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Цель. Сравнительное изучение эффективности и безопасности лечения нуклеозидными ингибитора%
ми обратной транскриптазы (НИОТ) – фосфазид и тенофовир у пациентов с острой стадией ВИЧ%
инфекции. 
Материалы и методы. В ГБУЗ ПК «ПКЦ СПИД и ИЗ» в 2017–2019 гг. было проведено сравнитель%
ное исследование с целью оценки эффективности и безопасности отечественных препаратов фос%
фазида и тенофовира в комбинированных схемах антиретровирусной терапии острой ВИЧ%инфек%
ции в течение 48 недель. Всего в исследование было включено 28 пациентов, которые составили две 
группы. У всех больных проведена ранняя диагностика ВИЧ%инфекции с помощью иммунофер%
ментного анализа, реакции иммунного блоттинга, определения ДНК и РНК ВИЧ методом полиме%
разной цепной реакции (ПЦР); определены показатели клеточного иммунитета – уровень 
CD4+лимфоцитов, оценка клинического статуса до начала назначенного комбинированного анти%
ретровирусного лечения и через 2, 4, 12, 24, 36 и 48 недель. 
Результаты. Установлена высокая вирусологическая, иммунологическая, клиническая эффективность 
и безопасность применения схем антиретровирусной терапии (АРТ) с включением фосфазида или 
тенофовира в сочетании с ламивудином и эфавирензом в лечении острой стадии ВИЧ%инфекции. 
Данные препараты можно рекомендовать для использования в первой линии терапии. 
Выводы. Проведенное исследование дает возможность рекомендовать схему использования фосфа%
зида в сочетании с ламивудином и эфавирензом для первой линии терапии ВИЧ%инфицированных 
больных. Дальнейшая оптимизация антиретровирусной терапии ВИЧ%инфекции на основе фосфазида 
предполагает создание новых лекарственных форм в виде комбинации фиксированных доз с часто%
той применения один раз в сутки для лечения ВИЧ%инфекции. 
Ключевые слова. Острая ВИЧ%инфекция, антиретровирусная терапия, фосфазид, тенофовир. 
 
Objective. To conduct a comparative study of efficacy and safety of treatment with nucleoside reverse tran%
scriptase inhibitors (NRTIs) – phosphazide and tenofovir in patients with acute HIV infection. 
Materials and methods. A comparative study to evaluate the efficacy and safety of domestic drugs 
phosphazide and tenofovir in combination antiretroviral therapy regimens for acute HIV infection was 
conducted for 48 weeks in Perm Regional Center for AIDS and Infectious Diseases in 2017%2019. A total of 28 
patients, divided into 2 groups, were included into the study. All patients underwent early diagnosis of HIV in%
fection using enzyme immunoassay, immunoblotting, detection of HIV DNA and RNA by polymerase chain 
reaction (PCR); indicators of cellular immunity were determined – the level of CD4 + lymphocytes, assess%
ment of clinical status before the start of the prescribed combination antiretroviral treatment and after 2, 4, 
12, 24, 36 and 48 weeks.  
Results. High virological, immunological, clinical efficacy and safety of the use of antiretroviral therapy (ART) 
regimens containing phosphazide or tenofovir in combination with lamivudine and efavirenz in the 
treatment of the acute stage of HIV infection have been demonstrated. These drugs can be recommended for 
use in the first%line therapy. 
Conclusions. The conducted study allows us to recommend the scheme of using phosphazide in 
combination with lamivudine and efavirenz for the first%line therapy in HIV%infected patients. Further optimi%
zation of antiretroviral therapy of HIV infection based on phosphazide involves creation of a combination of 
fixed doses with a frequency of use once a day for the treatment of HIV/AIDS as new dosage forms. 
Keywords. Acute HIV infection, antiretroviral therapy, phosphazide, tenofovir. 

 

 

ВВЕДЕНИЕ 

Статистические данные по распростра%
нению ВИЧ%инфекции в Российской Феде%
рации показывают ухудшение эпидемиче%
ской ситуации – поражение 0,8 % жителей 

страны [1]. При этом известно, что одним из 
основных источников передачи ВИЧ (около 
половины всех случаев) является острая ин%
фекция, вызванная вирусом иммунодефици%
та человека [2]. В связи с этим раннее начало 
антиретровирусной терапии (АРТ) играет 
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важную роль в предотвращении распростра%
нения заболевания [3], уменьшая размер ла%
тентного резервуара ВИЧ [4; 5], замедляет 
клиническое прогрессирование болезни и 
способствует профилактике СПИДа. Зару%
бежными учеными доказано, что ранняя 
(острая) стадия инфекции в связи с наличи%
ем высокого уровня вирусной нагрузки, оп%
ределяемой до появления антител к ВИЧ, 
является приоритетом для назначения тера%
пии [6], предотвращающей передачу вируса в 
высокоинфекционный период. Возникаю%
щий иммунологический эффект в это время 
связан с уменьшением или нормализацией 
маркеров системного воспаления [7]. 

