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ВВ  ППООММООЩЩЬЬ  ППРРААККТТИИККУУЮЮЩЩЕЕММУУ ВВРРААЧЧУУ

Îãðàíè÷åííûé âûáîð è ðåçèñòåíòíîñòü âèðóñîâ ê íàèáîëåå ðàñïðîñòðàí¸ííûì ëåêàðñòâåííûì ñðåäñòâàì ñòèìóëèðóþò ïî-
èñê è âíåäðåíèå â êëèíè÷åñêóþ ïðàêòèêó íîâûõ ïðåïàðàòîâ äëÿ ëå÷åíèÿ ãðèïïà ñ äîêàçàííîé ýôôåêòèâíîñòüþ è áåçîïàñ-
íîñòüþ. Ýðãîôåðîí — íîâûé êîìáèíèðîâàííûé ïðåïàðàò, ñîçäàííûé íà îñíîâå ðåëèç-àêòèâíûõ àíòèòåë ê èíòåðôåðîíó-γγ
(àíòè-IFNγγ), CD4-êîðåöåïòîðó è ãèñòàìèíó, îáåñïå÷èâàþùèé âîçäåéñòâèå íà ðàçëè÷íûå çâåíüÿ ïðîòèâîâèðóñíîé çàùèòû
è ïðîòèâîâîñïàëèòåëüíûé ýôôåêò. Ýôôåêòèâíîñòü ïðåïàðàòà ñâÿçàíà ñ òåõíîëîãèåé åãî ïðîèçâîäñòâà, â ïðîöåññå êîòî-
ðîãî ìíîãîêðàòíîå óìåíüøåíèå èñõîäíîé êîíöåíòðàöèè êàæäîãî êîìïîíåíòà ïðèâîäèò ê âûñâîáîæäåíèþ îñîáîé ðåëèç-
àêòèâíîñòè. Â õîäå ðàíåå ïðîâåä¸ííûõ ýêñïåðèìåíòàëüíûõ èññëåäîâàíèé áûëà ïîêàçàíà ïðîòèâîâèðóñíàÿ ýôôåêòèâíîñòü
àíòè-IFNγγ â îòíîøåíèè ïàíäåìè÷åñêîãî âèðóñà ãðèïïà À(H1N1)2009, ñîïîñòàâèìàÿ ñ îñåëüòàìèâèðîì (ïîäàâëåíèå ðåï-
ëèêàöèè âèðóñà â ë¸ãî÷íîé òêàíè, óâåëè÷åíèå ïðîäîëæèòåëüíîñòè æèçíè è ñíèæåíèå ëåòàëüíîñòè ëàáîðàòîðíûõ æèâîò-
íûõ). Öåëüþ ìíîãîöåíòðîâîãî ðàíäîìèçèðîâàííîãî êëèíè÷åñêîãî èññëåäîâàíèÿ áûëà ñðàâíèòåëüíàÿ (ñ îñåëüòàìèâèðîì)
îöåíêà ýôôåêòèâíîñòè è áåçîïàñíîñòè ýðãîôåðîíà â ëå÷åíèè ãðèïïà ó âçðîñëûõ ïàöèåíòîâ. Â òå÷åíèå äâóõ ýïèäåìèîëîãè-
÷åñêèõ ñåçîíîâ (2010—11 è 2011—12) îáñëåäîâàíî 213 áîëüíûõ èç 8 ìåäèöèíñêèõ öåíòðîâ ÐÔ, îáðàòèâøèõñÿ ê âðà÷ó â
ïåðâûå 48 ÷àñîâ îò íà÷àëà çàáîëåâàíèÿ ñ ãðèïïîïîäîáíûìè ñèìïòîìàìè (ëèõîðàäêîé ��37,8°C, êàê ìèíèìóì îäíèì îáùèì
è îäíèì ðåñïèðàòîðíûì ñèìïòîìîì). Ó 52 ïàöèåíòîâ ìåòîäîì ýêñïðåññ-äèàãíîñòèêè QuickVue áûë ïîäòâåðæäåí ãðèïï. Â

òå÷åíèå 5 äíåé 23 ïàöèåíòà ïîëó÷àëè ýðãîôåðîí ïî ëå÷åá-
íîé ñõåìå, 29 — îñåëüòàìèâèð (ñóòî÷íàÿ äîçà 150 ìã).
Äëèòåëüíîñòü íàáëþäåíèÿ ñîñòàâèëà 7 äíåé. Ïåðâè÷íûì
êðèòåðèåì ýôôåêòèâíîñòè áûë óäåëüíûé âåñ áîëüíûõ ñ
íîðìàëèçàöèåé òåìïåðàòóðû òåëà íà 2—5 ñóòêè ëå÷åíèÿ.
Ìàêñèìàëüíàÿ ýôôåêòèâíîñòü ýðãîôåðîíà ïðîÿâëÿëàñü

Ýðãîôåðîí è Îñåëüòàìèâèð â ëå÷åíèè ãðèïïà —
ðåçóëüòàòû ìíîãîöåíòðîâîãî ñðàâíèòåëüíîãî 
ðàíäîìèçèðîâàííîãî êëèíè÷åñêîãî èññëåäîâàíèÿ
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ÎÎÎ «ÍÏÔ «Ìàòåðèà Ìåäèêà Õîëäèíã»



Ïî äàííûì Âñåìèðíîé îðãàíèçàöèè çäðàâîî-

õðàíåíèÿ (ÂÎÇ), åæåãîäíûå ýïèäåìèè ãðèïïà

ïðèâîäÿò ïðèìåðíî ê 3—5 ìèëëèîíàì ñëó÷àåâ òÿ-

æ¸ëîé áîëåçíè è ê 250 000—500 000 ñëó÷àåâ ñìåð-

òè âî âñ¸ì ìèðå [1]. Îêàçûâàÿ ñåðü¸çíîå âîçäåéñò-

âèå íà âñå âîçðàñòíûå ãðóïïû íàñåëåíèÿ, ãðèïï

íåãàòèâíî âëèÿåò íà ýêîíîìèêó è ïðåäñòàâëÿåò

÷ðåçìåðíóþ íàãðóçêó íà ñëóæáû çäðàâîîõðàíå-

íèÿ. Ïîñëå ñåçîííûõ ýïèäåìèé ãðèïïà, êàê ïðà-

âèëî, îòìå÷àåòñÿ ïîäú¸ì çàáîëåâàåìîñòè èíñóëü-

òàìè, èíôàðêòàìè, ñàõàðíûì äèàáåòîì è äð.

Áîëüøèíñòâî ëåòàëüíûõ èñõîäîâ îò ãðèïïà è åãî

«ïîñëåäñòâèé» â ïðîìûøëåííî ðàçâèòûõ ñòðàíàõ

ïðîèñõîäèò ñðåäè ëþäåé 65 ëåò è ñòàðøå.

