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Введение 
Комбинированная антиретровирусная терапия (АРТ) коренным образом изменила лечение 
ВИЧ-инфекции, привела к резкому снижению частоты осложнений, летальности и необ-
ходимости в уходе (1, 2). Эффективная АРТ обычно приводит к стойкому подавлению ре-
пликации РНК ВИЧ-1, которое сопровождается постепенным повышением числа лимфо-
цитов CD4, иногда до нормального уровня (3, 4). Антиретровирусная терапия не искоре-
няет ВИЧ, так как репликация вируса в лимфоидной ткани продолжается несмотря на ле-
чение (5, 6), но стойкое подавление репликации ВИЧ и наблюдающееся при этом увели-
чение числа лимфоцитов CD4 приостанавливают прогрессирование болезни даже на 
поздней стадии ВИЧ-инфекции (7). В настоящее время можно добиться по крайней мере 
временного приостановления прогрессирования ВИЧ-инфекции почти у всех больных, 
которые ранее не получали АРТ и у которых штаммы ВИЧ чувствительны к 
антиретровирусным препаратам (8). 
Несмотря на отмеченные достоинства АРТ имеет ряд недостатков. Многие схемы лечения 
сложны, и больные не всегда строго их придерживаются, в ряде случаев наблюдаются по-
бочные эффекты и, наконец, со временем часто развивается устойчивость к антиретрови-
русным препаратам (9). Эти недостатки АРТ снижают ее эффективность и значительно 
затрудняют лечение ВИЧ-инфекции. Кроме того, высокая стоимость лечения и защита 
прав интеллектуальной собственности существенно ограничивают доступ к антиретрови-
русным препаратам в странах, где ВИЧ-инфекция особенно распространена. 



В настоящей главе рассматриваются сроки назначения АРТ лицам с подтвержденной 
ВИЧ-инфекцией и оптимальные схемы терапии. 

Когда назначать антиретровирусную терапию пациентам с под-
твержденной ВИЧ-инфекцией? 
Имеются веские основания в качестве основного критерия для назначения АРТ использо-
вать число лимфоцитов CD4 (7, 10). Концентрация РНК ВИЧ в плазме крови остается не-
зависимым фактором для прогнозирования исхода заболевания у больных, которые не по-
лучают АРТ, и является лучшим ориентиром при мониторинге эффективности терапии 
(10, 11). 

Пациенты с клиническими проявлениями ВИЧ-инфекции 
Согласно методическим рекомендациям Международного общества борьбы со СПИДом 
(США) (10), Министерства здравоохранения и социальных служб США (12) и Британской 
ассоциации по борьбе с ВИЧ (13), АРТ рекомендуется назначать всем пациентам с клини-
ческими проявлениями ВИЧ-инфекции. К этой группе пациентов относятся лица со 
СПИД-индикаторными заболеваниями и пациенты с симптомами ВИЧ-инфекции без 
СПИДа (кандидозным стоматитом и необъяснимым повышением температуры тела). 
Однако, если у пациента имеются острые заболевания и симптомы серьезной оппортуни-
стической инфекции, АРТ можно отложить и сначала провести лечение оппортунистиче-
ской инфекции. Это может быть сделано с целью избежать нежелательных лекарственных 
взаимодействий (например, между рифампицином и ингибиторами протеазы при лечении 
туберкулеза) (10, 12), плохого соблюдения схемы АРТ (например, из-за рвоты или затруд-
нения глотания) и развития синдрома восстановления иммунитета. 
Синдром восстановления иммунитета чаще всего развивается у пациентов с выраженным 
иммунодефицитом, когда улучшение функции иммунной системы приводит к усилению 
воспалительной или иммунной реакции на существующую оппортунистическую инфек-
цию (например, инфекцию, вызванную Mycobacterium avium-intracellulare, цитомегалови-
русную и другую инфекцию) и появлению новых симптомов (таких как лихорадка, увели-
чение и болезненность лимфатических узлов) или местных воспалительных синдромов. 
Клинические проявления оппортунистической инфекции при синдроме восстановления 
иммунитета могут отличаться от клинической картины той же инфекции в отсутствие 
АРТ. В большинстве случаев прекращать АРТ не приходится, иногда требуется назначить 
противовоспалительные средства (14, 15). 

Пациенты с бессимптомной ВИЧ-инфекцией 
Несмотря на то, что скорость прогрессирования заболевания у ВИЧ-инфицированных 
подвержена значительным колебаниям (11), АРТ, там где это возможно, следует назначать 
до того, как число лимфоцитов CD4 снизится до 200 мкл-1 (1, 7, 8, 16). У больных с чис-
лом лимфоцитов CD4 менее 200 мкл-1 повышен риск опасных для жизни оппортунистиче-
ских инфекций (17), кроме того у них чаще развивается синдром восстановления иммуни-
тета (14). В отличие от этой группы больных, у пациентов с числом лимфоцитов CD4 бо-
лее 350 мкл-1 риск прогрессирования ВИЧ-инфекции в ближайшие три года сравнительно 
низкий (11), и возможное ухудшение качества жизни, необходимость строгого соблюде-
ния схемы лечения, опасность тяжелых побочных эффектов и появления устойчивых 
штаммов ВИЧ перевешивают ожидаемую пользу от назначения антиретровирусных пре-
паратов для подавления репликации вируса (12, 18). Решение о начале АРТ у больных с 
числом лимфоцитов CD4 от 200 до 350 мкл-1 принимают индивидуально. Строгих клини-
ческих критериев для определения сроков начала АРТ нет. Тем не менее, как следует из 
дальнейшего изложения, некоторые наблюдения позволяют установить зависимость меж-
ду уровнем лимфоцитов CD4 к моменту начала АРТ, скоростью прогрессирования забо-
левания, вирусной нагрузкой и частотой серьезных инфекционных осложнений. 



