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Аннотация. Проводилось сравнение эффективности противовирусной терапии (ПВТ) 
хронического гепатита С (ХГС) при моно- и коинфекции с ВИЧ. Эффективность ПВТ оценивалась 
по результатам быстрого вирусологического ответа (БВО), раннего вирусологического ответа 
(РВО), непосредственного вирусологического ответа (НВО) и устойчивого вирусологического 
ответа (УВО). Высокая  эффективность лечения достигнута у больных преимущественно с 2-3 
генотипами вируса. Проводилась качественная оценка антител (АТ) класса IgG к структурным 
(Core) и неструктурным (NS3, NS4, NS5) белкам вируса гепатита С (ВГС). Устойчивый 
вирусологический ответ сопровождался исчезновением анти-NS5 у 25% больных.  
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EFFECTIVENESS OF ANTIVIRAL THERAPY OF CHRONIC HEPATITIS C 
(MONOINFECTION AND CO-INFECTION) AND RECOVERY PREDICTORS 

 

Abstract. We carried out a comparative study of the effectiveness of antiviral therapy (AVT) of chronic 
hepatitis C (CHC) in case of monoinfection and co-infection with HIV. The effectiveness was assessed 
according to the results of rapid virologic response (RVR), early virologic response (EVR), immediate 
virologic response (IVR) and sustained virologic response (SVR). High efficiency of treatment was noted 
mainly in patients with 2-3 virus genotype. A qualitative assessment of antibodies (AB) of IgG class with 
structural (Core) and nonstructural proteins of Hepatitis C virus (HVC) was held. Sustained virologic 
response was accompanied by disappearance of anti - NS5 in 25% of patients. 
Keywords: chronic hepatitis C, HIV- infection, IF therapy, antibodies. 

 

Введение. Вирусные гепатиты с гемоконтактным механизмом 

передачи и ВИЧ-инфекция являются острейшей проблемой современной 

инфекционной патологии как в России, так и в Пермском крае, так как число 
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больных вирусным гепатитом С (ВГС) и ВИЧ-инфицированных растет из 

года в год [8, 9, 10]. В настоящее время на долю хронического гепатита С 

(ХГС) приходится около 30-40% всех хронических диффузных заболеваний 

печени [5, 15].  Риск развития цирроза печени в течение 20-30 лет у больных 

ХГС составляет от 15% до 56%. Прогрессированию фиброза печени 

способствуют коинфекция-ВИЧ, злоупотребление алкоголем, 

инсулинорезистентность [12, 16, 17, 18]. При формировании цирроза печени 

резко возрастает риск его декомпенсации и развития гепатоцеллюлярной 

карциномы [14]. Иммуносупрессия, связанная с ВИЧ, не может не 

сказываться на течение ВГС-инфекции, точно также состояние печени не 

может не отражаться на функциональных показателях иммунитета и 

эффективности лечения ВИЧ-инфекции [1]. В связи с этим необходима 

ранняя противовирусная терапия ВГС-инфекции. 

 В Пермском крае последние годы активно проводится 

противовирусная терапия (ПВТ) ХГС у больных моно- и ВИЧ-коинфекцией. 

Оценивали клинико-лабораторные и серологические показатели у больных 

ХГС при различных вариантах вирусологического ответа на ПВТ. Кроме 

устойчивого вирусологического ответа (УВО) выявляли дополнительные 

лабораторные критерии выздоровления. 

Целью работы явилось исследование различных предикторов УВО у   

пациентов, коинфицированных ВИЧ/ХГС, и пациентов с ХГС, которым была 

проведена комбинированная терапия препаратами интерферона и 

рибавирином.  