Â íàñòîÿùåå âðåìÿ âíåäðÿþòñÿ â ïðàêòèêó Ãëî-

áàëüíàÿ è ðåãèîíàëüíûå ïðîãðàììû ïî ãðèïïó, â

ðàìêàõ êîòîðûõ îñóùåñòâëÿåòñÿ ìîíèòîðèíã è äè-

àãíîñòèðîâàíèå ãðèïïà, ïðèíèìàþòñÿ îòâåòíûå

ìåðû íà âñïûøêè áîëåçíè, ïðîâîäÿòñÿ ïðîôèëàê-

òè÷åñêèå ìåðîïðèÿòèÿ, â òîì ÷èñëå, âàêöèíàöèÿ,

ìîíèòîðèíã ÷óâñòâèòåëüíîñòè öèðêóëèðóþùèõ

âèðóñîâ ãðèïïà ê ïðîòèâîâèðóñíûì ïðåïàðàòàì. Â

îòëè÷èå îò ÂÈ×-èíôåêöèè, äëÿ ëå÷åíèÿ êîòîðîé

ñîçäàíû áîëåå äâóõ äåñÿòêîâ ëåêàðñòâåííûõ
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íà âòîðûå ñóòêè ëå÷åíèÿ, êîãäà ïî÷òè ïîëîâèíà (48%) èñõîäíî ëèõîðàäÿùèõ áîëüíûõ èìåëà íîðìàëüíóþ òåìïåðàòóðó òå-
ëà (ïðîòèâ 28% ïàöèåíòîâ, ïîëó÷àâøèõ îñåëüòàìèâèð). Ñðàâíåíèå äîëåé ïàöèåíòîâ äâóõ ãðóïï ïî óòðåííèì è âå÷åðíèì èç-
ìåðåíèÿì òåìïåðàòóðû â êàæäûé èç ïÿòè äíåé ëå÷åíèÿ ïî êðèòåðèþ Cochran-Mantel-Haenszel âûÿâèëî çíà÷èìîå ðàçëè-
÷èå ìåæäó ãðóïïàìè ýðãîôåðîíà è îñåëüòàìèâèðà (χχ2=7,1; p=0,008). Ñðåäíÿÿ äëèòåëüíîñòü ëèõîðàäêè â ãðóïïå ýðãîôåðîíà
ñîñòàâèëà 2,3±1,2 ñóòîê, â ãðóïïå îñåëüòàìèâèðà — 2,6±1,3 ñóòîê (ýôôåêòèâíîñòü ëå÷åíèÿ îñåëüòàìèâèðîì, ïîëó÷åííàÿ
â õîäå èññëåäîâàíèÿ, áûëà íå íèæå îïóáëèêîâàííûõ ðàíåå ðåçóëüòàòîâ). Óäåëüíûé âåñ áîëüíûõ, êîòîðûì íàçíà÷àëè æà-
ðîïîíèæàþùèå ñðåäñòâà âñëåäñòâèå ãèïåðòåðìèè, íà âòîðîé äåíü ëå÷åíèÿ ýðãîôåðîíîì óìåíüøèëñÿ â 3 ðàçà è ñîñòàâèë
17% (ïðîòèâ 41% â ãðóïïå îñåëüòàìèâèðà). Òÿæåñòü îáùåñîìàòè÷åñêèõ è ðåñïèðàòîðíûõ ñèìïòîìîâ (ñî ñòîðîíû íî-
ñà/ãîðëà/ãðóäíîé êëåòêè) ñóùåñòâåííî ñíèçèëàñü íà òðåòüè ñóòêè ëå÷åíèÿ â îáåèõ ãðóïïàõ, ïîäàâëÿþùåå ÷èñëî ó÷àñòíè-
êîâ èññëåäîâàíèÿ ëèáî èìåëè ìèíèìàëüíóþ ñòåïåíü âûðàæåííîñòè ñèìïòîìîâ ãðèïïà, ëèáî èõ íå èìåëè, ÷òî ñî÷åòàëîñü ñ
ïîëîæèòåëüíîé äèíàìèêîé êà÷åñòâà æèçíè ïàöèåíòîâ. Â õîäå èññëåäîâàíèÿ íå áûëî çàðåãèñòðèðîâàíî íè îäíîãî ñëó÷àÿ
óõóäøåíèÿ òå÷åíèÿ çàáîëåâàíèÿ, íå îòìå÷åíî ðàçâèòèÿ îñëîæíåíèé, òðåáóþùèõ íàçíà÷åíèÿ àíòèáèîòèêîâ èëè ãîñïèòàëè-
çàöèè; íå áûëî âûÿâëåíî íè îäíîãî íåæåëàòåëüíîãî ÿâëåíèÿ, èìåþùåãî äîñòîâåðíóþ ñâÿçü ñ ïðè¸ìîì èññëåäóåìîãî ïðå-
ïàðàòà, íå çàôèêñèðîâàíî îòêëîíåíèé ëàáîðàòîðíûõ ïîêàçàòåëåé. Ýðãîôåðîí — íîâûé áåçîïàñíûé ïðåïàðàò äëÿ ëå÷åíèÿ
ãðèïïà, ïî êëèíè÷åñêîé ýôôåêòèâíîñòè ñîïîñòàâèìûé ñ îñåëüòàìèâèðîì. Ýôôåêò ëå÷åíèÿ çàêëþ÷àåòñÿ â ñíèæåíèè ïðî-
äîëæèòåëüíîñòè ëèõîðàäî÷íîãî ïåðèîäà, êîòîðûé ó áîëüøèíñòâà ïàöèåíòîâ îãðàíè÷èâàåòñÿ äâóìÿ ñóòêàìè, à òàêæå ñòå-
ïåíè òÿæåñòè è äëèòåëüíîñòè òå÷åíèÿ îáùèõ è ðåñïèðàòîðíûõ ñèìïòîìîâ ãðèïïà.

Êëþ÷åâûå ñëîâà: ãðèïï, ïðîòèâîâèðóñíûé ïðåïàðàò, ëèõîðàäêà, ýðãîôåðîí, ðåëèç-àêòèâíûå àíòèòåëà.

The narrow range of choice and virus resistance to the most common drugs require search and introduction of new drugs with
proven efficacy and safety for the treatment of influenza. Ergoferon is a new combined medicine containing release active antibod-
ies to interferon-γγ (anti-IFNγγ), CD4-coreceptor and histamine. The formulation influences various links of antiviral defense and
provides antiinflammatory effect. The efficacy of the drug is related to its production process during which multiple reduction of the
initial concentration of every component leads to release of special release activity. Previous experimental studies showed that
anti-IFNγγ had antiviral activity against pandemic influenza virus A (H1N1) 2009 comparable to that of oseltamivir (suppression of
virus replication in the lung tissue, increase of the lifespan and reduction of the laboratory animals mortality). The aim of the mul-
ticentre randomized clinical trial was to compare (versus oseltamivir) the efficacy and safety of ergoferon in the treatment of
influenza in adults. 213 patients with flu-like symptoms were examined in 8 medical centres of Russia during two epidemiological
seasons (2010—11 and 2011—12). The inclusion criteria were: the first 48 hours after the onset; fever ��37.8°C, at least one com-
mon symptom and at least one respiratory symptom. Influenza was confirmed in 52 patients by QuickVue rapid diagnosis. 23
patients received ergoferon according to the treatment scheme and 29 received oseltamivir (daily dose 150 mg). Duration of the
treatment was 5 days. The patients were followed up for 7 days. The primary endpoint was the percentage of the patients with the
body temperature normalization for 2—5 days of the treatment. The maximum efficacy of ergoferon was observed on the second
day of the treatment: almost half (48%) of the initially febrile patients had normal body temperature (versus 28% in the patients
treated with oseltamivir). The comparison of the two groups of the patients by the morning and evening measurements of the body
temperature every five days of the treatment by Cochran-Mantel-Haenszel revealed a significant difference between the two
groups (χχ2=7.1; p=0.008). The average duration of the fever in the group of ergoferon was 2.3±1.2 days, in the group of oseltamivir
— 2.6±1.3 days (the efficacy of oseltamivir in the present study was comparable with the previously published data). The percent-
age of the patients treated with antipyretics because of hyperthermia on the second day of the treatment lowered 3 times and
amounted to 17% (versus 41% in the oseltamivir group). The severity of common and respiratory symptoms (nose/throat/chest)
significantly decreased on the third day of the treatment in both groups, the majority of the patients had either minimum severity
or no signs of influenza. The clinical improvement was associated with positive changes in the life quality. No cases of the disease
aggravation were recorded. Complications requiring antibiotic treatment or hospitalization were not observed during the follow-
up. There were no adverse events recorded due to the drug use. No deviations in the laboratory indices were stated. Ergoferon is a
new safe drug for the treatment of influenza. Its clinical efficacy was comparable to that of oseltamivir. The therapeutic effects of
the drug were evident from: significant reduction of the disease severity, duration of febricity and general toxicity and respiratory
flu symptoms, lower percentage of the patients with fever for 2 days. The febrile period in most of the patients did not exceed 2 days.

Key words: influenza, antiviral drugs, fever, ergoferon, release active antibodies.



ñðåäñòâ ðàçëè÷íûõ êëàññîâ, â òåðàïèè ãðèïïà èñ-

ïîëüçóþòñÿ âñåãî íåñêîëüêî ïðåïàðàòîâ äâóõ êëàñ-

ñîâ — ýòî àäàìàíòàíû (àìàíòàäèí è ðåìàíòàäèí,

êîòîðûå ïî îïóáëèêîâàííûì â 2012 ã. äàííûì ÂÎÇ

íåýôôåêòèâíû ïðîòèâ âñåõ öèðêóëèðóþùèõ â íà-

ñòîÿùåå âðåìÿ âèðóñîâ), è èíãèáèòîðû íåéðàìè-

íèäàçû (îñåëüòàìèâèð è çàíàìèâèð) [2, 3]. Ïðîáëå-

ìà çàêëþ÷àåòñÿ, ïðåæäå âñåãî, â íåîáõîäèìîì

óðîâíå áåçîïàñíîñòè, êîòîðûì äîëæíû ñîîòâåòñò-

âîâàòü ïðîòèâîãðèïïîçíûå ñðåäñòâà. Ïî ñëîâàì

âèðóñîëîãà àêàäåìèêà Í. Â. Êàâåðèíà, «÷åì òÿæå-

ëåå èíôåêöèÿ, òåì áîëüøóþ òîêñè÷íîñòü ìîæíî

äîïóñòèòü äëÿ ïðåïàðàòà» [4]. Ïðè ãðèïïå, íàïðî-

òèâ, äîëæíû ïðèìåíÿòüñÿ íå òîêñè÷íûå è áåçîïàñ-

íûå ëåêàðñòâåííûå ñðåäñòâà. Äðóãàÿ ñòîðîíà ýòîé

ïðîáëåìû — ëåêàðñòâåííàÿ ðåçèñòåíòíîñòü âèðó-

ñîâ, êîòîðàÿ îãðàíè÷èâàåò ýôôåêòèâíîñòü ëå÷åíèÿ

ãðèïïà. Äàííûå ôàêòû ñòèìóëèðóþò ïîèñê, ðàçðà-

áîòêó è âíåäðåíèå â êëèíè÷åñêóþ ïðàêòèêó íîâûõ

ýôôåêòèâíûõ è áåçîïàñíûõ ïðîòèâîâèðóñíûõ ëå-

êàðñòâåííûõ ñðåäñòâ.