Во-первых, частота прогрессирования ВИЧ-инфекции в СПИД и смертельных исходов 
меньше, если АРТ начинают при числе лимфоцитов CD4 не менее 200 мкл-1 (в этом слу-
чае 3-летняя выживаемость достигает 97%), но она значительно возрастает, если начало 
АРТ затягивают до снижения числа лимфоцитов CD4 менее 200 мкл-1 (7). Оценка резуль-
татов 13 проспективных исследований показала, что у пациентов, у которых АРТ была 
начата при числе лимфоцитов CD4 более 350 мкл-1, кумулятивный риск перехода ВИЧ-
инфекции в СПИД в течение 3 лет составил 3,4%, при числе лимфоцитов CD4 200–349 
мкл-1 — 4,7%, а при числе менее 50 мкл-1 — 16%. Авторы пришли к заключению, что АРТ 
желательно начинать до того, как число лимфоцитов CD4 снизится до 200 мкл-1 (19). В 
исследовании MACS (Multicenter AIDS Cohort Study), которое охватило более 5 тыс ВИЧ-
инфицированных мужчин, изучалась связь между числом лимфоцитов CD4, вирусной на-
грузкой и скоростью прогрессирования ВИЧ-инфекции в СПИД. Анализ результатов по-
казал, что у больных с числом лимфоцитов CD4, равным 200–350 мкл-1, откладывание 
АРТ безопасно, если вирусная нагрузка не превышает 20 000 мл-1 (20). После начала АРТ 
успех профилактики прогрессирования ВИЧ-инфекции зависит от эффективности сниже-
ния вирусной нагрузки. 
Во-вторых, первичный ответ на АРТ более эффективен, если АРТ начинают до выражен-
ного подавления иммунитета (число лимфоцитов CD4 менее 200 мкл-1). Слабый ответ на 
АРТ значительно чаще наблюдается при числе лимфоцитов CD4 менее 200 мкл-1, но су-
щественной разницы в иммунном ответе на АРТ при числе лимфоцитов CD4 более 350 
мкл-1 и 200–350 мкл-1, по-видимому, нет (8, 16). Кроме того, у больных с высокой исход-
ной вирусной нагрузкой (более 100 000 мл-1) снижение ее в результате АРТ до уровня ме-
нее 500 мл-1 достигается медленнее (8). 
В-третьих, некоторые серьезные оппортунистические инфекции чаще наблюдаются у 
ВИЧ-инфицированных с числом лимфоцитов CD4, равным 200–350 мкл-1, чем у пациен-
тов, у которых это число превышает 350 мкл-1. Это свидетельствует о целесообразности 
считать пороговым значением для начала АРТ число лимфоцитов CD4 несколько более 
200 мкл-1. Речь идет прежде всего о бактериальной пневмонии, особенно вызываемой ин-
капсулированными микроорганизмами Streptococcus pneumoniae и Haemophilus influenzae 
(21), и туберкулезе легких (17, 22). Пневмококковая инфекция у ВИЧ-инфицированных 
наблюдается в 50–100 раз чаще, чем у лиц с нормальным иммунитетом, при этом часты 
рецидивы инфекции (23, 24). Частота пневмококковой инфекции растет по мере уменьше-
ния числа лимфоцитов CD4 в крови и даже при умеренном иммунодефиците бывает зна-
чительной (25). Аналогично, туберкулез гораздо чаще встречается при числе лимфоцитов 
CD4 менее 350 мкл-1, при этом частота его неуклонно растет по мере уменьшения числа 
лимфоцитов CD4 (26). 
Все принятые на сегодня клинические рекомендации едины в том, что АРТ нужно начи-
нать до того, как число лимфоцитов CD4 станет меньше 200 мкл-1, но в отношении боль-
ных с числом лимфоцитов 200–350 мкл-1 и с бессимптомной инфекцией рекомендации 
различаются. В клинических рекомендациях Министерства здравоохранения и социаль-
ных служб США от 2005 г. АРТ предлагается начинать при числе лимфоцитов CD4 < 350 
мкл-1 или вирусной нагрузке >100 000 мл-1, при этом указывается, что у всех больных АРТ 
нужно начинать до того, как число лимфоцитов CD4 снизится до 200 мкл-1 (12). 
Согласно рекомендациям Международного общества борьбы со СПИДом (США) (2004) и 
Британской ассоциации по борьбе с ВИЧ (2005) АРТ следует начинать до того, как число 
лимфоцитов CD4 достигнет порогового уровня (200 мкл-1), а у пациентов, у которых чис-
ло лимфоцитов CD4 более 200 мкл-1, вопрос о назначении АРТ решать индивидуально. К 
факторам, которые необходимо учитывать при назначении АРТ ВИЧ-инфицированным с 
числом лимфоцитов CD4 более 200 мкл-1, относятся скорость снижения числа лимфоци-
тов CD4, вирусная нагрузка, понимание пациентом серьезности лечения и его готовность 
следовать схеме АРТ в течение многих лет. Пациентов с числом лимфоцитов CD4 более 
350 мкл-1 и вирусной нагрузкой более 100 000 мл-1 необходимо обследовать каждые 2 ме-



