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Фамцикловір у лікуванні герпесвірусних інфекцій
Герпесвірусна інфекція залишається актуальною проблемою охорони здоров’я. Щорічно на генітальний 
герпес (ГГ) хворіють близько 500 тис. осіб. Насправді ця кількість є значно більшою, оскільки в більшості 
хворих інфекція залишається недіагностованою внаслідок частих субклінічних і атипових форм. 
Захворюваність на оперізувальний герпес (ОГ) у різних країнах становить від 0,4 до 1,6 випадку  
на 1000 осіб на рік у осіб віком до 20 років і від 4,5 до 11,8 випадку на 1000 осіб на рік – у старших 
вікових групах [1]. В основі терапії герпесвірусних інфекцій лежить застосування аномальних 
нуклеозидів, представлених чималою кількістю лікарських засобів. Зазвичай у таких випадках лікарі 
призначають усім відомий ацикловір, упускаючи з поля зору інноваційні препарати, що демонструють 
очевидні переваги. Насамперед це стосується фамцикловіру, ефективність якого було доведено 
численними експериментальними та клінічними дослідженнями.

Механізм дії та властивості 
фамцикловіру

Фамцикловір, як  усі аномальні 
нуклеозиди, не має противірусної ак‑
тивності. Його трансформація в ак‑
тивний метаболіт відбувається внас‑
лідок фосфорилювання вірусоспеци‑
фічним ферментом тимідинкіназою. 
У процесі копіювання вірусної ДНК 
псевдону клеозиди вбудову ються 
в дочірні вірусні ДНК, що призводить 
до  втрати їхньої нежиттєздатності. 
Оскільки фосфорилювання препаратів 
залежить від вірусної тимідинкінази 
й  відбувається лише в  інфікованих 
вірусом клітинах, синтез ДНК самої 
клітини не  порушується [2]. Експе‑
риментальними дослідженнями було 
встановлено, що спорідненість вірус‑
ної тимідинкінази до фамцикловіру 
є приблизно в 100 разів вищою, ніж 
до ацикловіру. Це сприяє швидкому 
підвищенню внутрішньоклітинної 
концентрації кінцевого метаболіту 
фамцикловіру, що забезпечує швидкий 
противірусний ефект [3].

Уже через 2 год контакту із зараже‑
ними клітинами фамцикловір пригні‑
чує синтез ДНК вірусу простого герпесу 
1 типу (ВПГ‑1) більш ніж на 90%. Пригні‑
чення синтезу ДНК ВПГ‑1 на тлі застосу‑
вання ацикловіру за аналогічний період 
становить близько 50%. Ця особливість 
фамцикловіру є важливою для раннього 
впливу на герпетичну інфекцію [4].

Рівень абсолютної біодоступності 
фамцикловіру достовірно вищий, аніж 
у інших ациклічних аналогів гуано‑
зину – ​ацикловіру та валацикловіру. 
Крім того, фамцикловір повільніше 
виводиться з клітини, що забезпечує 
триваліший противірусний ефект. 
За даними експериментальних робіт, 
у клітинах, інфікованих вірусами ВПГ‑1 
і ВПГ‑2, період напіввиведення фамци‑
кловіру становив 10 і 20 год відповідно, 
тоді як ацикловіру – ​0,7 і 1 год [5-7].

Вагомою перевагою фамцикловіру 
є здатність накопичуватися та створю‑
вати високі концентрації у шваннів‑
ських клітинах. Це позитивно відби‑
вається на результатах лікування ОГ, 
оскільки основні патогенетичні про‑
цеси при цьому захворюванні пов’я‑
зані з поширенням вірусу нервовими 
волокнами та периневральними про‑
сторами, що супроводжується розвит‑
ком низки ускладнень із боку нервової 
системи (гангліоніти, неврити, постгер‑
петична невралгія (ПГН) та ін.) [8, 9].