Áåçóñëîâíûé èíòåðåñ äëÿ ìíîãèõ ñïåöèàëèñ-

òîâ ïðåäñòàâëÿþò ïåðâûå ðåçóëüòàòû ìíîãîöåíò-

ðîâîãî èññëåäîâàíèÿ êëèíè÷åñêîé ýôôåêòèâíîñ-

òè è áåçîïàñíîñòè íîâîãî ïðîòèâîâèðóñíîãî

ïðåïàðàòà «Ýðãîôåðîí», ñîçäàííîãî êîìïàíèåé

«ÍÏÔ «Ìàòåðèà Ìåäèêà Õîëäèíã» íà îñíîâå

ðåëèç-àêòèâíûõ àíòèòåë ê èíòåðôåðîíó ãàììà

(àíòè-IFNγ), CD4 (àíòè-CD4) è ãèñòàìèíó (àí-

òè-Í). Ýôôåêòèâíîñòü ïðåïàðàòà ñâÿçàíà ñ òåõ-

íîëîãèåé åãî ïðîèçâîäñòâà, â ïðîöåññå êîòîðîãî

ïðîèñõîäèò ìíîãîêðàòíîå óìåíüøåíèå èñõîäíîé

êîíöåíòðàöèè êàæäîãî èç êîìïîíåíòîâ, ÷òî ïðè-

âîäèò ê âûñâîáîæäåíèþ îñîáîé ðåëèç-àêòèâíîñ-

òè [5]. Êîìáèíàöèÿ àêòèâíûõ êîìïîíåíòîâ ýðãî-

ôåðîíà îáåñïå÷èâàåò âîçäåéñòâèå íà ðàçëè÷íûå

çâåíüÿ ïðîòèâîâèðóñíîé çàùèòû çà ñ÷¸ò èíäóê-

öèè ýíäîãåííîãî èíòåðôåðîíà è âëèÿíèÿ íà åãî

ðåöåïòîðû, ðåãóëÿöèè àêòèâíîñòè CD4+ êëåòîê,

â òîì ÷èñëå àíòèãåíïðåçåíòèðóþùèõ (ìàêðîôà-

ãîâ è äåíäðèòíûõ êëåòîê) è Ò-õåëïåðîâ (Th1 è

Th2), èãðàþùèõ êëþ÷åâóþ ðîëü â ïðîòèâîâèðóñ-

íîì èììóííîì îòâåòå [6—10]. Íåñïåöèôè÷åñêàÿ

ïðîòèâîâèðóñíàÿ àêòèâíîñòü ïåðâûõ äâóõ êîìïî-

íåíòîâ ýðãîôåðîíà äîïîëíåíà ýôôåêòàìè àíòè-

Í, âëèÿþùèìè íà âûðàæåííîñòü âîñïàëåíèÿ â

ðåñïèðàòîðíîì òðàêòå. Íèæå ïðåäñòàâëåíû ïðî-

ìåæóòî÷íûå ðåçóëüòàòû èññëåäîâàíèÿ, öåëüþ êî-

òîðîãî áûëà ñðàâíèòåëüíàÿ (ñ îñåëüòàìèâèðîì)

îöåíêà ýôôåêòèâíîñòè è áåçîïàñíîñòè ýðãîôå-

ðîíà â ëå÷åíèè ãðèïïà.

Ìàòåðèàë è ìåòîäû
Â òå÷åíèå äâóõ ýïèäåìèîëîãè÷åñêèõ ñåçîíîâ (2010—11 è

2011—12 ãã.) â êëèíè÷åñêîå èññëåäîâàíèå (ÊÈ), êîòîðîå ïðî-

âîäèëè â 8 ìåäèöèíñêèõ öåíòðàõ ÐÔ, âêëþ÷àëèñü ïàöèåíòû â

âîçðàñòå îò 18 äî 60 ëåò ñ ãðèïïîì è ãðèïïîïîäîáíûìè ñèìï-

òîìàìè: òåìïåðàòóðîé òåëà �37,8°C, êàê ìèíèìóì îäíèì îá-

ùèì ñèìïòîìîì (îçíîá, ñëàáîñòü, ãîëîâíàÿ áîëü, ìûøå÷íàÿ

áîëü, äð.) è îäíèì ðåñïèðàòîðíûì ñèìïòîìîì (íàçàëüíàÿ îá-

ñòðóêöèÿ, áîëü â ãîðëå, êàøåëü), îáðàòèâøèåñÿ ê âðà÷ó â òå÷å-

íèå 48 ÷àñîâ îò íà÷àëà çàáîëåâàíèÿ. Ïîñëå ïîäïèñàíèÿ èíôîð-

ìèðîâàííîãî ñîãëàñèÿ íà ýòàïå ñêðèíèíãà ïàöèåíòàì

ïðîâîäèëîñü íà÷àëüíîå îáñëåäîâàíèå (ñáîð àíàìíåçà, îöåíêà

âèòàëüíûõ ôóíêöèé, îáúåêòèâíûé îñìîòð, ëàáîðàòîðíûå èñ-

ñëåäîâàíèÿ, ýêñïðåññ-äèàãíîñòèêà ãðèïïà ìåòîäîì QuickVue),

ðåãèñòðèðîâàëàñü ñîïóòñòâóþùàÿ òåðàïèÿ). Ïîñëå èçâåñòíîé

ïàíäåìèè 2009—10 çàáîëåâàåìîñòü ãðèïïîì â ýòè ýïèäñåçîíû

áûëà îòíîñèòåëüíî íåâûñîêîé. Èç 213 áîëüíûõ ñ ãðèïïîïî-

äîáíûìè ñèìïòîìàìè òîëüêî ó 52 ïàöèåíòîâ (ñðåäíèé âîçðàñò

32,0±14,5 ëåò; 72% æåíùèíû) áûë ïîäòâåðæä¸í ãðèïï.

Èçâåñòíî, ÷òî ìàðê¸ðîì âèðåìèè â îñòðîì ïåðèîäå ãðèï-

ïà, ñîïðîâîæäàþùåìñÿ îáùåèíòîêñèêàöèîííûì ñèíäðîìîì

è ñèìïòîìàìè ïîðàæåíèÿ äûõàòåëüíûõ ïóòåé, ÿâëÿåòñÿ ïîâû-

øåííàÿ òåìïåðàòóðà òåëà, à êðèòåðèåì ïðîòèâîâèðóñíîé ýô-

ôåêòèâíîñòè ëåêàðñòâåííîãî ñðåäñòâà — å¸ ñíèæåíèå/íîðìà-

ëèçàöèÿ. Â ñâÿçè ñ ýòèì â êà÷åñòâå ïåðâè÷íîãî êðèòåðèÿ

êëèíè÷åñêîé ýôôåêòèâíîñòè îöåíèâàëàñü äîëÿ ïàöèåíòîâ ñ

íîðìàëèçàöèåé òåìïåðàòóðû òåëà (�37,0°Ñ) íà 2-å—5-å ñóòêè

ëå÷åíèÿ ýðãîôåðîíîì ëèáî îñåëüòàìèâèðîì. Âòîðè÷íûìè

êðèòåðèÿìè ýôôåêòèâíîñòè áûëè âûðàæåííîñòü è äèíàìèêà

êëèíè÷åñêèõ ïðîÿâëåíèé ãðèïïà (ëèõîðàäêè, îáùèõ ñèìïòî-

ìîâ è ñèìïòîìîâ ñî ñòîðîíû íîñà/ãîðëà/ãðóäíîé êëåòêè), äè-

íàìèêà ÷àñòîòû íàçíà÷åíèÿ æàðîïîíèæàþùèõ ïðåïàðàòîâ íà

1—5 äíè ëå÷åíèÿ, èçìåíåíèå êà÷åñòâà æèçíè ïàöèåíòà, à òàê-

æå óäåëüíûé âåñ áîëüíûõ, ó êîòîðûõ îòìå÷åíî óõóäøåíèå òå-

÷åíèÿ çàáîëåâàíèÿ (ðàçâèòèå îñëîæíåíèé, òðåáóþùèõ íàçíà-

÷åíèÿ àíòèáèîòèêîâ èëè ãîñïèòàëèçàöèè).