В соответствии с российской классифи%
кацией ВИЧ%инфекции, острая стадия забо%
левания может протекать бессимптомно, а 
также с развитием вторичных проявлений 
или без них

5
. Диагностика заболевания осу%

ществляется комплексно: по наличию кли%
нических симптомов, данных эпидемиоло%
гического анамнеза и результатов лабора%
торного исследования, включающих 
положительный ИФА и реакцию иммуноб%
лота (ИБ) с выявлением антител к ВИЧ и его 
антигенам [8–11]. 

В 2014–2016 гг. в ГБУЗ НСО ГИКБ № 1 г. 
Новосибирска было проведено многоцентро%
вое рандомизированное исследование по 
изучению эффективности и безопасности 
препарата элсульфавирин в комбинирован%
ной терапии острой ВИЧ%инфекции [12].  
В исследовании приняли участие 57 наивных 
больных, которым АРТ была назначена в те%
чение 7 суток до получения окончательного 
результата в реакции ИБ. Все пациенты были 
разделены на три группы. Пациенты первой 
группы получали схему первой линии тера%
пии: ламивудин + тенофовир + эфавиренз, 
второй – альтернативную схему первого ряда: 
ламивудин + тенофовир + лопина%
вир/ритонавир, третьей – ламивудин + тено%
фовир + элсульфавирин. Контроль эффек%

тивности лечения проводился по снижению 
вирусной нагрузки через 4 недели приема 
антиретровирусных препаратов. Полученные 
результаты оказались наиболее эффективны%
ми в третьей группе больных, принимавших 
АРТ с включением элсульфавирина, где отме%
чалась высокая приверженность АРТ, отсутст%
вие нежелательных явлений, снижение ви%
русной нагрузки до неопределяемого уровня. 
В результате полученных данных был сделан 
вывод: раннее назначение комбинированной 
терапии пациентам в острой стадии ВИЧ%
инфекции быстро снижает высокий уровень 
вирусной нагрузки. 

В литературе имеются примеры ряда 
исследований, в которых приводятся схемы 
АРТ с включением фосфазида, вызывающих 
наименьшее изменение лабораторных пара%
метров, указывающих на проявления побоч%
ных реакций [13–14]. 

Цель исследования – cравнительное 
изучение эффективности и безопасности 
лечения нуклеозидными ингибиторами об%
ратной транскриптазы (НИОТ) – фосфазид 
и тенофовир – у пациентов с острой стадией 
ВИЧ%инфекции. 

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ 
 ИССЛЕДОВАНИЯ 

Работа была проведена на базе Государ%
ственного бюджетного учреждения здраво%
охранения Пермского края «Пермский крае%
вой центр по профилактике и борьбе со 
СПИД и инфекционными заболеваниями» в 
2017–2019 гг. В соответствии с российскими 
клиническими протоколами по диспансер%
ному наблюдению и лечению ВИЧ%инфици%
рованных пациентов (2019) для АРТ исполь%
зовали схемы первого ряда. Фосфазид и те%
нофовир применяли в комбинации с 
ламивудином и эфавирензом в стандартных 
дозах. Таким образом, при назначении тера%
пии согласно рекомендациям применялись 
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менее токсичные схемы лечения с фиксиро%
ванными дозами препаратов [17]. Следует от%
метить, что фосфазид является отечествен%
ным монокомпонентным средством, имею%
щим минимум побочных и нежелательных 
эффектов [18–20]. 

В нашем исследовании принимали уча%
стие 28 пациентов с острой ВИЧ%инфекцией 
до подтверждения диагноза методом ИБ, ко%
торые были разделены на две группы: первая 
(группа наблюдения) – 15 человек (8 муж%
чин и 7 женщин в возрасте 25–56 лет) полу%
чала АРТ с фосфазидом, вторая (группа 
сравнения) – 13 человек (7 мужчин и 6 жен%
щин в возрасте 18–58 лет) – с тенофовиром. 
В зависимости от клинических проявлений в 
группе пациентов, получавших фосфазид,  
у 2 человек установлена 2а, у 3 – 2б, у 10 – 2в 
стадия ВИЧ%инфекции. В группе лиц, приме%
нявших тенофовир: у 2 пациентов выявлена 
2а, у 3 – 2б, у 8 – 2в стадия заболевания. 
Фосфазид назначался в дозе 400 мг дважды в 
сутки, тенофовир, ламивудин, эфавиренз – 
в стандартных терапевтических дозах. 

