессим птом ной стадии 
В И Ч -инф екции аналогичны  таковы м , прим еняе
мым для лечения больны х ХВГС как м оноинф ек
ции. П оказана эф ф ективность использования ком
бинации альф а-интерф ерона и рибавирина при 
смеш анной В И Ч +Х В ГС -инф екции , которая в пер
вую очередь зависела от исходного уровня РНК и 
генотипа HCV [9]. О публикованы  схожие успеш 
ные результаты  терапии при использовании схе
мы, вклю чаю щ ей альф а-интерф ероп  и ремантадин 
[10].

Л ечение больны х В И Ч -инф екцией и хрони
ческим гепатитом В (Х В ГВ ) несколько отличается 
от стандартны х реком ендаций, поскольку исполь
зование препарата лам ивудин («Э пивир», «ЗТС», 
«Зеф ф икс») в качестве м онотерапии у больны х 
В И Ч -инф екцией нецелесообразно. П рим енение 
лам ивудина без других антиретровирусны х препа
ратов в течение трех м есяцев приведет к появле
нию ш таммов ВИЧ, резистентны х к этому препа
рату. Помимо лам ивудина, активностью  против 
вируса гепатита В обладаю т такие препараты  как 
адеф овир, абакавир («Зиаген»), ф ам цикловир 
(«Ф ам вир»), ганцикловир («Ц им евен») [1]. П репа
рат абакавир необходим о прим енять только в со
ставе ком бинированной антиретровирусной  тера
пии по той же причине, что и лам ивудин. Для пре
парата адеф овир бы ла показана эф ф ективность 
при лечении ХВГВ у больны х В И Ч -инф екцией в 
м иним альной дозе 10 м г/сутки в течение 48 недель 
(уровень ДНК HBV ум еньш ился в 200 раз), при 
этом не было обнаруж ено сущ ественного  влияния 
на число С Э 4-клеток и уровень РН К ВИЧ [6].

В м есте с тем , с увеличением  продолж итель
ности срока лечения вирусны х гепатитов при 
м икст-инф екции с ВИЧ возрастает и количество 
побочны х эф ф ектов, особенно анем ии и тромбо- 
цитопении. В свою  очередь препараты  ВА А РТ так



же с течением  времени чащ е и в больш ей степени 
проявляю т свои побочные гепатотоксические эф 
фекты [11], что нельзя недооценивать с позиции 
переносимости лечения пациентам и.

М ониторинг состояния печеночны х функ
ций состоит в исследовании биохим ического ста
туса (в первую  очередь, активность А сА Т/А лА Т), 
результатов ПЦР на РНК HCV и ДН К HBV (гено- 
типирование и уровень вирем ии), гистологической 
картины гепатобиоптатов (индекс гистологической 
активности, индекс фиброза). П ринимая во вним а
ние гепатотоксичность антиретровирусны х препа
ратов, входящ их в схемы В А А РТ, постоянное д и 
намическое наблю дение за гепатобилиарной сис
темой имеет больш ое значение в оценке общ его 
состояния В И Ч -инф ицированны х и диф ф еренци
альной диагностике побочны х явлений ВАА РТ и 
активности вирусного пораж ения печени.

О сновной целью  противовирусной терапии 
является достиж ение устойчивого  сниж ения р е 
продукции HCV через 24 - 48 недель после завер
шения лечения.