Ïàöèåíò íå âêëþ÷àëñÿ â ÊÈ ïðè ïîäîçðåíèè/íàëè÷èè

èíâàçèâíîé áàêòåðèàëüíîé èíôåêöèè èëè òÿæ¸ëîãî çàáîëåâà-

íèÿ, òðåáóþùåãî íàçíà÷åíèÿ àíòèáàêòåðèàëüíûõ ïðåïàðàòîâ,

îáîñòðåíèè èëè äåêîìïåíñàöèè õðîíè÷åñêèõ çàáîëåâàíèé,

ïîëèâàëåíòíîé àëëåðãèè â àíàìíåçå, áåðåìåííîñòè, êîðìëå-

íèè ãðóäüþ. Ðàçðåøàëñÿ ïðè¸ì ñèìïòîìàòè÷åñêèõ ïðåïàðà-

òîâ, èñõîäÿ èç ïðèíÿòûõ ñòàíäàðòîâ ëå÷åíèÿ ãðèïïà, âêëþ÷àÿ

æàðîïîíèæàþùèå (ïî ïîêàçàíèÿì, ïðè ïîâûøåíèè òåìïåðà-

òóðû òåëà âûøå 38,5°Ñ), îòõàðêèâàþùèå ñðåäñòâà, ìóêîëèòè-

êè, âèòàìèíû, ñîñóäîñóæèâàþùèå êàïëè â íîñ, ïðè íåîáõî-

äèìîñòè ïðîâîäèëàñü äåçèíòîêñèêàöèîííàÿ òåðàïèÿ.

Ïîñëå âêëþ÷åíèÿ â ÊÈ ïàöèåíò ðàíäîìèçèðîâàëñÿ â

ãðóïïó ýðãîôåðîíà (n=23) ëèáî îñåëüòàìèâèðà (n=29). Èñ-

ïîëüçîâàëñÿ ìåòîä áëîêîâîé ðàíäîìèçàöèè ñ ðàçìåðîì áëîêà

10. Ýðãîôåðîí íàçíà÷àëè ïî ñõåìå: â ïåðâûå ñóòêè ëå÷åíèÿ —

8 òàáëåòîê (â ïåðâûå 2 ÷àñà ïî 1 òàáëåòêå êàæäûå 30 ìèíóò, çà-

òåì, â îñòàâøååñÿ âðåìÿ, åù¸ 3 ðàçà ÷åðåç ðàâíûå ïðîìåæóò-

êè), ñî 2-õ ïî 5-å ñóòêè ïðåïàðàò ïðèíèìàëè 3 ðàçà â äåíü. Ñó-

òî÷íàÿ äîçà îñåëüòàìèâèðà ñîñòàâèëà 150 ìã (ïî 75 ìã 2 ðàçà â

äåíü), äëèòåëüíîñòü òåðàïèè — 5 äíåé.

Â ïðîöåññå ëå÷åíèÿ ïàöèåíòû íàíîñèëè âðà÷ó (ëèáî âðà÷ —

ïàöèåíòó) 3 âèçèòà (íà 1-é, 3-é è 7-é äåíü), â õîäå êîòîðûõ èçìå-

ðÿëàñü àêñèëëÿðíàÿ òåìïåðàòóðà, ðåãèñòðèðîâàëèñü ñèìïòîìû

ãðèïïà è ñîïóòñòâóþùàÿ òåðàïèÿ, îöåíèâàëàñü áåçîïàñíîñòü ëå-

÷åíèÿ. Äëÿ îöåíêè ýôôåêòèâíîñòè òåðàïèè ïî ïåðâè÷íîìó êðèòå-

ðèþ ó÷èòûâàëè çíà÷åíèÿ óòðåííåé è âå÷åðíåé òåìïåðàòóðû òåëà

ïàöèåíòà, êîòîðóþ îí ðåãèñòðèðîâàë â òå÷åíèå âñåõ äíåé íàáëþ-

äåíèÿ. Åñëè ïàöèåíòó íàçíà÷àëè ðàçðåø¸ííûå ê ïðèìåíåíèþ â

õîäå èññëåäîâàíèÿ æàðîïîíèæàþùèå ïðåïàðàòû âñëåäñòâèå ñî-

õðàíåíèÿ ó íåãî ãèïåðòåðìèè, ïðèíèìàëè âî âíèìàíèå çíà÷åíèÿ

àêñèëëÿðíîé òåìïåðàòóðû äî ïðè¸ìà àíòèïèðåòèêà. Íàçâàíèå è

÷èñëî ïðè¸ìîâ ëåêàðñòâåííûõ ñðåäñòâ, êîòîðûå ïàöèåíòû ïðèíè-

ìàëè â êà÷åñòâå ñîïóòñòâóþùåé òåðàïèè, ó÷àñòíèêè èññëåäîâàíèÿ

ôèêñèðîâàëè â äíåâíèêå. Ñòåïåíü âûðàæåííîñòè ñèìïòîìîâ èí-

òîêñèêàöèè è êàòàðàëüíûõ ñèìïòîìîâ îöåíèâàëàñü âðà÷îì â õîäå

âèçèòîâ â áàëëàõ (ñèìïòîì îòñóòñòâóåò — 0 áàëëîâ; ñëàáî âûðàæåí

— 1 áàëë; ñðåäíåâûðàæåí — 2 áàëëà; ÿðêî âûðàæåí — 3 áàëëà). Â

îáùåé ñëîæíîñòè ïàöèåíò íàáëþäàëñÿ â òå÷åíèå 7 ñóòîê (5 ñóòîê

— ëå÷åíèå è 2 ñóòîê — íàáëþäåíèå).

Â íàñòîÿùåì êëèíè÷åñêîì èññëåäîâàíèè, êîòîðîå áóäåò

ïðîäîëæåíî â ñëåäóþùåì ýïèäñåçîíå 2012—2013, èñïîëüçóåò-
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ñÿ äèçàéí «Non Inferiority»(ñîïîñòàâèìîñòè). Â íàñòîÿùåé

ïóáëèêàöèè, ïðåäñòàâëÿþùåé ðåçóëüòàòû ïðåäâàðèòåëüíîãî

àíàëèçà, èñïîëüçîâàëñÿ ñòàíäàðòíûé ñðàâíèòåëüíûé ñòàòèñ-

òè÷åñêèé àíàëèç. Ñòàòèñòè÷åñêàÿ îáðàáîòêà äàííûõ ïðîâîäè-

ëàñü ñ ïîìîùüþ ñòàòèñòè÷åñêîãî ïàêåòà SAS-9.31. Äëÿ îöåíêè

ðàçëè÷èé íåïðåðûâíûõ ïåðåìåííûõ, ïîëó÷åííûõ â äâóõ ðàç-

íûõ ãðóïïàõ, èñïîëüçîâàëñÿ t-êðèòåðèé Ñòüþäåíòà äëÿ íåçà-

âèñèìûõ âûáîðîê ñ ïîïðàâêîé Áîíôåðîíè äëÿ ìíîæåñòâåí-

íûõ ñðàâíåíèé; äëÿ îöåíêè âðåìåííîé äèíàìèêè

ñðàâíèâàåìûõ ïîêàçàòåëåé — äèñïåðñèîííûé àíàëèç

(ANOVA) â ìîäèôèêàöèè ñ ïîâòîðíûìè èçìåðåíèÿìè

(Repeated Measures). ×àñòîòíûé àíàëèç äîëåé ïàöèåíòîâ èç

ðàçíûõ ãðóïï ïðîâîäèëñÿ ñ ïîìîùüþ òî÷íîãî êðèòåðèÿ Ôè-

øåðà è êðèòåðèÿ χ2 (ïðè ìíîæåñòâåííûõ ñðàâíåíèÿõ èñïîëü-

çîâàëàñü ìîäèôèêàöèÿ êðèòåðèÿ χ2 — êðèòåðèé Cochran-

Mantel-Haenszel).