Застосування фамцикловіру  
в терапії оролабіального 
герпесу

Поряд із  традиційними багато‑
денними курсами останнім десяти‑
літтям активно вивчалася можли‑
вість застосування коротких курсів 

лікування оролабіального герпесу. 
Зокрема, було показано, що короткий 
курс застосування фамцикловіру дає 
змогу швидше усунути вірусну інфек‑
цію та скоротити терміни лікування. 
Після публікації роботи S. Spruаnse 
та  співавт. Управління з  контролю 
якості продуктів харчування й лікар‑
ських засобів США (FDA) затвердило 
застосування фамцикловіру у  ви‑
гляді одноразової дози 1500  мг для 
лікування рецидивного оролабіаль‑
ного герпесу в  імунокомпетентних 
осіб [11]. У роботі було представлено 
результати рандомізованого подвій‑
ного сліпого плацебо-контрольова‑
ного дослідження, в якому пацієнти 
самостійно приймали 1500 мг фамци‑
кловіру одноразово (n=227), по 750 мг 
препарату 2 рази на день (n=220) і пла‑
цебо (n=254) протягом першої години 
від появи продромальних симптомів. 
Дослідження S. Spruаnse показало, що 
при прийомі фамцикловіру внутріш‑
ньо в дозі 1500 мг одноразово термін 
регресу висипань скорочується при‑
близно на 2 дні, а тривалість больо‑
вих відчуттів – ​на 1 день порівняно 
з  такими на  тлі застосування пла‑
цебо. Зазначений режим дозування 
був ефективним і безпечним. Короткі 
курси не виключають застосування 
фамцикловіру в традиційних схемах, 
рекомендованих численними міжна‑
родними співтовариствами фахівців, 
але дає змогу індивідуалізувати тера‑
пію герпесвірусної інфекції.

Застосування фамцикловіру  
в лікуванні генітального 
герпесу

Опубліковано велику кількість 
робіт, що показали високу ефектив‑
ність фамцикловіру при лікуванні ре‑
цидивів ГГ. Зокрема, було показано, що 
фамцикловір зменшує кількість реци‑
дивів на 80% порівняно з плацебо, за‑
безпечує відсутність рецидивів майже 
в 1/3 пацієнтів [12, 13].

У дослідженні С. Cernik і співавт. 
було показано, що фамцикловір у різ‑
них дозах (125, 250 або 500 мг 2 рази 
на добу протягом 5 днів) забезпечує 
подібну та статистично значущу ефек‑
тивність терапії. Автори дійшли вис‑
новку, що з метою лікування рецидиву 
можна рекомендувати найнижчу дозу 
фамцикловіру – ​125 мг двічі на день. 
За  такої схеми терапії період зара‑
ження скорочується на 1,5 дня, а час 
регресу висипу – ​на 1 день порівняно 
з плацебо, абсолютний ризик розвитку 
нових висипів знижується на 50% [15].

В іншому рандомізованому багато‑
центровому відкритому дослідженні 
за  участю 384 пацієнтів оцінювали 
ефективність і  безпеку пероральної 
форми фамцикловіру для епізодичної 
(по  125  мг 2 рази на  добу протягом 

5 днів) і супресивної (по 250 мг 2 рази 
на добу) терапії рецидивного ГГ. Було 
показано, що супресивна терапія пер
оральним фамцикловіром на відміну 
від епізодичної статистично значуще 
збільшує тривалість ремісій у пацієнтів 
із частими рецидивами ГГ (p<0,0001). 
Не виявлено статистично значущих від‑
мінностей між епізодичною та супре‑
сивною терапією за загальним балом 
опитувальника RGHQoL і рівнем задо‑
воленості пацієнтів лікуванням [16].