Материалы и методы исследования. В течение 2008-2012 гг. на базе 

ГКУЗ «ПКЦ СПИД и ИЗ» и консультативно-диагностического 

гепатологического центра ГБУЗ «Краевая клиническая инфекционная 

больница» г. Перми обследовано 134 больных ХГС, из них с коинфекцией 

ВИЧ/ХГС – 109 человек, моноинфекцией ХГС – 25 человек. Все больные 
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получали комбинированную терапию пегилированными интерферонами α 2а 

или 2в (Пегасис, Пегинтрон) в сочетании с рибавирином. Курс лечения 

больных с моноинфекцией ХГС составил 24-48 недель в зависимости от 

генотипа. Курс лечения больных с коинфекцией ВИЧ/ХГС составил 48 

недель  независимо от генотипа.  

Вирусологический мониторинг РНК ВГС методом полимеразной 

цепной реакции проводился с целью выявления быстрого вирусологического 

ответа (БВО), раннего вирусологического ответа (РВО), непосредственного 

вирусологического ответа (НВО) и устойчивого вирусологического ответа 

(УВО). После завершения ПВТ больные обследовались в течение 2-х лет (1 

раз в 6 месяцев). Определение антител класса IgG (анти-ВГС) к структурным 

(Core) и неструктурным (NS3, NS4, NS5) белкам ВГС проводили методом 

ИФА на тест-системах «ИФА-АНТИ-ВГС-СПЕКТР-G» производства НПО 

«Диагностические системы», г. Нижний Новгород. 

Высокую вирусную нагрузку РНК ВГС (более 2 млн. копий/мкл) имели 

69 (63,3%) больных с коинфекцией ВИЧ/ХГС и 9 (36,0%) больных с 

моноинфекцией ХГС. Генотип 1 ВГС был обнаружен у 55 (50,5%) пациентов 

с коинфекцией и у 17 (68,0%) с моноинфекцией ХГС. 

В соответствии с клинической классификацией ВИЧ-инфекции В.И. 

Покровского (2002 г.) 48 больных (44,0%) коинфекцией ВИЧ/ХГС 

находились на 3 стадии  ВИЧ-инфекции, 60 (55,0%) – на стадии 4А и 1 

больной  на стадии 4Б в фазах ремиссии. На момент начала противовирусной 

терапии 32 (29,4%) пациента получали антиретровирусную терапию (АРВТ). 

Статистическая обработка полученных результатов проводилась с 

помощью программного обеспечения Microsoft Excel и STATISTICA. При 

этом использовались параметрические методы оценки результатов – 

вычисление средней арифметической, среднеквадратического отклонения, 

средней ошибки средней арифметической. Оценка различий между 
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сопоставляемыми группами по избранным критериям осуществлялась по 

критерию Стьюдента. Достоверность изменений признавалась при 

вероятности ошибки ρ < 0,05.  

Результаты и их обсуждение. Анализ полученных результатов 

показал, что в группе больных коинфекцией ВИЧ/ХГС быстрый 

вирусологический ответ (БВО)  был зарегистрирован  у 50 (46,8%) больных 

(при генотипе 1 – у 23,6%, при генотипе 2-3 –  у 70,6%,).  РВО был достигнут  

у 87 (79,8%) больных (у 60,0% - с генотипом 1 и у всех с генотипом 2-3). 

Аналогичная ситуация прослеживалась в группе больных с моноинфекцией 

ХГС: БВО наблюдался в 29,4% случаев (5 человек) с генотипом 1 и в 75% (6 

человек) - с генотипом 2, 3; РВО был отмечен у 76,5% (13 человек) с 1-м 

генотипом и у всех с генотипом 2, 3 (8 человек). Завершили лечение с 

получением НВО 89 (81,7%) больных с коинфекцией ВИЧ/ХГС и 21 (84%) с 

моноинфекцией ХГС. ПВТ была отменена ввиду отсутствия РВО у 18,3% 

пациентов с ВИЧ/ХГС и у 16% – с моноинфекцией ХГС (все имели генотип 

1). Лучший результат в достижении устойчивого вирусологического ответа 

(УВО) наблюдался при генотипе 2-3 HCV как у больных коинфекцией 

ВИЧ/ХГС (90,7%), так и моноинфекцией ХГС (100%). При генотипе 1 ВГС в 

обеих группах была низкая частота РВО, и  УВО был ниже (43,6% и 64,7% 

соответственно). Рецидив заболевания (через 6 месяцев после терапии) 

возник у 16 (14,7%) пациентов с ВИЧ/ХГС и лишь у 2 (8,0%) с 

моноинфекцией ХГС.  