сяца, учитывая реальную возможность быстрого снижения числа лимфоцитов CD4 в бли-
жайшие 3 года (10, 13). 
Быстрое снижение числа лимфоцитов CD4 (более 100 мкл-1/год) или очень высокая ви-
русная нагрузка (более 100 000 мл-1) являются аргументами в пользу начала АРТ уже при 
числе лимфоцитов CD4, близком к 350 мкл-1. 
Решение начать АРТ очень важно и должно приниматься при тесном взаимодействии вра-
ча и подробно информированного больного. Вообще такое решение следует принимать 
после неторопливого обсуждения (в идеале — после нескольких посещений больного), в 
ходе которого необходимо убедиться в том, что больной полностью понимает возможный 
риск и ожидаемую пользу от лечения, и что он будет строго следовать схеме АРТ. 
У лиц молодого возраста после начала АРТ отмечается более быстрое увеличение числа 
лимфоцитов CD4 в крови (27). Возраст старше 50 лет является независимым прогностиче-
ским фактором более быстрого прогрессирования ВИЧ-инфекции у нелеченных больных 
(19); однако при удачно подобранной АРТ разницы в выживаемости больных в зависимо-
сти от возраста не выявлено. 
Хотя по данным некоторых исследований исходный уровень вирусной нагрузки у ВИЧ-
инфицированных женщин был ниже, чем у мужчин (28, 29), пол больных, по-видимому, 
не оказывает влияния на скорость прогрессирования заболевания (29, 30) и его прогноз 
(19). Данных, подтверждающих наличие связанных с полом различий в числе лимфоцитов 
CD4, а также риске оппортунистических инфекций и прогрессировании заболевания в за-
висимости от числа лимфоцитов CD4, нет. Поэтому рекомендации по лечению ВИЧ-
инфицированных женщин и мужчин одни и те же. 

Начальные схемы антиретровирусной терапии 

Обзор 
Цель АРТ — добиться стойкого подавления репликации ВИЧ, чтобы поддержать 
эффективный иммунитет против большинства патогенных микроорганизмов (10, 31), 
улучшить качество жизни больного, уменьшить частоту и тяжесть осложнений и снизить 
летальность (12). Для достижения этой цели нужно индивидуально подбирать АРТ и сле-
дить за ее эффективностью и побочными эффектами (сведения об антиретровирусных 
препаратах, применяемых в настоящее время для лечения ВИЧ-инфекции, приведены в 
табл. 1 и в главе «Обзор антиретровирусных препаратов», 
http://www.hivinsite.com/InSite?page=ar-drugs).  
Через 2–4 недели лечения нужно определить концентрацию РНК ВИЧ в крови. Если АРТ 
эффективна, то обычно уже в первые 2 недели вирусная нагрузка снижается более чем на 
90% (1 log10). Отсутствие такого эффекта обычно бывает обусловлено плохой соблюдае-
мостью назначений, лекарственной устойчивостью вируса или неправильно подобранной 
схемой АРТ. Снижение вирусной нагрузки обычно сопровождается увеличением числа 
лимфоцитов CD4 в крови. Скорость такого увеличения зависит от исходного уровня лим-
фоцитов CD4 и является менее информативным показателем эффективности АРТ. После 
успешного начального подавления репликации ВИЧ в дальнейшем несмотря на четкое 
следование больным схеме лечения может произойти незначительное повышение вирус-
ной нагрузки в пределах 50–200 мл–1 (32). Однако это легкое повышение вирусной на-
грузки не является признаком того, что лечение в дальнейшем будет неэффективным. 
Некоторые начальные схемы АРТ были эффективны в течение 3 лет и более (33, 34). Ос-
новным факторами, определяющими эффективность начатого лечения, являются противо-
вирусная активность препаратов, их переносимость, приверженность схеме лечения и ее 
удобство, а также исходный иммунологический статус и особенности ВИЧ (10). 
Соблюдаемость назначений (по оценке со слов больного) — важный прогностический 
фактор, определяющий иммунологическую и вирусологическую эффективность лечения 
(35). Разработано много подходов и приемов для улучшения соблюдаемости назначений 



(12). Препараты с длительным периодом полувыведения, которые не налагают какие-либо 
ограничения на прием пищи и ее характер, более предпочтительны, так как вызывают бо-
лее стойкое подавление репликации вируса и связанное с этим увеличение числа лимфо-
цитов CD4 (36). Даже незначительные побочные эффекты со временем могут стать при-
чиной нарушения схемы лечения. Схемы с приемом препаратов 2 раза в день больные на-
рушают реже, чем схемы с более частым приемом препаратов. При приеме препаратов 1 
раз в день контроль за АРТ существенно облегчается, особенно у больных, за которыми 
трудно наблюдать (37). 
Недостаточная приверженность лечению обычно приводит к неполному подавлению ак-
тивности вируса. Это способствует появлению штаммов, устойчивых к одному или не-
скольким принимаемым препаратам, а иногда и другим препаратам того же класса в силу 
развития перекрестной устойчивости. Устойчивость сразу ко всем трем классам антирет-
ровирусных препаратов, назначаемых для лечения ВИЧ-инфекции, не наблюдается, но 
возможны случаи широкой перекрестной устойчивости в пределах одного класса препара-
тов. Особенно часты такие случаи среди ненуклеозидных ингибиторов обратной транс-
криптазы (ННИОТ), но они наблюдаются также среди нуклеотидных и нуклеозидных ин-
гибиторов обратной транскриптазы (НИОТ), а также ингибиторов протеазы (ИП). Поэто-
му очень важно с самого начала тщательно подобрать схему АРТ, чтобы добиться дли-
тельного подавления репликации ВИЧ. 
В настоящее время рекомендуются две начальные схемы АРТ (12): 1) ННИОТ с двумя 
НИОТ; согласно клиническим рекомендациям Государственной службы здравоохранения 
США (середина 2005 г.) предпочтительна схема, включающая эфавиренз в сочетании с 
ламивудином (или эмтрицитабином) и зидовудином (или тенофовиром) и 2) ИП в сочета-
нии с малыми дозами ритонавира и двумя НИОТ; согласно клиническим рекомендациям 
Государственной службы здравоохранения США (середина 2005 г.) предпочтительна схе-
ма, включающая лопинавир/ритонавир в сочетании с ламивудином (или эмтрицитабином) 
и зидовудином. 
В особых случаях можно назначать комбинацию из ИП (с малыми дозами ритонавира), 
ННИОТ и одного или двух НИОТ, но начинать АРТ с этой комбинации не рекомендуется-
 (10). 