Ðåçóëüòàòû èññëåäîâàíèÿ
Àíàëèç òåìïåðàòóðíîé ðåàêöèè ïîêàçàë, ÷òî

ýôôåêòèâíîñòü ýðãîôåðîíà ïðîÿâëÿëàñü, íà÷è-

íàÿ ñ ïåðâûõ ñóòîê ëå÷åíèÿ, ÷òî ïîäòâåðæäàëîñü

ïðåâàëèðîâàíèåì ïàöèåíòîâ ñ íîðìàëèçàöèåé

òåìïåðàòóðû òåëà â ãðóïïå àêòèâíîãî ïðåïàðàòà ê

âå÷åðó ïåðâîãî äíÿ íàáëþäåíèÿ (13 ïðîòèâ 7% â

ãðóïïå îñåëüòàìèâèðà). Ìàêñèìàëüíàÿ àêòèâ-

íîñòü ýðãîôåðîíà ðåãèñòðèðîâàëàñü, íà÷èíàÿ ñî

âòîðûõ ñóòîê (ðèñ. 1, 2). Óæå íà óòðî âòîðîãî äíÿ

ïî÷òè ïîëîâèíà (48%) èñõîäíî ëèõîðàäÿùèõ

áîëüíûõ èìåëè íîðìàëüíóþ òåìïåðàòóðó òåëà

(ïðîòèâ 28% ïàöèåíòîâ, ïîëó÷àâøèõ îñåëüòàìè-
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1 Ëèöåíçèàò: ÎÎÎ «ÍÏÔ» Ìàòåðèà Ìåäèêà Õîëäèíã», ¹70100045.

РРиисс..  11..  Доли пациентов с нормализацией утренней
температуры тела на 1�е, 2�е, 3�и, 4�е, 5�е сутки ле�
чения.
Примечание. Здесь и на рис. 2. Частотный анализ с
помощью критерия Cochran-Mantel-Haenszel показал
достоверное превосходство результатов в группе Эр-
гоферона (χ2=7,1; p=0,008).

РРиисс..  22..  Доли пациентов с нормализацией вечерней
температуры тела на 1�е, 2�е, 3�и, 4�е, 5�е сутки ле�
чения.

РРиисс..  33..  Динамика утренней температуры тела на 1�е,
2�е, 3�и, 4�е, 5�е сутки лечения.
Примечание. Здесь и на рис. 4. Двухфакторный дис-
персионный анализ (ANOVA) не выявил достоверных
различий между двумя группами.

РРиисс..  44..  Динамика вечерней температуры тела на 1�е,
2�е, 3�и, 4�е, 5�е сутки лечения.



âèð). Ê âå÷åðó âòîðîãî äíÿ ýòî ñîîòíîøåíèå ñî-

ñòàâèëî 43 è 34%, à íà òðåòüè ñóòêè — 65 è 52% ñî-

îòâåòñòâåííî. Ñðàâíåíèå äîëåé ïàöèåíòîâ äâóõ

ãðóïï ïî óòðåííèì è âå÷åðíèì èçìåðåíèÿì òåì-

ïåðàòóðû â êàæäûé èç ïÿòè äíåé ëå÷åíèÿ ïî êðè-

òåðèþ Cochran-Mantel-Haenszel âûÿâèëî çíà÷è-

ìîå ðàçëè÷èå ìåæäó ãðóïïàìè ýðãîôåðîíà è

îñåëüòàìèâèðà íà âñ¸ì âðåìåííîì îòðåçêå, âêëþ-

÷àþùåì ïÿòü ïàð èçìåðåíèé (χ2=7,1; p=0,008).

Àíàëèç ñðåäíèõ çíà÷åíèé óòðåííåé è âå÷åð-

íåé òåðìîìåòðèè è èõ äèíàìèêè ïîêàçàë, ÷òî, íà-

÷èíàÿ ñî âòîðûõ ñóòîê, òåìïåðàòóðà òåëà îò èñ-

õîäíûõ 38,2±0,5°Ñ â îáåèõ ãðóïïàõ ñóùåñòâåííî

ñíèæàëàñü è, íà÷èíàÿ ñ òðåòüåãî äíÿ, ñòàáèëüíî

îñòàâàëàñü íèæå 37,0°Ñ (ðèñ. 3, 4). Ñðåäíÿÿ äëè-

òåëüíîñòü ëèõîðàäêè â ãðóïïå ýðãîôåðîíà ñîñòà-

âèëà 2,3±1,2 ñóòîê, â ãðóïïå îñåëüòàìèâèðà —

2,6±1,3 ñóòîê.

Àíàëèç ðåçóëüòàòîâ èññëåäîâàíèÿ ïî âòîðè÷-

íûì êðèòåðèÿì ïîäòâåðäèë ýôôåêòèâíîñòü ýð-

ãîôåðîíà, ÷òî âûðàæàëîñü â áîëåå íèçêîé ÷àñòî-

òå ïðè¸ìà æàðîïîíèæàþùèõ ñðåäñòâ â õîäå

ëå÷åíèÿ. Â ïåðâûé äåíü òåðàïèè áîëåå ïîëîâèíû

ïàöèåíòîâ îáåèõ ãðóïï (52% â ãðóïïå ýðãîôåðî-

íà è 59% â ãðóïïå îñåëüòàìèâèðà) ïîëó÷àëè àí-

òèïèðåòèêè ïî ïîâîäó ëèõîðàäêè, íàðóøàâøåé

èõ ñàìî÷óâñòâèå (ðèñ. 5). Íà âòîðîé äåíü ëå÷å-

íèÿ ýðãîôåðîíîì óäåëüíûé âåñ áîëüíûõ, ïðèíè-

ìàâøèõ æàðîïîíèæàþùèå ñðåäñòâà, ñíèçèëñÿ â

3 ðàçà è ñîñòàâèë 17% (ïðîòèâ 41% â ãðóïïå

îñåëüòàìèâèðà). Ïî ÷èñëó ïðè¸ìîâ àíòèïèðåòè-

êîâ ãðóïïû ýðãîôåðîíà è îñåëüòàìèâèðà çíà÷è-

ìî ðàçëè÷àëèñü â ïðîöåññå ëå÷åíèÿ (ðèñ. 6). Íà-

÷èíàÿ ñ òðåòüèõ ñóòîê, ïðîöåíò ïàöèåíòîâ,

êîòîðûì òðåáîâàëîñü íàçíà÷åíèå àíòèïèðåòè-

êîâ, áûë íèçêèì â îáåèõ ãðóïïàõ. Òàêèì îáðà-

çîì, ëå÷åíèå ýðãîôåðîíîì áûëî íàèáîëåå ïî-

ëåçíî áîëüíûì ãðèïïîì â ïåðâûå äâîå ñóòîê,

êîãäà âñå ñèìïòîìû çàáîëåâàíèÿ ìàêñèìàëüíî

âûðàæåíû. Ýôôåêò ïðåïàðàòà çàêëþ÷àëñÿ â çíà-

÷èìîì âëèÿíèè íà îñíîâíîå ïðîÿâëåíèå âèðóñ-

íîé èíôåêöèè — ëèõîðàäêó, êîòîðàÿ âñëåäñòâèå

ýôôåêòèâíîñòè ëå÷åíèÿ ñóùåñòâåííî è áûñòðî

ñíèæàëàñü, îáëåã÷àÿ ñàìî÷óâñòâèå áîëüíûõ.

Àíàëèç âòîðè÷íûõ êðèòåðèåâ ýôôåêòèâíîñòè

ïîçâîëèë ïðîäåìîíñòðèðîâàòü âëèÿíèå ýðãîôåðîíà

íà êëèíè÷åñêèå ñèìïòîìû ãðèïïà. Èñõîäíî ïðîÿâ-

ëåíèÿ èíòîêñèêàöèè, âêëþ÷àÿ ãîëîâíóþ áîëü, îç-

íîá, ñëàáîñòü, ìûøå÷íóþ è ñóñòàâíóþ áîëü, áûëè

âûðàæåíû ïðàêòè÷åñêè ó 100% áîëüíûõ îáåèõ

ãðóïï, íàçàëüíûå ñèìïòîìû (çàëîæåííîñòü íîñà,

÷èõàíèå) — ó 93% ïàöèåíòîâ ãðóïïû ýðãîôåðîíà è ó

90% áîëüíûõ ãðóïïû îñåëüòàìèâèðà, áîëü â ãîðëå —

ó 83 è 79%, êàøåëü — ó 90 è 85% ñîîòâåòñòâåííî.

Íà÷àëüíàÿ òÿæåñòü ñèìïòîìîâ ãðèïïà ïî äàííûì

îáúåêòèâíîãî îñìîòðà âðà÷à ïðåäñòàâëåíà â òàáë. 1.

Íàèáîëåå âûðàæåííûìè (îò óìåðåííîé ñòåïåíè äî

òÿæ¸ëîé ó áîëüøèíñòâà áîëüíûõ îáåèõ ãðóïï) áûëè

òèïè÷íûå äëÿ ãðèïïà ñèìïòîìû ãîëîâíîé áîëè, àñ-

òåíèè, à òàêæå áîëü â ãîðëå è ìûøå÷íàÿ áîëü. Îáå

ãðóïïû â äåáþòå èññëåäîâàíèÿ íå ðàçëè÷àëèñü ïî

÷àñòîòå (òàáë. 2) è òÿæåñòè ñèìïòîìàòèêè.