Л ечение острого вирусного гепатита С в р я 
де случаев м ож ет привести к сниж ению  риска 
хронизации инфекции. Если в течение 3 месяцев 
после м аниф естации заболевания спонтанной эли
минации вируса из организм а, пациентам  следует 
реком ендовать ком бинированную  противовирус
ную терапию . В таких случаях возм ож но исполь
зование интерф ерона в дозе 5 млн. ME еж едневно 
в течение 4 недель, затем  в преж ней дозе, но уже 3 
раза в неделю  на протяж ении 20 недель или пер
воначально по 3 млн. ME 3 раза в неделю  общ ей 
продолж ительностью  в 6 м есяцев. Если ХВГС ди
агностирован на ранней стадии В И Ч -инф екции (до 
назначения ВА А РТ, если она необходим а), то р е 
ком ендуется лечение H C V -инф екции. О днако, при 
наличии вы раж енной им м уносупрессии (число 
С 0 4-ли м ф оц и тов  менее 200 в 1 мкл) перед нача
лом терапии гепатита С необходим о добиться уве
личения числа лим ф оцитов с хелперны м  ф еноти
пом. В ы деляю т несколько показателей , которые 
позволяю т предсказать более вы сокую  вероят
ность успеш ности противовирусного  лечений: это 
генотипы  2 и 3 HCV; низкая вирусная нагрузка 
(м енее 800 тыс. М Е/мл), возраст м енее 40 лет и 
вы сокая активность А лА Т (свы ш е 3 норм). Ч асто
та успеш ного противовирусного лечения у боль
ных с генотипам и HCV 2 и 3, а такж е с генотипом 
1 при низкой концентрации РН К ВГС при наличии 
соответствую щ ей м отивации у пациента составля
ет 40-60% . У больны х, инф ицированны х геноти
пом 1 HCV и вы сокой вирусем ией, при реш ении 
вопроса о лечении следует приним ать во внимание 
стадию  ф иброза печени.

О сновой лечения Х В ГС  у больны х с ВИЧ- 
инф екцией является ком бинация альфа- 
интерф ерона и рибавирина. И спользование риба- 
вирина увеличивает терапевтический  эф ф ект ин
терф ерона в 2-3 раза. П репараты  пэгилированного 
альф а-2а интерф ерона назначаю т в дозе 180 мкг 
один раз в неделю , альф а-2Ь -  в дозе 1,5 мкг/кг.

При обнаруж ении у больны х HCV 2 и 3 генотипов 
доза рибавирина составляет 800 мг/сут. Для лече
ния ХВГС вы званного HCV генотипа 1 и высокой 
концентрации РНК ВГС доза альфа-2а интерферо
на составляет 1000-1200 мг/сут. Однако с увели
чением дозы рибавирина возрастает количество 
побочных эффектов. Чаще всего наблю дается ге
молиз эритроцитов. В связи с этим, примерно у 
10% больны х приходится сниж ать дозу или отме
нять препарат. С очетанное применение рибавири
на со схемой ВААРТ, вклю чаю щ ей азидотимидин, 
увеличивает частоту развития анемии. Дозировки 
альф а-интерф ерона при сочетании с ВААРТ не 
отличаю тся от реком ендуем ы х для лечения ХВГС 
как м оноинфекции. Возмож ной альтернативой 
применению  схем, вклю чаю щ их альфа- 
интерф ерон и рибавирин, являю тся схемы, содер
жащ ие альф а-интерф ерон и ремантадин. При об
наружении в крови В И Ч-инфицированного паци
ента высокой концентрации РНК HCV генотипа 1, 
по-видимому, целесообразно использовать трой
ную ком бинацию  препаратов: альфа-интерферон, 
рибавирин и ремантадин.

Через 1, 2 и 4 недели после начала лечения 
проводят развернуты й общ ий анализ крови, опре
деляю т активность аминотрансф ераз и уровень 
билирубинем ии. Число С Э4-лим фоцитов следует 
контролировать еж емесячно. Определение уровня 
тиреотропного гормона (ТТГ) следует проводить 
каж дые 3 месяца.

При ХВГВ у ВИ Ч-инф ицированны х одним 
из критериев отбора кандидатов на лечение явля
ется уровень ДНК HBV: при H BeAg-позитивном 
гепатите - свы ш е 20 тыс. М Е/мл, при HBeAg- 
негативном гепатите (при наличии АН Ве) -  более 
2 тыс. М Е/мл. Кроме того, целесообразно оценить 
гистологические признаки стадии поражения пе
чени, и при наличии активного процесса (по ш кале 
M etavir - равно или более А2) показана противо
вирусная терапия. С тандартны й интерферон при 
H B eA g-позитивном  гепатите назначаю т в дозе 5-6 
млн. М Е/сут или 10 млн. ME три раза в неделю в 
течение 4-6 м есяцев, при H B eA g-негативном  гепа
тите -  в дозе 3-6 млн. ME три раза в неделю  про
долж ительностью  не менее 12 месяцев. Лечение 
пролонгированны м и формами интерферона назна
чаю т в дозе 180 мкг один раз в неделю  в течение 
48 недель независимо от детекции HBeAg/анти- 
НВе.