Схемы на основе ННИОТ 
Одна из предпочтительных комбинаций, с которых можно начинать АРТ, включает 
ННИОТ и два НИОТ. Эта комбинация эффективна и, в отличие он схем на основе ИП не-
обременительна для больных обилием таблеток и лишена присущих этой схеме побочных 
эффектов. Недостаток схем на основе ННИОТ заключается в том, что одиночная мутация 
в гене, кодирующем обратную транскриптазу, вызывает устойчивость ко всем ННИОТ. С 
другой стороны, ННИОТ обычно хорошо переносятся и имеют благоприятные фармако-
кинетические характеристики. В настоящее время для начала АРТ используются два 
ННИОТ: эфавиренз и невирапин. 
Эфавиренз в сочетании с двумя НИОТ по крайней мере не уступает комбинации ИП с 
двумя НИОТ в снижении вирусной нагрузки до подпорогового уровня у нелеченных 
больных, включая тех, у кого исходная вирусная нагрузка превышала 100 000 мл-1 (38). 
Эфавиренз обычно хорошо переносится и назначается 1 раз в сутки. К побочным эффек-
там относятся яркие сновидения обычно устрашающего характера, раздражительность, 
галлюцинации. Эти эффекты обычно проходят через 2–5 недель приема препарата. Одна-
ко иногда расстройства настроения и нарушения личности сохраняются подолгу (см. «По-
бочные эффекты антиретровирусных препаратов», 
http://www.hivinsite.com/InSite?page=kbr-03-02-02). Эфавиренз противопоказан беремен-
ным, его следует с осторожностью назначать женщинам репродуктивного возраста. По-
добно невирапину, эфавиренз редко вызывает значительные изменения в содержании ли-
пидов в сыворотке крови и перераспределение жировой ткани. Рандомизированное иссле-



дование, в котором сравнивалось действие эфавиренза и нелфинавира, назначаемых в 
комбинации с зидовудином и ламивудином или диданозином и ставудином, показало, что 
комбинация эфавиренз + зидовудин + ламивудин сильнее подавляет репликацию ВИЧ, 
чем комбинация нелфинавир + зидовудин + ламивудин (39, 40). Начинать лечение следует 
с комбинации эфавиренз + зидовудин + ламивудин. Она эффективна, хорошо переносится 
и не очень обременительна для больного, так как ему необходимо принимать лишь три 
таблетки в сутки. Таким образом предпочтительным препаратом из ННИОТ является эфа-
виренз (за исключением случаев, когда речь идет о лечении ВИЧ-инфекции у беременных 
и женщин, которые могут забеременеть).  
Невирапин обычно хорошо переносится, слабо взаимодействует с другими препаратами и 
не вызывает нарушений липидного профиля сыворотки крови. Кроме того, невирапин 
безопасен для беременных и рожениц, поэтому его можно назначать для профилактики 
перинатальной передачи ВИЧ. По своей противовирусной активности он подобен индина-
виру и нелфинавиру (при назначении в комбинации с двумя НИОТ) (10). По данным 
крупного открытого рандомизированного исследования начальная терапия невирапином 
(с приемом 1 или 2 раза в сутки) и эфавирензом в комбинации со ставудином и ламивуди-
ном дает сопоставимые результаты (41). Невирапин часто вызывал сыпь, изредка — син-
дром Стивенса–Джонсона, и иногда оказывал гепатотоксическое действие. При этом у 
женщин с числом лимфоцитов CD4 более 250 мкл-1 гепатит с клиническими проявления-
ми наблюдался чаще, чем когда этот показатель не превышал 250 мкл-1 (11% против 
0,9%). Аналогично, у мужчин с числом лимфоцитов CD4 более 400 мкл-1 симптомы гепа-
тита также наблюдались чаще, чем когда это число не превышало 400 мкл-1 (42). 
Делавирдин необходимо принимать 3 раза в сутки, поэтому применяется редко. 