При установлении диагноза ВИЧ%ин%
фекции в острой стадии были использованы 
методы диагностики: 

– ИБ – «NEW LAVE Блот% 1» сер. 9G1361, 
9H0363; 

– ИФА для обнаружения антител к ВИЧ%1 
типа «Дженскрин Ультра ВИЧ Аг/Ат»; 

– определение концентрации ДНК ВИЧ%1 
методом полимеразной цепной реакции (ПЦР) 
на тест%системах «Амплисенс ДНК ВИЧ%96» 
фирмы «Интерлабсервис»; 

– определение уровня РНК ВИЧ%1 в 
плазме крови методом ПЦР с помощью тест%
систем «АмплиСенс RNK ВИЧ%монитор FRT» 
фирмы «Интерлабсервис» с порогом чувст%
вительности менее 250 копий/мл; 

– показатели клеточного иммунитета 
(количество CD+лимфоцитов) определялись 
с использованием моноклональных антител 
фирмы BD Tritest (США) методом проточной 

цитометрии на цитофлуориметре BD FACS 
Calibur. 

Полученные данные соотносили с нор%
мативом ФНМЦПБ СПИД (В.В. Покровский, 
2001), в соответствии с которым уровень 
СD4%лимфоцитов составляет 800–1400 кле%
ток/мкл (28–60 %). 

Контроль лечения проводился на осно%
вании исследований уровня СD4+лим%
фоцитов в сроки до назначения АРТ,  
в 12–24–36–48 недель терапии; показателей 
вирусной нагрузки ДНК и/или РНК ВИЧ, при 
этом ВН РНК ВИЧ определялась исходно, а 
затем в 2–4–12–24–36–48 недель лечения. 

Обработка результатов исследования 
была проведена с применением встроенно%
го пакета анализа табличного процессора 
Excel ® MSO (© Microsoft, 2013). Средние 
групповые значения признаков были пред%
ставлены в виде медианы и квартилей  
(Me, Q

1
–Q

3
). При оценке статистической 

достоверности различий использовался 
критерий U Манна – Уитни. Различия счи%
тались достоверными при уровне значимо%
сти p < 0,05. 

РЕЗУЛЬТАТЫ И ИХ ОБСУЖДЕНИЕ 

Вирусологическая эффективность. 
Уровень ВН РНК ВИЧ до начала терапии в  
1%й группе составил от 109 660 до более 
10 000 000 (6,5 log10), во 2%й – от 56 436 до 
более 10 000 000 (6,3 log10) копий/мл. Для 
оценки динамики ВН РНК рассчитали пока%
затели снижения (%) по формуле: 

 
           Уровень ВН текущей недели 

П
пр

 = ––––––––––––––––––––  100 – 100. 
         Уровень ВН предыдущей недели 

 
У пациентов группы наблюдения ско%

рость снижения вирусной нагрузки была 
выше, чем у ВИЧ%инфицированных в группе 
сравнения, на 2%й неделе АРТ (П

пр
 = –31,7 % 
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Рис. 1. Показатели вирусной нагрузки РНК ВИЧ  

в динамике разных периодов лечения 

против –21,7 %) и 4%й неделе (П
пр

 = –29,4 % 
против –28,0 %) соответственно. На 12%й не%
деле скорость снижения была несколько 
выше в группе сравнения (–27,5 % против –
18,6 % в группе наблюдения). Дальнейшее 
снижение уровня ВН было практически оди%
наковым в обеих группах (рис. 1). 

Иммунологическая эффективность. 
Исходное количество (Me) CD4+лимфоцитов 
в группе наблюдения составило 485 кле%
ток/мкл, в группе сравнения – 490,0 (U = 66,0; 
p = 0,547). На фоне АРТ начиная с 24%й неде%
ли уровень СD4+клеток стал выше у пациен%
тов первой группы (таблица). 

Сопоставление динамики увеличения 
показателей клеточного иммунитета показа%
ло ее соответствие снижению уровней ВН 
РНК ВИЧ в обеих группах. 

Полученные результаты по длитель%
ному стойкому снижению и удержанию 
уровней вирусной нагрузки ниже порога 
определения (< 250 копий/мл) на фоне 
стабильного прироста CD4+лимфоцитов и 

отсутствия клинических признаков про%
грессирования ВИЧ/СПИДа свидетельст%
вуют об эффективности применения обеих 
схем АРТ для лечения больных в острой 
стадии инфекции. 