Если число С 04-лим ф оц итов  превыш ает 500 
клеток в 1 мкл и им ею тся противопоказания к при
менению  интерф ерона (непереносим ость препара
та, цирроз печени) реком ендуется назначать аде- 
фовир в дозе 10 мг/сут. У больны х с им м унодеф и
цитом ниже 500 С Э 4-клеток целесообразна более 
ранняя ВА А РТ, которая долж на вклю чать по 
меньш ей мере два препарата, обладаю щ их актив
ностью  в отнош ении HBV и ВИЧ: теноф овир с 
лам ивудином  или эм трицитабин.

К ритериям и эф ф ективности  противовирус
ной терапии при ХВГВ является устойчивая серо- 
конверсия H B eA g на анти-Н В е (при HBeAg-



позитивном гепатите), значения ктивности ами- 
нотрансфераз в пределах нормы и сниж ение реп 
ликации HBV при H B eA g-негативном  гепатите. 
Оценку эф фективности противовирусной терапии 
необходимо проводить через 1 месяц после начала 
терапии, и далее -  каждые 3 месяца.

Следует помнить, что препараты  интерф еро
на в дозе 3-5 млн. М Б 3 раза в неделю  между 6 и 
14 неделями лечения могут индуцировать транзи- 
торное снижение С 0 4 -кл ето к  у 10-15% ВИЧ- 
инфицированных [2], что не является показанием 
для их отмены или ум еньш ения дозы.

Помимо трудностей, ож идаю щ их врача при 
определении оптим альной схемы ВАА РТ и соче
тании ее с лечением хронического гепатита, у 
больных с В И Ч -инф екцией на поздних стадиях 
заболевания имею т место тяж елы е вторичны е за 
болевания, также обусловливаю щ ие поражение 
печени (м икобактериальная, кандидозная, цитоме- 
галовирусная и другие инфекции, онкологические 
заболевания). П рименение препаратов для лечения 
этих заболеваний (противотуберкулезны е, проти
вогрибковые, и др.) мож ет явиться еще одной при
чиной развития гепатита. В таких случаях необхо
дима коррекция доз дополнительно используемы х 
лекарственны х средств и продолж ительности  их 
применения, либо индивидуальны й подбор всей 
схемы лечения. П ациента, в свою  очередь, следует 
предупредить о возм ож ны х побочны х эф фектах 
проводимой терапии, убедив в сохранении прин
ципа приверж енности к ней.

В ы во ды
1. У больны х с В И Ч -инф екцией лечение 

хронических вирусны х гепатитов целесообразно 
начинать как можно раньш е от м ом ента постанов
ки этого диагноза, которы й долж ен быть вериф и
цирован обнаруж ением  в крови РН К HCV или 
ДНК HBV, стойким повы ш ением  активности  ами- 
нотрансфераз, а так же результатам и гистологиче
ского исследования гепатобиоптата.

2. Выбор противовирусны х препаратов 
этиотропной терапии вирусны х гепатитов В и С

осущ ествляется в зависим ости от вирусной на
грузки, активности  воспалительного процесса в 
печени, генотипа HCV и соблю дения принципов 
приверж енности  пациента к лечению .

3. Реш ение вопроса о прекращ ении этио
тропной терапии гем оконтактны х гепатитов у 
В И Ч -инф ицированны х долж но основы ваться на 
результатах  оценки вирусологических ответов в 
сроки, идентичны е при м оноинф ицировании HCV 
и HBV.
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