Схемы на основе ИП 
В настоящее время применяются девять ИП. Ингибиторы протеазы стали использовать 
шире с конца 1990-х гг., когда исследования показали значительное снижение летальности 
и частоты осложнений у ВИЧ-инфицированных, принимающих ИП (2). Показано стойкое 
подавление репликации ВИЧ у нелеченных больных при назначении комбинации ИП и 
двух НИОТ. 
Недостатками схем на основе ИП являются повышение уровня липидов в сыворотке кро-
ви и перераспределение жировой ткани (43). Эти отклонения отмечены у 6–80% больных, 
принимавших ИП. Такие колебания в частоте объясняются различиями в критериях, при-
нятых в различных исследованиях (12). Повышение уровня липидов в сыворотке крови 
может произойти в течение нескольких дней после начала приема ИП. Перераспределение 
жировой ткани иногда может быть выявлено через несколько недель, но обычно становит-
ся заметным через 12–24 месяца лечения. В какой степени ИП и НИОТ виновны в отло-
жении жира или его атрофии, остается неясным. Однако нарушение нормального распре-
деления жировой ткани плохо поддается коррекции и восстановить прежнюю форму тела 
удается редко. 
При назначении ИП больным трудно придерживаться схемы лечения, так как препараты 
приходится принимать 3 раза в сутки (нелфинавир, ампренавир), и они требуют опреде-
ленных ограничений в еде (индинавир, нелфинавир) (36). Эти трудности можно отчасти 
преодолеть, назначив малые дозы ритонавира, который повышает уровень некоторых ИП 
в плазме. Этот эффект ритонавира обусловлен тем, что он ингибирует в стенке кишечника 
и в печени фермент цитохром P450, который участвует в разрушении этих препаратов. 
При назначении ритонавира в комбинации с саквинавиром или лопинавиром его ингиби-
рующий эффект, по-видимому, проявляется как в печени, так и в кишечнике. При назна-
чении с другими ИП ритонавир ингибирует цитохром P450 в основном печени. Нелфина-
вир единственный из ИП, действие которого ритонавир существенно не усиливает (44). 
Усиленная ритонавиром терапия ИП более удобна, так как позволяет назначать эти препа-
раты 2 или даже 1 раз в сутки и тем самым уменьшить число принимаемых таблеток и 



связанные с этим ограничения в еде (12). Таким образом, усиленная терапия ИП в начале 
лечения более предпочтительна, чем обычная. 
Лопинавир выпускается в таблетках только в комбинации с ритонавиром. Комбинирован-
ный препарат лопинавир/ритонавир (Калетра) обладает стойкой противовирусной актив-
ностью, риск развития устойчивости к нему минимальный (по крайней мере при приеме в 
течение 108 недель), и при строгом соблюдении схемы лечения он, как правило, эффек-
тивно подавляет репликацию ВИЧ (45). 
Атазанавир назначают 1 раз в сутки, и его побочное действие на липидный обмен менее 
выражено, чем у других ИП. По своей эффективности атазанавир сравним с нелфинави-
ром, но реже вызывает диарею (46). Самый частый побочный эффект атазанавира — дозо-
зависимая гипербилирубинемия (47). 
Фосампренавир является пролекарством ампренавира и в комбинации с ритонавиром на-
значается 2 или 1 раз в сутки. Больным, которые ранее получали АРТ, фосампренавир ре-
комендуется назначать 2 раза в сутки в комбинации с ритонавиром. 
Накопленный опыт свидетельствует о высокой эффективности схемы АРТ, включающей 
лопинавир/ритонавир + ламивудин (или эмтрицитабин) в сочетании с зидовудином, ста-
вудином или тенофовиром. Нелеченным ВИЧ-инфицированным лопинавир/ритонавир 
можно назначать 1 раз в сутки. Хотя некоторые врачи рекомендуют эту схему для началь-
ной терапии нелеченных больных, большинство специалистов предпочитают начинать 
лечение с ННИОТ, мотивируя это отсутствием у ННИОТ побочного действия на липид-
ный обмен, которое присуще усиленным ИП.  
Типранавир — новый ИП, в 2005 г. одобренный Управлением по контролю за качеством 
пищевых продуктов и лекарственных средств для лечения больных с устойчивыми к ИП 
штаммами ВИЧ. Для достижения достаточной концентрации препарата в плазме 
типранавир назначают в комбинации с ритонавиром. 

НИОТ в сочетании с ННИОТ или усиленными ИП 
В США в настоящее время применяются восемь НИОТ. Выбор препарата должен основы-
ваться на сведениях о его эффективности и особенностях течения заболевания у конкрет-
ного больного, спектре побочных эффектов и особенностях взаимодействия с другими 
препаратами, а также возможности развития аддитивной токсичности. Начинать лечение с 
комбинации диданозин + ставудин не рекомендуется, так как она более токсична, чем 
комбинация зидовудин + ламивудин (39, 48). Тенофовир + диданозин в сочетании с 
ННИОТ часто не оказывает достаточного противовирусного действия, особенно у боль-
ных с высокой исходной вирусной нагрузкой, превышающей 100 000 мл-1, и низким уров-
нем лимфоцитов CD4, в связи с чем начинать лечение с этой комбинации не рекомендует-
ся. 
Ламивудин широко изучен в различных комбинациях, которые оказались эффективными 
и хорошо переносятся. Выпускаются таблетки, содержащие два препарата [ламиву-
дин/зидовудин (Комбивир), ламивудин/абакавир (Эпзиком)] и три препарата [ламиву-
дин/зидовудин/абакавир (Тризивир)]. Эмтрицитабин по своей эффективности сравним с 
ламивудином и назначается 1 раз в день. Исследование двойным слепым методом, в кото-
ром сравнивалась эффективность эмтрицитабина и ставудина, назначаемых в сочетании с 
диданозином и эфавирензом, показало, что эмтрицитабин оказывал более выраженное 
противовирусное действие, чем ставудин (49). Выпускается также комбинированный пре-
парат Трувада, содержащий эмтрицитабин и тенофовир и назначаемый 1 раз в сутки. У-
стойчивость к эмтрицитабину почти такая же, как к ламивудину. 
Тенофовир относится к НИОТ и является аналогом аденозина. При назначении нелечен-
ным больным тенофовир в сочетании с ламивудином и эфавирензом проявляет такую же 
противовирусную активность, как ставудин (48). Он хорошо переносится, а побочные эф-
фекты его ограничиваются в основном желудочно-кишечными расстройствами, хотя мо-
жет наблюдаться и головная боль, а также нарушение функции почек (49). 