F. Aoki та співавт. провели міжна‑
родне багатоцентрове рандомізоване 
подвійне сліпе плацебо-контрольоване 
дослідження з вивчення ефективності 
одноденного курсу фамцикловіру (епі‑
зодична терапія) [17]. У дослідження 
включили осіб без супутніх захворю‑
вань із  лабораторно підтвердженим 
ВПГ‑2 із щонайменше 4 рецидивами 
за попередні 12 міс. Пацієнти (n=329) 
випадковим чином були розподілені 
на прийом фамцикловіру та плацебо. 
Пацієнти основної групи (n=163) 
за появи продромальних симптомів ГГ 
або перших герпетичних висипань при‑
ймали фамцикловір по 1000 мг 2 рази 
на добу протягом 1 дня; пацієнти кон‑
трольної групи (n=166) – ​плацебо. До‑
слідження показало, що в пацієнтів, які 
приймали фамцикловір протягом 1 дня 
у високій дозі, термін регресу висипань 
зменшився майже на  2 дні (1,8 дня; 
p<0,001), термін розрішення всіх симп‑
томів – ​на 2,1 дня (p<0,001) порівняно 
з групою плацебо. Крім того, фамцикло‑
вір запобігав прогресуванню рецидиву 
ГГ до розгорнутої клінічної картини 
приблизно в 1 із 4 пацієнтів; абортивні 
висипи спостерігалися у 23,3% пацієн‑
тів основної групи проти 12,7% пацієн‑
тів групи плацебо (р=0,003).

Сьогодні епізодична терапія реци‑
дивів герпесу (пацієнт починає при‑
ймати противірусний препарат за пер‑
ших симптомів рецидиву) вважається 
одним із  найефективніших методів 
лікування [18, 19]. Для обмеження ре‑
плікації вірусу та вірусного ураження 
тканин противірусна терапія має бути 
розпочата протягом 24 год після появи 
продромальних симптомів або висипів, 
оскільки в цей період реплікація вірусу 
досягає піку [18]. Ініційована пацієнтом 
епізодична терапія передбачає прийом 
препарату протягом цього вузького «те‑
рапевтичного вікна». Переваги цього 
методу підтверджуються меншою час‑
тотою рецидивів висипу, ніж у разі те‑
рапії, що призначається лікарем [20, 21].

Останні клінічні дослідження пока‑
зали, що одноденний курс противіру‑
сного препарату у високій дозі, при‑
йнятій протягом 24 год від моменту 
появи симптомів, ефективно скоро‑
чує час до настання регресу висипів. 
Цей метод значно зручніший для па‑
цієнта й дає змогу знизити вартість 
противірусної терапії.

Супресивна терапія 
генітального герпесу

Наразі запропоновано два варіанти 
лікування ГГ – ​епізодичну та тривалу 
супресивну терапію. Епізодичну супре‑
сивну терапію застосовують для про‑
філактики прогнозованих рецидивів 
лабіального та  генітального герпесу. 
За появи чинників ризику, здатних спро‑
вокувати рецидив (ультрафіолетове ви‑
промінювання, фізичні травми й опера‑
тивні втручання, емоційна перенапруга, 
менструації, гормональні розлади), реко‑
мендується розпочати прийом противі‑
русного препарату внутрішньо. Тривала 
супресивна терапія передбачає щоден‑
ний прийом таблетованого противірус‑
ного препарату для профілактики реци‑
дивів. Окрім того, рекомендується про‑
водити супресивну терапію інфікованих 
осіб для зниження ймовірності передачі 
вірусу серонегативним контактним осо‑
бам, що особливо важливо в парах, які 
планують зачаття.

У порівняльному дослідженні без‑
рецидивний перебіг герпесу протягом 
1 року відзначався в 48% пацієнтів, 
які приймали валацикловір, і в 72% 
хворих, які приймали фамцикловір 
як засіб супресивної терапії [22]. Крім 
того, було показано, що супресивна те‑
рапія знижує ризик передачі ГГ [23, 24].

F. Diaz-Mitoma та співавт. вивчали 
ефективність застосування різних 
доз фамцикловіру (125 мг 1 або 2 рази 
на день, 250 мг 1 або 2 рази на день 
і 500 мг 1 раз на день) як постійної 
супресивної терапії ГГ у жінок. Доза 
250 мг 2 рази на день виявилася най
ефективнішою щодо збільшення три‑
валості безрецидивного періоду [25].