Óæå íà òðåòüè ñóòêè ëå÷åíèÿ òÿæåñòü îáùåèí-

òîêñèêàöèîííîãî ñèíäðîìà è ðåñïèðàòîðíûõ

ñèìïòîìîâ ñóùåñòâåííî ñíèçèëàñü â îáåèõ ãðóï-

ïàõ, ïîäàâëÿþùåå ÷èñëî ïàöèåíòîâ èìåëè ëèáî

ìèíèìàëüíóþ ñòåïåíü âûðàæåííîñòè, ëèáî âîîá-

ùå íå èìåëè îñíîâíûõ ïðîÿâëåíèé ãðèïïà. Òàêèì

îáðàçîì, â òå÷åíèå òð¸õäíåâíîãî ëå÷åíèÿ ó áîëü-

øèíñòâà áîëüíûõ ñ ïîìîùüþ ýðãîôåðîíà, òàê æå
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В ПОМОЩЬ ПРАКТИКУЮЩЕМУ ВРАЧУ

РРиисс..  55..  Доли пациентов, принимавших жаропонижа�
ющие на 1�е, 2�е, 3�и, 4�е, 5�е сутки лечения.
Примечание. Сравнение долей пациентов в динами-
ке 5 дней наблюдений не выявило достоверных раз-
личий между двумя группами (СМН: χ2=2,0; р=0,153).
Различие на вторые сутки было близко к значимому:
χ2=3,5; р=0,063.

РРиисс..  66..  Динамика числа приёмов жаропонижающих
препаратов в процессе лечения.
Примечание. Дисперсионный анализ (ANOVA) пока-
зал, что в группе эргоферона числе приёмов жаропо-
нижающих препаратов было значимо ниже (фактор
ПРЕПАРАТ: F1/48=2,8; p=0,099; фактор ДЕНЬ ЛЕЧЕНИЯ:
F4/192=23,7; p<0,0001; взаимодействие факторов ПРЕ-
ПАРАТ*ДЕНЬ ЛЕЧЕНИЯ: F4/192=3,6; p=0,018).



êàê è îñåëüòàìèâèðà, óäàëîñü ñïðàâèòüñÿ ñ ãðèï-

ïîçíîé èíôåêöèåé, ÷òî ïðîÿâëÿëîñü â çíà÷èòåëü-

íîì óëó÷øåíèè (ïðàêòè÷åñêîì îòñóòñòâèè) êëèíè-

÷åñêîé ñèìïòîìàòèêè. Ñëåäóåò îòìåòèòü, ÷òî

ýôôåêòèâíîñòü ëå÷åíèÿ îñåëüòàìèâèðîì, ïîëó-

÷åííàÿ â íàøåì èññëåäîâàíèè, áûëà íå õóæå ðå-

çóëüòàòîâ, äîñòèãíóòûõ â õîäå ðàíåå ïðîâåä¸ííûõ

êëèíè÷åñêèõ èññëåäîâàíèé åãî ýôôåêòèâíîñòè è

îïóáëèêîâàííûõ â ðàçëè÷íûõ èñòî÷íèêàõ [11—13].

Íà 7-å ñóòêè íàáëþäåíèÿ ïî÷òè âñå 100% ó÷àñòíè-

êîâ èññëåäîâàíèÿ áûëè çäîðîâû.

Óëó÷øåíèå êëèíè÷åñêîé ñèìïòîìàòèêè ñî÷å-

òàëîñü ñ ïîëîæèòåëüíîé äèíàìèêîé êà÷åñòâà

æèçíè ïàöèåíòîâ, êîòîðóþ îöåíèâàëè ïî äàííûì

îïðîñíèêà EQ5D (EUROQUAL; êîëåáàíèÿ îò 15

äî 5). Ñðåäíèé ñóììàðíûé áàëë êà÷åñòâà æèçíè ó

ïàöèåíòîâ èññëåäóåìûõ ãðóïï áûë ñîïîñòàâèì

èñõîäíî è â ïðîöåññå íàáëþäåíèÿ, îòðàæàÿ óëó÷-

øåíèå ñàìî÷óâñòâèÿ ïàöèåíòîâ ïî ìåðå âûçäî-

ðîâëåíèÿ îò ãðèïïà (òàáë. 3).

Íàêîíåö, àíàëèç ðåçóëüòàòîâ ëå÷åíèÿ è íà-

áëþäåíèÿ ïîêàçàë, ÷òî è â ãðóïïå ýðãîôåðîíà, è â

ãðóïïå îñåëüòàìèâèðà íå áûëî çàðåãèñòðèðîâàíî

íè îäíîãî ñëó÷àÿ óõóäøåíèÿ òå÷åíèÿ çàáîëåâà-

íèÿ, â òîì ÷èñëå íè ó îäíîãî ïàöèåíòà íå îòìå÷å-

íî ðàçâèòèÿ îñëîæíåíèé, òðåáóþùèõ íàçíà÷åíèÿ

àíòèáèîòèêîâ èëè ãîñïèòàëèçàöèè.

Â òå÷åíèå âñåãî ïåðèîäà íàáëþäåíèÿ íå áû-

ëî âûÿâëåíî íè îäíîãî íåæåëàòåëüíîãî ÿâëå-

íèÿ, èìåþùåãî äîñòîâåðíóþ ñâÿçü ñ ïðè¸ìîì

èññëåäóåìûõ ïðåïàðàòîâ. Ýðãîôåðîí íå îêàçû-

âàë îòðèöàòåëüíîãî âëèÿíèÿ íà âèòàëüíûå

ôóíêöèè è ôèçèêàëüíûå äàííûå. Ëàáîðàòîð-

íûé ìîíèòîðèíã áèîõèìè÷åñêèõ ìàðê¸ðîâ,

àíàëèçîâ êðîâè è ìî÷è ïîêàçàë, ÷òî ïðèìåíå-

íèå ýðãîôåðîíà ïî ëå÷åáíîé ñõåìå â òå÷åíèå 5

äíåé íå ïðèâîäèëî ê êàêèì-ëèáî îòêëîíåíèÿì

îò íîðìàëüíûõ çíà÷åíèé. Â õîäå èññëåäîâàíèÿ

íå áûëî ïîëó÷åíî äàííûõ î âçàèìîäåéñòâèè

ýðãîôåðîíà ñ äðóãèìè ïðåïàðàòàìè, ïðèíè-
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Ãðóïïà Äåíü 1 Äåíü 7 �� Äåíü 7 — Äåíü 1

Ýðãîôåðîí (n=23) 9,3±2,2 5,4±1,2 –3,9±1,9

Îñåëüòàìèâèð (n=29) 9,1±2,8 5,4±0,9 –3,8±2,6

ТТааббллииццаа  33..  Изменение суммарного балла опросника качества жизни в процессе лечения

ППррииммееччааннииее..  Сравнение дельт по критерию Стьюдента не выявило достоверных различий между группами.

Ñèìïòîì 1-å ñóòêè 3-è ñóòêè 7-è ñóòêè
ýðãîôåðîí îñåëüòàìèâèð ýðãîôåðîí îñåëüòàìèâèð ýðãîôåðîí îñåëüòàìèâèð

(n=23) (n=29) (n=23) (n=29) (n=23) (n=29)

Ãîëîâíàÿ áîëü 2,1±0,8 2,7±0,7 1,0±0,9 1,0±0,8 0,0±0,2 0,2±0,6

Îçíîá 1,9±1,1 2,2±1,0 0,3±0,5 0,3±0,7 0,0±0,0 0,0±0,0

Ñëàáîñòü 2,5±0,6 2,7±0,7 1,7±1,0 1,5±1,0 0,5±0,7 0,5±0,7

Áîëü â ìûøöàõ 1,8±1,1 2,1±1,0 0,5±0,7 0,3±0,6 0,0±0,2 0,0±0,0

Áîëü â ñóñòàâàõ 1,5±1,2 1,7±1,2 0,5±0,7 0,3±0,5 0,0±0,2 0,0±0,2

Áîëü â ãëàçíûõ ÿáëîêàõ 1,4±1,1 1,5±1,2 0,3±0,8 0,2±0,5 0,0±0,2 0,0±0,0

Ñîíëèâîñòü 1,6±1,0 1,7±1,2 1,0±0,8 0,9±1,0 0,4±0,6 0,2±0,5

Íàçàëüíûå ñèìïòîìû 1,5±1,1 1,4±1,3 1,2±0,9 1,0±1,0 0,5±0,8 0,4±0,7

×èõàíèå 1,2±1,0 1,3±1,1 0,6±0,8 0,6±0,8 0,2±0,5 0,1±0,4

Áîëü â ãîðëå 1,8±1,0 1,7±1,0 0,8±0,7 0,8±0,9 0,0±0,2 0,0±0,3

Êàøåëü 1,7±1,1 1,2±1,0 1,4±1,0 1,1±1,2 0,5±0,7 0,5±0,8

ТТааббллииццаа  11..  Динамика выраженности общесоматических и респираторных симптомов гриппа в баллах на
1�е, 3�и и 7�е сутки наблюдения у пациентов обеих групп