Безопасность и переносимость.  
В течение всего периода исследования у 
пациентов обеих групп не было зарегист%
рировано побочных эффектов терапии.  
В группе лиц, получавших фосфазид, отме%
чена лишь анемия легкой степени, что не 
явилось показанием для отмены терапии. 
Так, на 12%й неделе лечения у 2 человек на%
блюдалось снижение уровня гемоглобина 
до 118 г/л, в 24 недели – у одного больного 
до 119 г/л, что несущественно, так как в пе%
риоде дальнейшей терапии параметры ге%
моглобина восстановились до уровня нор%
мы (рис. 2, а). 

Возникшие нежелательные явления бы%
ли расценены как нетяжелые и не привели к 
отмене лечения. 

На фоне АРТ у обследуемых группы с 
применением фосфазида наблюдалось сниже%
ние количества эритроцитов начиная с 12%й 
недели (у 7 пациентов) до (3,3–3,9)·10

12
/л 

(Ме = 3,8), на 24%й неделе (у 6 пациентов) до 
(3,1–3,6)·10

12
/л (Ме = 3,5), в 36 недель (у 3 че%

ловек) до (3,2–3,5)·10
12
/л (Ме = 3,7), 48 не% 

дель – у 3 больных до (3,3–3,5)·10
12
/л 

(Мe = 3,5) (рис. 2, б). 
В группе с применением тенофовира 

побочные эффекты за 48 недель АРТ не за%
регистрированы. 

Количество (Me) CD4+лимфоцитов (абс./%) в разные периоды лечения 

Группа До АРТ 12 недель 24 недели 36 недель 48 недель 

1 485,0/16,0 590,0/31,0 720,0/31,0 * 785,0/30,5 * 785,0/32,0 * 

2 490,0/20,0 620,0/28,5 600,0/34,0 740,0/34,0 740,0/38,5 

Примечание: * – достоверные различия между группами больных (p < 0,05). 
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Рис. 2. Медиана показателей в динамике 
лечения: а – гемоглобина (г/л);  

б – эритроцитов (·1012/л) 

КЛИНИЧЕСКАЯ ЭФФЕКТИВНОСТЬ 

Применяемые схемы лечения продемон%
стрировали одинаковую клиническую эффек%
тивность препаратов АРТ. Ни у одного пациен%
та не было прогрессирования ВИЧ%инфекции. 
К 48 неделям терапии острая стадия заболева%
ния сменилась 3%й латентной стадией болезни. 

ВЫВОДЫ 

1. Ранняя диагностика и лечение ост%
рой стадии ВИЧ%инфекции имеет важное 
эпидемиологическое значение для предот%
вращения распространения болезни в ре%

зультате быстрого снижения высокого 
уровня виремии. 

2. Результаты сравнительного исследо%
вания, проведенного в течение 48 недель, 
показали высокую вирусологическую и им%
мунологическую эффективность фосфазида 
в составе комбинированной антиретрови%
русной терапии с ламивудином и эфави%
рензом, не уступающую тенофовиру. У па%
циентов обеих групп через 48 недель лече%
ния вируcная нагрузка РНК ВИЧ составила 
менее 250 копий/мл. При исходно более 
высоком уровне ВН в группе фосфазида (от 
109 660 до более 10 000 000 копий/мл), 
скорость снижения РНК ВИЧ к 4%й неделе 
была выше, чем в группе сравнения. Сред%
ний прирост числа СD4+лимфоцитов за 
12–48 недель в первой группе составил 
+75,0 клеток/мкл наряду с показателями 
второй группы 62,5 клеток/мкл (p = 0,049). 

3. Обе схемы терапии были безопасны%
ми. Развитие анемии легкой степени у еди%
ничных пациентов не явилось показанием 
для отмены назначенных препаратов. 

4. Отсутствие прогрессирования ВИЧ%
инфекции к 48%й неделе АРТ у всех больных 
свидетельствует о клинической эффектив%
ности лечения. 

Таким образом, проведенное исследова%
ние дает возможность рекомендовать схему 
использования фосфазида в сочетании с ла%
мивудином и эфавирензом для первой линии 
терапии ВИЧ%инфицированных пациентов. 

Дальнейшая оптимизация антиретрови%
русной терапии ВИЧ%инфекции на основе 
фосфазида предполагает создание новых 
лекарственных форм в виде комбинации 
фиксированных доз с частотой применения 
один раз в сутки для лечения ВИЧ/СПИДа. 
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