В іншому дослідженні застосування 
фамцикловіру в дозі 250 мг 2 рази за‑
безпечило відсутність рецидивів ГГ 
протягом 1 року в 70% пацієнтів до‑
слідної групи проти 20% – ​контроль‑
ної. Прийом препарату в різних дозах 
(125 мг 3 рази на день, 250 мг 3 рази 
на день, 250 мг 2 рази на день) статис‑
тично значуще збільшував час до пер‑
шого рецидиву та частку безрецидив‑
них випадків протягом 1 року. Доза 
фамцикловіру 250 мг двічі або тричі 
на день давала майже однакові клінічні 
результати. З огляду на це автори реко‑
мендують дворазовий прийом фамци‑
кловіру по 250 мг [26].

FDA не  дає конкретних рекомен‑
дацій щодо тривалості супресивної 
терапії. Вона має визначатися з ура‑
хуванням уподобань пацієнта та пе‑
ребігу захворювання. Для більшості 
пацієнтів із  частими рецидивами 
прийнятним курсом вважається ліку‑
вання щонайменше протягом 1 року 
[27, 28]. Пацієнтам із герпесасоційова‑
ною мультиформною еритемою [23], 
герпетичною екземою (екзема Капоші), 
герпетичним кератитом та імунодефі‑
цитами, включаючи ВІЛ‑інфікованих 
хворих, можуть знадобитися триваліші 
курси терапії [29-31].

Застосування фамцикловіру 
в лікуванні оперізувального 
герпесу

Проблема ОГ зберігає актуальність 
насамперед через велику кількість 
ускладнень, які виникають після цієї 
інфекції. Механізм виникнення болю 
в  різні періоди хвороби має різний 
характер, що потребує застосування 
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відповідних підходів до терапії. Якщо 
в гострій фазі больовий синдром має 
змішаний характер (запальний і ней‑
ропатичний), то при ПГН це типовий 
нейропатичний біль [1].

ПГН визначають як больовий синд
ром, що зберігається після зникнення 
герпетичного висипу протягом ≥4 міс. 
До основних чинників ризику виник‑
нення ПГН відносять вік, жіночу стать, 
наявність болю в період продромаль‑
ного періоду, залучення до  патоло‑
гічного процесу кількох дерматомів, 
тяжкість болю в гострий період. Усі ці 
чинники перебувають у взаємозв’язку, 
тому пацієнти віком понад 50 років 
у більшості випадків зазнають тяж‑
кого, нестерпного болю та страждають 
від значних шкірних висипань, що на‑
багато частіше призводить до розвитку 
ПГН. Зменшити ризик розвитку ПГН 
і тяжкість больових відчуттів можна 
якомога раннішим призначенням 
системної терапії препаратами ано‑
мальних нуклеозидів.

Клінічні дослідження показали, що 
фамцикловір у  дозі 250  мг 3 рази 
на добу протягом 7 днів має таку саму 
ефективність для загоєння шкірного 
висипу, як і ацикловір 800 мг 5 разів 
на  добу протягом того самого часу. 
Однак у  хворих із  найвищим ризи‑
ком тривалого болю (пацієнти віком 
понад 50 років) біль гострої фази зни‑
кав у 1,5 раза швидше, ніж у разі за‑
стосування ацикловіру. Призначення 
фамцикловіру дає можливість значно 
зменшити добову та  курсову дози 
препарату порівняно з ацикловіром 
(курсова доза фамцикловіру – ​5,25 г, 
ацикловіру – ​28,0 г), що особливо ак‑
туально для пацієнтів похилого віку. 
Слід зазначити, що терапія найефек‑
тивніша при призначенні фамцикло‑
віру в  перші 48-72  год від моменту 
появи шкірного висипу [32, 33].

Прийом внутрішньо фамцикловіру 
в дозах 500 або 750 мг на добу протя‑
гом 7 днів дає змогу скоротити трива‑
лість ПГН, яка вважається найтяжчим 
ускладненням герпесвірусної інфекції. 
Наприклад, у пацієнтів віком понад 
50 років (осіб, найчастіше схильних 
до розвитку ПГН) час розрішення ПГН 
скорочувався у  2,6 раза порівняно 
з групою плацебо [34].