Ñèìïòîì 3-è ñóòêè 7-å ñóòêè ÑÌÍ
ýðãîôåðîí îñåëüòàìèâèð ýðãîôåðîí îñåëüòàìèâèð

(n=23) (n=29) (n=23) (n=29)

Ãîëîâíàÿ áîëü 58 71 100 93 χ2=3,8; p=0,052

Îçíîá 96 93 100 100 χ2=0,9; p=0,352

Ñëàáîñòü 42 46 96 89 χ2=0,0; p=0,839

Áîëü â ìûøöàõ 88 96 100 100 χ2=0,0; p=0,839

Áîëü â ñóñòàâàõ 88 96 100 100 χ2=0,1; p=0,809

Áîëü â ãëàçíûõ ÿáëîêàõ 92 96 100 100 χ2=0,0; p=0,939

Ñîíëèâîñòü 63 75 96 96 χ2=0,2; p=0,698

Íàçàëüíûå ñèìïòîìû 71 71 100 96 χ2=0,1; p=0,77

×èõàíèå 88 79 96 100 χ2=0,1; p=0,741

Áîëü â ãîðëå 83 82 100 100 χ2=0,2; p=0,657

Êàøåëü 46 38 96 86 χ2=0,1; p=0,787

ТТааббллииццаа  22..  Доли пациентов (в %), у которых клинические проявления гриппа купировались на 3�и и 7�е сут�
ки наблюдения



ìàâøèìèñÿ ïàöèåíòàìè â êà÷åñòâå ñîïóòñòâó-

þùåé òåðàïèè.

Îáñóæäåíèå ðåçóëüòàòîâ
Ðåçóëüòàòû èññëåäîâàíèÿ ñâèäåòåëüñòâóþò îá

ýôôåêòèâíîñòè è áåçîïàñíîñòè ýðãîôåðîíà â ëå÷å-

íèè ãðèïïà. Ïðè¸ì ïðåïàðàòà ó áîëüøèíñòâà ïàöè-

åíòîâ ñ äàâíîñòüþ çàáîëåâàíèÿ íå áîëåå 48 ÷àñîâ

ïðèâîäèë ê íîðìàëèçàöèè ïîâûøåííîé òåìïåðà-

òóðû òåëà â ïåðâûå äâîå ñóòîê îò íà÷àëà òåðàïèè.

Êëèíè÷åñêàÿ ýôôåêòèâíîñòü ýðãîôåðîíà ïî ðå-

çóëüòàòàì îöåíêè òåìïåðàòóðíîé ðåàêöèè áûëà ñî-

ïîñòàâèìà ñ ðåçóëüòàòàìè ïðèìåíåíèÿ îñåëüòàìè-

âèðà. Áîëåå òîãî, ÷àñòîòíûé àíàëèç óäåëüíîãî âåñà

ïàöèåíòîâ ñ íîðìàëèçàöèåé òåìïåðàòóðû òåëà â

ïðîöåññå ëå÷åíèÿ â çàâèñèìîñòè îò âèäà òåðàïèè

ïîêàçàë çíà÷èìîå ïðåâîñõîäñòâî ýðãîôåðîíà.

Ýôôåêò ëå÷åíèÿ ïðîÿâëÿëñÿ ñ ïåðâîãî äíÿ, à ê

èñõîäó òðåòüèõ ñóòîê ïîäàâëÿþùåå áîëüøèíñòâî

áîëüíûõ ãðèïïîì èìåëè íîðìàëüíóþ òåìïåðàòóðó

òåëà. Ïðè¸ì ýðãîôåðîíà îêàçàëñÿ ìàêñèìàëüíî

ïîëåçíûì äëÿ ïàöèåíòîâ èìåííî â ïåðâûå äâà äíÿ

ëå÷åíèÿ, ÷òî ïðîÿâëÿëîñü â ñîêðàùåíèè ïðîäîë-

æèòåëüíîñòè ëèõîðàäêè è îòñóòñòâèè íåîáõîäèìî-

ñòè íàçíà÷åíèÿ æàðîïîíèæàþùèõ ïðåïàðàòîâ.

Äëèòåëüíîñòü ëèõîðàäî÷íîãî ïåðèîäà ó ïàöèåí-

òîâ, ïðèíèìàâøèõ ýðãîôåðîí, áûëà ñîïîñòàâèìîé

ñ ïðîäîëæèòåëüíîñòüþ ëèõîðàäêè ó ïàöèåíòîâ,

ïîëó÷àâøèõ ñïåöèôè÷åñêóþ ïðîòèâîãðèïïîçíóþ

òåðàïèþ îñåëüòàìèâèðîì, à ÷àñòîòà ïðè¸ìà æàðî-

ïîíèæàþùèõ ïðåïàðàòîâ áûëà äàæå íèæå, ÷åì â

ñðàâíèâàåìîé ãðóïïå. Êðîìå òîãî, ýðãîôåðîí, òàê-

æå êàê è îñåëüòàìèâèð, ïðèâîäèë ê áûñòðîìó êó-

ïèðîâàíèþ âñåõ îñíîâíûõ îáùåèíòîêñèêàöèîí-

íûõ ñèìïòîìîâ, à òàêæå ðåñïèðàòîðíûõ

ïðîÿâëåíèé ñî ñòîðîíû íîñà/ãîðëà/ãðóäíîé êëåò-

êè, ÷òî â èòîãå óëó÷øàëî êà÷åñòâî æèçíè ïàöèåí-

òîâ. Ðåçóëüòàòû êëèíè÷åñêîãî èññëåäîâàíèÿ ïîç-

âîëÿþò ñäåëàòü çàêëþ÷åíèå îá ýôôåêòèâíîñòè

ýðãîôåðîíà â ëå÷åíèè ãðèïïà çà ñ÷¸ò ïðîòèâîâè-

ðóñíîãî äåéñòâèÿ ïðåïàðàòà è îïòèìàëüíîãî âëèÿ-

íèÿ íà ðàçíûå çâåíüÿ ïðîòèâîâèðóñíîé çàùèòû,

âêëþ÷àÿ ñèñòåìó èíòåðôåðîíîâ, àíòèãåíïðåçåí-

òèðóþùèå è Th êëåòêè.

Äàííûå, ïîëó÷åííûå â õîäå íàñòîÿùåãî êëèíè-

÷åñêîãî èññëåäîâàíèÿ, ñîãëàñóþòñÿ ñ ðåçóëüòàòàìè

ðàíåå ïðîâåä¸ííûõ è îïóáëèêîâàííûõ ýêñïåðè-

ìåíòàëüíûõ èññëåäîâàíèé [7, 14], äîêàçûâàþùèõ

ïðîòèâîâèðóñíóþ ýôôåêòèâíîñòü àíòè-IFNγ (ïåð-

âîãî êîìïîíåíòà ýðãîôåðîíà), ñâÿçàííóþ, î÷åâèä-

íî, ñ ñóïðåññèåé ÿäåðíîãî ôàêòîðà κB (NF-kB) —

êëþ÷åâîãî ôàêòîðà â ðåàëèçàöèè ãðèïïîçíîé èí-

ôåêöèè [14]. Ïîêàçàíî, ÷òî ïðèìåíåíèå àíòè-IFNγ
ó çàðàæ¸ííûõ LD50 âèðóñà ãðèïïà À(Í1N1)2009 ëà-

áîðàòîðíûõ æèâîòíûõ ïðèâîäèëî ê ïîäàâëåíèþ

ðåïëèêàöèè âèðóñà â ë¸ãî÷íîé òêàíè (ñíèæåíèþ

òèòðà âèðóñà ãðèïïà), óâåëè÷åíèþ ïðîäîëæèòåëü-

íîñòè æèçíè è ñíèæåíèþ ëåòàëüíîñòè. Ïðîòèâî-

âèðóñíàÿ àêòèâíîñòü àíòè-IFNγ â îòíîøåíèè ïàí-

äåìè÷åñêîãî âèðóñà ãðèïïà À(H1N1)2009 áûëà ñî-

ïîñòàâèìà ñ îñåëüòàìèâèðîì, à ïðè ñîâìåñòíîì

ïðèìåíåíèè äâóõ ïðåïàðàòîâ çíà÷èìî ïîâûøàëàñü

ýôôåêòèâíîñòü òåðàïèè [7]. Ýêñïåðèìåíòàëüíûå

èññëåäîâàíèÿ íà ìîäåëè ãðèïïà À (À/H3N8 è 2

øòàììà A/H1N1), ïðîâåä¸ííûå â êîìïàíèè APcis

S. A. (Ôðàíöèÿ) â ñîòðóäíè÷åñòâå ñ Èíñòèòóòîì

Ïàñòåðà (Ôðàíöèÿ), òàêæå ïîêàçàëè ïðîòèâîâè-

ðóñíóþ ýôôåêòèâíîñòü àíòè-IFNγ, ñîïîñòàâèìóþ

ñ ýôôåêòèâíîñòüþ îñåëüòàìèâèðà (äàííûå ãîòî-

âÿòñÿ ê ïóáëèêàöèè).