Схемы из трех НИОТ 
К преимуществам лечения тремя НИОТ относятся простота приема этих препаратов, хо-
рошая переносимость и слабо выраженное взаимодействие между собой (см. табл. 1). Од-
нако из-за слабого противовирусного действия по сравнению с другими комбинациями 
антиретровирусных препаратов начинать лечение с трех НИОТ в настоящее время не ре-
комендуют. Рандомизированное исследование двойным слепым методом, контролируемое 
плацебо и проводившееся в 2003 г., было досрочно завершено, так как оказалось, что ком-
бинированное лечение абакавиром, ламивудином и зидовудином уступает по эффективно-
сти двум схемам, включавшим эфавиренз (50). Назначение трех НИОТ оправдано у боль-
ных с непереносимостью ИП и ННИОТ. Комбинация абакавира, зидовудина и ламивудина 
(Тризивир) к концу 48-недельного лечения вызывала такое же снижение вирусной нагруз-
ки, как и комбинация индинавира, зидовудина и ламивудина, но у больных с исходной ви-
русной нагрузкой более 100 000 мл-1 полное подавление репликации ВИЧ отмечалось ре-
же (51). Основным недостатком этой схемы лечения является частое (до 5%) развитие ал-
лергической реакции на абакавир, из-за которой препарат приходится отменять.  

Другие схемы антиретровирусной терапии 
В исключительных случаях можно воспользоваться еще двумя схемами АРТ, но начинать 
лечение с них не рекомендуется. 
У больных, у которых при приеме НИОТ развился умеренный или выраженный лак-
тацидоз, успешно применялись ИП и ННИОТ, усиленные ритонавиром (52), однако дан-
ных об эффективности длительного лечения такой схемой нет. 
Схема, включающая препараты всех трех классов (ИП, ННИОТ и НИОТ), применялась у 
больных с критически высоким риском, обусловленным очень низким числом лимфоци-
тов CD4 (10), но данных, подтверждающих эффективность этой схемы при длительном 
лечении нет. Назначения схем, включающих препараты всех трех классов, обычно избе-
гают из-за опасности развития устойчивости ко всем трем классам препаратов (особенно у 
больных, плохо соблюдающих назначения). Ингибитор слияния энфувиртид является 
представителем четвертого класса антиретровирусных препаратов, однако АРТ с этого 
препарата не начинают.  

Схемы с приемом препаратов 1 раз в день 
С появлением новых антиретровирусных препаратов и их комбинаций предпочтения от-
даются более простым схемам лечения. Это связано с тем, что недостаточная привержен-
ность лечению может отрицательно сказаться на результатах длительной АРТ и что даже 
незначительные неудобства, связанные с приемом препаратов, при длительном лечении 
могут стать обременительными для больных. Цель введения новых схем — улучшить со-
блюдаемость назначений и переносимость лечения и при этом сохранить его эффектив-
ность и безопасность. Исходя из этих соображений большое внимание уделяется схемам, 
при которых препарат принимают 1 раз в день. Помимо удобства в приеме препаратов и 
возможности более строгого соблюдения предписаний врача такие схемы позволяют про-
водить АРТ под медицинским контролем (DOT). Эффективность такой терапии выше. 
Она особенно необходима труднодоступным категориям ВИЧ-инфицированных (37). 
Антиретровирусные препараты, назначаемые 1 раз в день, могут быть представлены соче-
танием одного препарата с большим периодом полувыведения и ИП, усиленными ритона-
виром; в таком сочетании один препарат повышает терапевтическую концентрацию дру-
гого. Управлением по контролю качества пищевых продуктов и лекарственных средств в 
настоящее время для приема 1 раз в сутки одобрено восемь препаратов: диданозин, лами-
вудин, эмтрицитабин, тенофовир, эфавиренз, атазанавир, усиленные ритонавиром фосам-
пренавир и лопинавир, ставудин пролонгированного действия (см. табл. 2 в главе «Анти-
ретровирусные препараты, назначаемые 1 раз в день», в которой приведены также препа-
раты, пока не одобренные Управлением по контролю качества пищевых продуктов и ле-



карственных средств, http://hivinsite.ucsf.edu/InSite?page=md-rr-19). Эффективность неви-
рапина при приеме 1 раз в сутки и 2 раза в сутки примерно одинакова (41) и, хотя одно-
кратный прием в сутки еще не разрешен официально, уже широко применяется. Изучается 
возможность применения и других препаратов при назначении их 1 раз в день, в том чис-
ле несколько комбинаций ИП с усиливающим их действие ритонавиром, в частности ин-
динавир + ритонавир и саквинавир + ритонавир. 