В  іншому клінічному дослідженні 
було продемонстровано перевагу фам‑
цикловіру в дозі 500 мг 3 рази на добу 
перед валацикловіром у дозі 1000 мг 
3 рази на добу протягом 7 днів із по‑
гляду зменшення гострого болю при 
ОГ [35]. Значний вплив фамцикловіру 
на зменшення інтенсивності болю по‑
рівняно з валацикловіром відзначався 
починаючи з  3-4-го дня лікування 
(p<0,05). У разі застосування валаци‑
кловіру інтенсивність болю суттєво 
не відрізнялася від вихідного рівня 
на 3-4-й день терапії.

Важливим питанням є можливість 
профілактики розвитку ПГН у паці‑
єнтів з ОГ. Цьогоріч C. Yeh і співавт. 
опублікували результати метааналізу 
рандомізованих контрольованих до‑
сліджень із вивчення впливу лікування 
різними противірусними препаратами 
на ПГН. До метааналізу було відібрано 
п’ять досліджень (загалом 1147 учас‑
ників), кінцеві точки яких стосува‑
лися частоти та тривалості ПГН або 
розвитку болю після гострої фази ОГ 
[37]. У чотирьох дослідженнях брали 
участь пацієнти, які мали симптоми 
ОГ протягом 72 год після появи ви‑
сипки, в п’ятому час, що минув після 
появи висипки, не згадувався. У чоти‑
рьох дослідженнях використовували 
ацикловір у дозі 800 мг 5 разів на день, 

у п’ятому – ​таку саму дозу ацикловіру 
6 разів на день протягом 12 тиж. Па‑
цієнти групи контролю отримували 
плацебо, валацикловір у дозі 1000 мг 
або фамцикловір у дозі 750 мг 3 рази 
на добу протягом 7 днів.

Загалом п’ять досліджень пока‑
зали, що ацикловір не був ефектив‑
нішим у  зниженні захворюваності 
на ПГН протягом 1 міс за плацебо чи 
інші види лікування (відносний ризик 
(ВР) 1,13; 95% довірчий інтервал (ДІ) 
0,99-1,28; р=0,06). Учасники, які отри‑
мували фамцикловір або валацикловір, 
значно частіше уникали розвитку ПГН 
(ВР 0,86; 95% ДІ 0,75-0,98; р=0,03) порів‑
няно з тими, хто отримував ацикловір.

Отже, фамцикловір є ефективним 
у  лікуванні герпесвірусних інфек‑
цій і профілактиці їхніх ускладнень. 

На  українському фармацевтичному 
ринку фамцикловір представлений 
препаратом Віростат (виробництва АТ 
«Київський вітамінний завод», Укра‑
їна), який виготовляється у вигляді 
вкритих оболонкою таблеток по 250 
і 500 мг. Препарат показаний у таких 
клінічних ситуаціях.

Інфе кції ,  с причине ні вірусом 
Varicella Zoster (VZV), – ​ОГ:

• оперізувальний лишай, включаючи 
ОГ з очною локалізацією в імуноком‑
петентних дорослих пацієнтів;

• оперізувальний лишай у дорослих 
пацієнтів з ослабленим імунітетом.

Інфекції, спричинені вірусом Herpes 
Simplex (HSV), – ​ГГ:

• лікування перших проявів і реци‑
дивів інфекційного ГГ в імунокомпе‑
тентних дорослих пацієнтів;

• терапія рецидивів ГГ у дорослих 
пацієнтів з ослабленим імунітетом;

• супресія рецидивного ГГ в імуноком‑
петентних дорослих пацієнтів і дорослих 
пацієнтів з ослабленим імунітетом.

Для лікування оперізувального 
лишаю Віростат призначають по 500 мг 
3 рази на добу протягом 7 днів; опері‑
зувального лишаю в пацієнтів з ослаб
леним імунітетом – ​по 500 мг 3 рази 
на добу протягом 10 днів; ГГ – ​по 250 мг 
3 рази на добу протягом 5 днів у разі пер‑
шого прояву та по 125 мг 2 раз на добу 
протягом 5 днів у разі рецидивів. У па‑
цієнтів з ослабленим імунітетом у разі 
рецидивів ГГ препарат призначають 
по 500 мг 2 рази на добу протягом 7 днів.

Список літератури знаходиться в редакції.
Підготував В’ячеслав Килимчук ЗУ