Êðîìå òîãî, â õîäå êëèíè÷åñêèõ è ýêñïåðè-

ìåíòàëüíûõ èññëåäîâàíèé äîêàçàíî, ÷òî àíòè-

IFNγ ïîâûøàåò ýêñïðåññèþ IFN-γ, IFN-α/β è ñî-

ïðÿæ¸ííûõ ñ íèìè èíòåðëåéêèíîâ (IL-2, IL-4,

IL-10 è äð.), óëó÷øàåò ëèãàíä-ðåöåïòîðíîå âçàè-

ìîäåéñòâèå IFN, íîðìàëèçóåò êîíöåíòðàöèþ è

ôóíêöèîíàëüíóþ àêòèâíîñòü åñòåñòâåííûõ àíòè-

òåë ê IFN-γ, ÷òî îáóñëîâëèâàåò ýôôåêòèâíóþ

ïðîòèâîâèðóñíóþ çàùèòó, à òàêæå îêàçûâàåò ïðî-

òåêòèâíîå âëèÿíèå íà ýïèòåëèé ðåñïèðàòîðíîãî

òðàêòà è ñíèæàåò âûðàæåííîñòü âîñïàëåíèÿ [16].

Ìîëåêóëÿðíîé ìèøåíüþ àíòè-CD4 (âòîðîãî

êîìïîíåíòà ýðãîôåðîíà) ÿâëÿåòñÿ CD4-êîðåöåï-

òîð Ò-êëåòî÷íîãî ðåöåïòîðà, ïðåäñòàâëåííûé íà

Ò-õåëïåðàõ, ìîíîöèòàõ, ìàêðîôàãàõ, äåíäðèòíûõ

êëåòêàõ. Èçâåñòíî, ÷òî ðàçëè÷íûå ôàêòîðû ìîãóò

îêàçûâàòü íåãàòèâíîå âîçäåéñòâèå íà ïðåçåíòà-

öèþ âèðóñíîãî àíòèãåíà CD4+ êëåòêàìè, ÷òî â

èòîãå ñíèæàåò ýôôåêòèâíîñòü ïðîòèâîâèðóñíîãî

îòâåòà. Ìîäóëèðóþùåå âëèÿíèå àíòè-CD4 íà

ôóíêöèîíàëüíóþ àêòèâíîñòü CD4+ êëåòîê, îáåñ-

ïå÷èâàÿ «ïîëíîöåííóþ» ïðåçåíòàöèþ àíòèãåíà,

ýôôåêòèâíî ïðîòèâîäåéñòâóåò âèðóëåíòíîé

ãðèïïîçíîé èíôåêöèè, íà÷èíàÿ ñ ñàìûõ ðàííèõ

ýòàïîâ å¸ ðàçâèòèÿ. Êðîìå òîãî, ïîâûøàÿ ôóíê-

öèîíàëüíóþ àêòèâíîñòü CD4+ Ò-ëèìôîöèòîâ,

àíòè-CD4 ïðåïÿòñòâóåò ðåïëèêàöèè âèðóñà è

ñïîñîáñòâóåò âûñîêîé ñêîðîñòè åãî êëèðåíñà [9,

10, 17]. Òàêèì îáðàçîì, ñîâìåñòíîå ïðèìåíåíèå

äâóõ êîìïîíåíòîâ ýðãîôåðîíà (àíòè-IFNγ+àíòè-

CD4) ïðèâîäèò ê ïîäàâëåíèþ ðåïëèêàöèè âèðóñà

è ôîðìèðîâàíèþ àäåêâàòíîãî ïðîòèâîâèðóñíîãî

îòâåòà, ÷òî ðåàëèçóåòñÿ â áûñòðîì êóïèðîâàíèè

ëèõîðàäêè — îñíîâíîãî êëèíè÷åñêîãî ìàðê¸ðà

âèðåìèè ïðè ãðèïïå, à òàêæå äðóãèõ êëèíè÷åñêèõ

ñèìïòîìîâ. Ïðîòèâîâèðóñíàÿ è ïðîòèâîâîñïàëè-

òåëüíàÿ ýôôåêòèâíîñòü àíòè-IFNγ+àíòè-CD4

äîïîëíÿåòñÿ âëèÿíèåì àíòè-Í íà ãèñòàìèí-îïî-

ñðåäîâàííûå ìåõàíèçìû èíôåêöèîííîãî âîñïà-

ëåíèÿ, ÷òî ïðîÿâëÿåòñÿ â àêòèâíîì ðàçðåøåíèè

ðåñïèðàòîðíûõ ñèìïòîìîâ âèðóñíîé èíôåêöèè.

Ëå÷åíèå ýðãîôåðîíîì ïðåäóïðåæäàëî ðàçâè-

òèå áàêòåðèàëüíûõ îñëîæíåíèé, òðåáóþùèõ ïðè-

ìåíåíèÿ àíòèáèîòèêîâ. Â õîäå èññëåäîâàíèÿ áûë

ïîäòâåðæä¸í âûñîêèé óðîâåíü áåçîïàñíîñòè ïðå-

ïàðàòà; íå áûëî ïîëó÷åíî äàííûõ î âçàèìîäåéñò-
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âèè ýðãîôåðîíà ñ ëåêàðñòâåííûìè ñðåäñòâàìè,

êîòîðûå ïàöèåíòû ïîëó÷àëè â êà÷åñòâå ñîïóòñò-

âóþùåé òåðàïèè.

Çàêëþ÷åíèå
Òàêèì îáðàçîì, ðåçóëüòàòû èññëåäîâàíèÿ ïî-

êàçàëè ýôôåêòèâíîñòü ýðãîôåðîíà â ëå÷åíèè

ãðèïïà ó âçðîñëûõ ïàöèåíòîâ ïðè íàçíà÷åíèè åãî

ïî ëå÷åáíîé ñõåìå â òå÷åíèå ïÿòè äíåé. Äåéñòâèå

ïðåïàðàòà ïðîÿâëÿåòñÿ áûñòðîé íîðìàëèçàöèåé

ïîâûøåííîé òåìïåðàòóðû òåëà ó áîëüøèíñòâà

ïàöèåíòîâ óæå íà âòîðûå ñóòêè. Ýðãîôåðîí çíà-

÷èìî ñíèæàåò íåîáõîäèìîñòü íàçíà÷åíèÿ æàðî-

ïîíèæàþùèõ ñðåäñòâ, íà÷èíàÿ ñ ïåðâîãî äíÿ ëå-

÷åíèÿ. Ïðè¸ì ýðãîôåðîíà ýôôåêòèâíî âëèÿåò íà

ñòåïåíü òÿæåñòè è äëèòåëüíîñòü òå÷åíèÿ îáùåèí-

òîêñèêàöèîííûõ è ðåñïèðàòîðíûõ ñèìïòîìîâ

ãðèïïà. Íàøè äàííûå ñâèäåòåëüñòâóþò, ÷òî ïî

êëèíè÷åñêîé ýôôåêòèâíîñòè ýðãîôåðîí ñîïîñ-

òàâèì ñ îñåëüòàìèâèðîì. Àâòîðû îòäàþò ñåáå îò-

÷¸ò â òîì, ÷òî èññëåäîâàíèå èìååò îïðåäåë¸ííûå

îãðàíè÷åíèÿ, ïðåæäå âñåãî ïî îáú¸ìó âûáîðêè,

÷òîáû äåëàòü îêîí÷àòåëüíûå âûâîäû. Òåì íå ìå-

íåå, áóäó÷è âûïîëíåííîé ïî ïðèíöèïàì ìåäèöè-

íû, îñíîâàííîé íà äîêàçàòåëüñòâàõ, äàííàÿ ðàáî-

òà ìîæåò ïðåòåíäîâàòü íà íà÷àëî íîâîãî

íàïðàâëåíèÿ â òàêîé âàæíîé îáëàñòè, êàê ëå÷å-

íèå ãðèïïîçíîé èíôåêöèè.
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