В группе больных коинфекцией полный курс ПВТ проведен у 63 

(57,8%) человек. Остальные пациенты закончили терапию досрочно по 

разным причинам: отсутствие вирусологического ответа в 24 недели (14,7%),  

вирусологический прорыв на сроках 24-36 недель (3,7%), отказ из-за плохой 

переносимости на 33-38 неделе (18,3%),  развитие заболеваний, 

осложнивших лечение на сроках 22-47 недель (5,5%). В группе больных ХГС 
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моноинфекцией полный курс прошел 21 (84,0%) пациент, остальные 

завершили лечение в 24 недели ввиду вирусологической неэффективности.  

Анализ нежелательных явлений показал, что в обеих группах они были 

однотипными и не отличались от ранее описанных в литературе [3, 4,  7, 19]. 

Гриппоподобный синдром наблюдался на 1-2-й неделе лечения у 75,2% 

больных с ВИЧ/ХГС-коинфекцией и у 92% больных ХГС-моноинфекцией 

(р<0,02). Астенический синдром в виде слабости, повышенной 

утомляемости, снижения работоспособности чаще наблюдался у больных 

коинфекцией (89%), в отличие от моноинфекции (60%). На 4-12 неделе ПВТ 

в обеих группах регистрировались кожный зуд, сухость, гиперемия в местах 

инъекций. На 12-24-й неделе лечения больные отмечали выпадение волос 

(47,7% больных с ВИЧ/ХГС ко- и 44,0% – с ХГС моноинфекцией). 

Нейропсихические расстройства в виде раздражительности, снижения 

памяти, внимания, беспокойства, бессонницы, апатии наблюдались у 47,7% 

больных ВИЧ/ХГС ко- и у 40% – ХГС моноинфекцией. Известно, что около 

20% больных не доводят лечение до конца из-за побочных реакций [7], в 

нашем исследовании этот показатель составил 18,3% среди больных 

ВИЧ/ХГС. Однако, несмотря на сокращенный курс лечения, 85% из них 

достигли УВО, и лишь у 3-х пациентов через 6 месяцев после лечения 

наблюдался рецидив заболевания. Таким образом, укорочение курса ПВТ не 

повлияло на её эффективность.  

В группе коинфицированных пациентов анемия была зарегистрирована 

у 52,3% больных, нейтропения – у 44%, тромбоцитопения – у 62,4%, при 

этом гемморагического синдрома не наблюдалось, и гематологические 

нарушения не явились причиной отмены ПВТ.   

В зависимости от достижения устойчивого вирусологического ответа 

все больные были разделены на 2 подгруппы: УВО«+» и УВО«-». Подгруппу 
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УВО«-» составили больные с отсутствием вирусологического ответа и с 

рецидивом заболевания после завершенной терапии.   

Известно, что факторами, влияющими на эффективность ПВТ у 

больных ХГС, являются возраст, пол, генотип ВГС, уровень вирусной 

нагрузки, наличие БВО и РВО в процессе лечения [2, 6], а так же наличие 

сопутствующей АРВТ у больных коинфекцией [13]. Мы проанализировали 

данные критерии  в подгруппах в зависимости от достижения ими УВО 

(таблица).  