Лечение острой фазы ВИЧ-инфекции 
У большинства пациентов ВИЧ-инфекция в острой фазе проявляется клинически, что ста-
вит вопрос о возможности ранней АРТ. Сведения об отдаленных последствиях лечения 
острой фазы ВИЧ-инфекции ограничены. К достоинствам такого лечения следует отнести 
более легкое течение, низкую вирусологическую контрольную точку, обусловливающую 
более медленное прогрессирование, сохранение функции иммунной системы и, возможно, 
уменьшение заразности больных (53). Кроме того, существует мнение, что вскоре после 
острой фазы ВИЧ-инфекции наблюдается выраженное усиление специфического иммуни-
тета в виде повышения числа лимфоцитов CD4, который при хронической ВИЧ инфекции 
утрачивается (53, 54). Вместе с тем ранняя АРТ связана с риском токсического действия 
антиретровирусных препаратов, а в случае неполного подавления репликации ВИЧ может 
развиться устойчивость к препаратам, которая ограничивает возможности лечения боль-
ных в дальнейшем. Основываясь на имеющихся немногочисленных данных, некоторые 
врачи предпочитают назначать раннюю АРТ в острой фазе ВИЧ-инфекции. В таких слу-
чаях рекомендуется начинать терапию в течение 6 недель после заражения и по возмож-
ности включать больных в клиническое исследование (12). Принципы выбора антиретро-
вирусных препаратов и их комбинаций не отличаются от описанных выше. 

Заражение штаммами ВИЧ, устойчивыми к антиретровирусным 
препаратам 
Случаи заражения устойчивыми штаммами ВИЧ в некоторых странах встречаются все 
чаще. В Северной Америке ретроспективное исследование, в которое вошли 377 ВИЧ-
инфицированных, показало, что за период с 1995 г. по 2000 г. частота случаев заражения 
высокорезистентными штаммами ВИЧ выросла с 3,4% до 12,4%, а частота случаев зара-
жения полирезистентными штаммами ВИЧ — с 1,1% до 6,2% (55). Высокая частота зара-
жения резистентными штаммами отмечается также в некоторых развивающихся странах 
(56). В Швейцарии, напротив, число случаев заражения резистентными штаммами ВИЧ 
снижается (57). Причин таких региональных различий много, и среди них не последнюю 
роль играют различия в доступности и соблюдаемости эффективных схем АРТ, так как 
устойчивость обычно развивается при неполном подавлении репликации вируса препара-
тами (58). Это особенно актуально в развивающихся странах, в которых оптимальные 
схемы АРТ не всегда доступны. 
Ретроспективный анализ клинических данных показал, что заражение устойчивыми 
штаммами ВИЧ происходит реже, чем можно ожидать (59); тем не менее, на фоне увели-
чения распространенности устойчивых штаммов ВИЧ, растет и частота заражения ими. 
У больных, зараженных устойчивыми штаммами ВИЧ, начальные схемы АРТ бывают не-
эффективными чаще, чем у больных, у которых вирус чувствителен к антиретровирусным 
препаратам (55, 60). Поэтому некоторые специалисты прежде чем назначить АРТ прове-
ряют вирус на чувствительность к препаратам. Согласно существующим рекомендациям, 
кровь пациента в острой фазе ВИЧ-инфекции перед лечением следует подвергнуть гено-
типическому исследованию, с тем чтобы при выявлении устойчивости скорректировать 
схему АРТ (9, 12). У нелеченных лиц с подтвержденным диагнозом ВИЧ-инфекции, кото-
рая длится более 6 месяцев (хроническая фаза ВИЧ-инфекции), устойчивые штаммы мо-
гут не обнаруживаться из-за преобладания диких штаммов, которые еще не подверглись 
селекции препаратами. В таких случаях, согласно рекомендациям Министерства здраво-



охранения и социальных служб США, генотипический анализ можно не проводить (12); 
Международное общество борьбы со СПИДом (США) рекомендует выполнять генотипи-
ческий анализ лишь в тех районах, где распространенность устойчивых штаммов ВИЧ 
высокая (9). 
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Таблицы 
Таблица 1. Препараты для начальных схем АРТ 
Препараты Доза Основные побочные эффекты Примечания 
ННИОТ 
Эфавиренз 600 мг 1 раз в 

сутки 
- Неврологические расстройства: головокружение, 
бессонница, кошмарные сновидения, спутанность 
сознания 
- Сыпь 

Препарат желатель-
но принимать на 
ночь. Побочные эф-
фекты со стороны 
ЦНС уменьшаются в
течение месяца 

Невирапин 200 мг 1 раз в 
сутки в тече-
ние 14 дней, 
затем 200 мг 2 
раза в сутки 

- Сыпь (примерно у 37% больных) 
- Гепатит, печеночная недостаточность (чаще на-
блюдается при относительно высоком содержании 
лимфоцитов CD4 в крови, у женщин и у лиц с хро-
ническими заболеваниями печени) 

Прием препарата не 
требует ограничений
в еде; женщинам с 
исходным числом 
лимфоцитов CD4 
более 250 мкл-1 и 
мужчинам с исход-
ным числом лимфо-
цитов CD4 более 400
мкл-1 АРТ назначают
лишь в том случае, 
если ожидаемая 
польза от лечения 
перевешивает риск 

ИП 
Атазанавир 400 мг 1 раз в 

сутки 
- Непрямая гипербилируби-
немия 
- Удлинение интервала PQ 
на ЭКГ 

По-видимому, не 
вызывает повыше-
ния уровня липидов 
в крови. Для всасы-
вания требует ки-
слой среды (не 
назначать с ингиби-
торами H+,K+-
АТФазы; интервал 
между приемом ата-
занавира и H2-
блокаторов должен 
составлять 12 ч). 
При комбинирова-
нии с тенофовиром, 
невирапином или 
эфавирензом следует
назначать малые 
дозы ритонавира 
(см. далее) 