Таблица  

Характеристика больных ВИЧ/ХГС в зависимости                                         

от достижения устойчивого вирусологического ответа (%) 

 

Показатели 

Подгруппы больных 

УВО«+» 

 (n=73) 

УВО«-» 

(n=36) 

Мужчины 38,3 52,7 

Возраст старше 40 лет 2,7 2,8 

Генотип I* 32,9 86,1 

РНК ВГС >2×106 коп/мл перед ПВТ 58,7 73,5 

БВО* 54,8 27,8 

РВО* 97,3 47,2 

Больные получающие АРВТ* 20,5 47,2 

*р<0,05 при сравнении подгрупп УВО«+»  и УВО«-»     

Обращало внимание, что в подгруппе УВО«+» доля больных, 

получавших АРВТ, была в 2 раза ниже (20,5%), чем в подгруппе УВО«-»  

(47,2%) (р<0,05).   

У наблюдаемых нами больных с генотипом 1 HCV сочетание 

антиретровирусной и противовирусной терапии достоверно (р<0,05) снижало 

частоту достижения УВО до 28,6% по сравнению с группой больных без 

АРВТ (52,9%). Отрицательное влияние АРВТ на достижение УВО было 
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отмечено ранее рядом авторов [13]. Возможно, это связано с более 

продвинутой стадией ВИЧ-инфекции, либо с возможными 

фармакодинамическими взаимодействиями между рибавирином и 

абакавиром, который входил в схему АРВТ у 90,6% больных [19, 20]. Таким 

образом, факторами, снижающими частоту УВО у наблюдаемых нами 

коинфицированных больных, явились генотип 1 ВГС, отсутствие БВО на 

фоне лечения и сочетание с АРВТ. В группе больных моноинфекцией были 

выявлены аналогичные факторы, отягощающие достижение УВО – это 

генотип 1 и отсутствие БВО.  

Активность аланинаминотрансферазы (АлАТ) в обеих подгруппах 

(УВО«+» и УВО«-») больных коинфекцией, независимо от 

вирусологического ответа, на фоне терапии достоверно (p<0,05) снижалась. 

После завершения противовирусной терапии активность АлАТ в подгруппе 

УВО«+» сохранялась в пределах нормы, в отличие от УВО«-», где в 61, 1% 

случаев происходил ферментативный рецидив, но средние значения 

оставались ниже по сравнению с исходными показателями (р<0,05).  

Учитывая, что 47,2% больных коинфекцией ВИЧ/ХГС, не достигших УВО, 

находились на АРВТ, возможно, что повышенная активность АлАТ была 

обусловлена не только продолжающейся репликацией РНК HCV, но и 

токсическим действием антиретровирусных препаратов [11]. 

У всех больных нами проводился серологический мониторинг антител 

класса IgG к отдельным белкам вируса (Core, NS3, NS4, NS5) на этапах: до 

лечения и после ПВТ в течение 2-х лет. До лечения антитела  ко всем белкам 

вируса выявлялись в 100% в обеих группах. Для подтверждения сочетания 

УВО с явной реконвалесценцией мы изучали в обеих группах динамику 

антител класса IgG к структурным и неструктурным белкам вируса.   

Результаты анализа частоты выявления анти-ВГС указали на то, что 

вирусные антигены Core и NS3, имели 100% сохранение частоты выявления 
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специфических антител, которое не зависело от эффективности терапии. 

Единственно анти-NS5 характеризовался исчезновением из циркуляции у 20-

30% больных ХГС и ВИЧ/ХГС, исключительно в условиях достижения УВО. 

Выводы.  

1. Противовирусная терапия ВГС-инфекции показывает высокую  

эффективность в плане достижения УВО у больных коинфекцией ВИЧ/ХГС 

преимущественно при генотипах 2,3 вируса.  

2. Частота нежелательных явлений при проведении ПВТ у больных 

коинфекцией ВИЧ/ХГС не является критерием отмены лечения. 

3. Сочетание антиретровирусной и противовирусной терапии ХГС 

снижает частоту УВО у больных коинфекцией преимущественно с 1 

генотипом ВГС. 

4. Исследование в динамике спектра анти-ВГС IgG может быть 

дополнительным критерием  реконвалесценции после ПВТ.   
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