Фосампренавир 1400 мг 2 раза 
в сутки 

- Сыпь 
- Диарея 

Прием препарата не 
требует ограничений
в еде 

Нелфинавир 1250 мг 2 раза 
в сутки 

- Диарея ( легкая или уме-
ренная у 20% больных, 

ИП могут вызвать 
дислипидемию (по-
вышение уровня хо-
лестерина и тригли-
церидов в крови), 
нарушают нормаль-
ное распределение 
жировой ткани 
[ожирение по цен-
тральному типу (ли-
подистрофия)] и вы-
зывают гиперглике-
мию 

Принимают во время
еды 



может быть тяжелой)  
ИП, усиленные ритонавиром 
Атазанавир/ритонавир 300 мг + 

100 мг 1 раз в 
сутки 

- Непрямая гипербилируби-
немия 
- Удлинение интервала PQ 
на ЭКГ 

 

Фосампренавир/ рито-
навир 

700 мг + 
100 мг 2 раза 
в сутки или 
1400 мг + 
200 мг 1 раз в 
сутки 

- Сыпь Прием препарата не 
требует ограничений
в еде 

Индинавир/ритонавир 800 мг + 
100 мг 2 раза 
в сутки 

- Образование камней в 
почках 
- Кристаллурия 
- Интерстициальный нефрит 
- Сухость кожи, изменения 
ногтей, облысение 
- Непрямая гипербилируби-
немия 

Следует принимать 
не менее 1,5 л жид-
кости в сутки. При 
комбинировании с 
эфавирензом или 
невирапином, дозу 
индинавира и рито-
навира следует уве-
личить 

Лопинавир/ритонавир 
(Калетра) 

400 мг + 
100 мг (3 кап-
сулы) 2 раза в 
сутки или 800 
мг + 200 мг (6 
капсул 1 раз  в 
сутки) 

- Диарея, тошнота 
- Повышение уровня липи-
дов в крови 
- Повышение активности 
аминотрансфераз  

При комбинирова-
нии с эфавирензом 
или невирапином 
дозу увеличивают до
4 капсул 2 раза в 
сутки 

Саквинавир/ритонавир 1000 мг + 
100 мг 2 раза 
в сутки 

- Тошнота, диарея 
- Боль в животе  
- Головная боль  
- Метеоризм 

 

Типранавир/ритонавир 500 мг + 
200 мг 2 раза 
в сутки 

- Тошнота, рвота, диарея 
- Сыпь (чаще у женщин) 
- Гепатит 
- Повышение уровня липи-
дов в крови 

ИП могут вызвать 
дислипидемию (по-
вышение уровня хо-
лестерина и тригли-
церидов в крови), 
нарушают нормаль-
ное распределение 
жировой ткани 
[ожирение по цен-
тральному типу (ли-
подистрофия)] и вы-
зывают гиперглике-
мию 

Принимают во время
еды 
Содержит сульфо-
группу, поэтому ли-
цам с аллергией на 
сульфаниламиды 
назначать с осто-
рожностью 

НИОТ 
Абакавир 300 мг 2 раза 

в сутки или 
600 мг 1 раз в 
сутки 

- Гиперчувствительность к 
препарату у 5% больных 

Повышенная чувст-
вительность к пре-
парату проявляется 
недомоганием, 
лихорадкой, сыпью, 
тошнотой, рвотой, 
диареей, болью в 
мышцах и суставах, 
иногда затруднени-
ем дыхания. Возоб-
новление приема 
может угрожать 
жизни  

Диданозин (таблетки 
для разжевывания) 

200 мг 2 раза 
в сутки или 
400 мг 1 раз в 
сутки 

Принимать натощак.
При комбинирова-
нии с тенофовиром 
дозу следует умень-
шить 

Диданозин (препарат 
пролонгированного 
действия) 

400 мг 1 раз в 
сутки (более 
60 кг) 

- Панкреатит (6%) 
- Периферическая нейропа-
тия 
- Диарея, тошнота 
- Головная боль 

НИОТ могут вы-
звать лактацидоз и 
стеатоз печени. При 
длительном приме-
нении развивается 
липодистрофия 

 



250 мг 1 раз в 
сутки (менее 
60 кг) 

 

Эмтрицитабин 200 мг 1 раз в 
сутки 

- Диарея, тошнота 
- Головная боль  
- Изменение цвета кожи и 
ногтей (гиперпигментация 
ладоней, подошв, ногтей) 

Прием препарата не 
требует ограничений
в еде 

Ламивудин 150 мг 2 раза 
в сутки или 
300 мг 1 раз в 
сутки 

- Головная боль  
- Повышенная утомляе-
мость 

Прием препарата не 
требует ограничений
в еде 

Ставудин 40 мг 2 раза в 
сутки (>60 кг) 
30 мг 2 раза в 
сутки (<60 кг) 

- Периферическая нейропа-
тия 
- Панкреатит 
- Тошнота, рвота, понос 
- Повышение активности 
аминотрансфераз 

Повышенный риск 
липодистрофии 

Тенофовир 300 мг 1 раз в 
сутки 

- Тошнота, диарея, рвота 
- Почечная недостаточность 

Взаимодействует с 
диданозином, что 
требует коррекции 
дозы последнего, и 
атазанавиром (необ-
ходимо усиление 
атазанавира ритона-
виром) 

Зидовудин 300 мг 2 раза 
в сутки 

- Анемия, нейтропения 
- Тошнота 
- Ксеростомия 
- Окрашивание ногтей 
- Миопатия 

 

 

 
Постоянно обновляющиеся сведения об антиретровирусных препаратах можно найти в источниках HIV In-
Site: ARV Drug Profiles, Charts and Tables of Antiretroviral Drugs. 
 
 


