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Wirusy z rodziny Herpesviridae, tj.
HSV, VZV, HCMV, s¹ powszechnie
wystêpuj¹cymi patogenami cz³owie-
ka. Ocenia siê, ¿e ok. 50–80 proc.
doros³ej populacji jest zaka¿onych
HSV-1 [1] i 60–90 proc. populacji wi-
rusem HCMV [2]. U osób bez zabu-
rzeñ odpornoœci zaka¿enia te (zarów-
no pierwotne, jak i nawrotowe) prze-
biegaj¹ zwykle bezobjawowo.
Istotnym i ci¹gle nierozwi¹zanym pro-
blemem klinicznym pozostaj¹ zaka-
¿enia wirusowe u chorych z niedo-
borami odpornoœci. Po pierwsze –
z uwagi na stale wzrastaj¹c¹ liczbê
chorych z upoœledzon¹ odpornoœci¹,
tj. zaka¿onych wirusem HIV, podda-
nych intensywnemu leczeniu chemio-
i radioterapeutycznemu oraz chorych
po przeszczepieniu narz¹dów, którzy
s¹ przewlekle leczeni immunosupre-
syjnie. Po drugie – z uwagi na pe³-
noobjawowy charakter tych zaka¿eñ,
ciê¿ki – czêsto groŸny dla ¿ycia
przebieg. Œródmi¹¿szowe zapalenie
p³uc o etiologii HCMV u chorych po
autotransplantacji w³asnych komórek
krwiotwórczych uzyskanych z krwi
obwodowej (auto-PBSCT) mo¿e po-
wodowaæ œmiertelnoœæ rzêdu 30–70
proc. [2]. Ponadto profilaktyczne sto-
sowanie leków przeciwwirusowych
przewlekle (czêsto w monoterapii)
prowadzi do stopniowo narastaj¹cej
opornoœci wirusów, któr¹ ocenia siê
obecnie na 4–7 proc. [3, 4]. 

Poszukiwania nowych leków prze-
ciwwirusowych uzasadniaj¹ ograni-
czone mo¿liwoœci ich stosowania
z powodu dzia³añ niepo¿¹danych,

jak: mielotoksycznoœæ w przebiegu
leczenia gancyklovirem (GCV), czy
jego niewielka biodostêpnoœæ po po-
daniu doustnym (st¹d koniecznoœæ
stosowania drog¹ do¿yln¹), czy ne-
frotoksycznoœæ foskarnetu (PFA) [5]. 

Najliczniejsz¹ grupê obecnie sto-
sowanych w praktyce klinicznej le-
ków przeciwwirusowych stanowi¹
syntetyczne analogi naturalnych nu-
kleozydów. Wiêkszoœæ z nich to pro-
leki, które staj¹ siê aktywne w wyni-
ku fosforylacji katalizowanej przez
odpowiednie (swoiste dla poszcze-
gólnych wirusów) kinazy bia³kowe.
Trójfosforany syntetycznych analogów
nukleozydów, jak ACV, GCV hamuj¹
wirusow¹ polimerazê DNA, konkuru-
j¹c z trójfosforanami naturalnych nu-
kleozydów zatrzymuj¹ ich wbudowy-
wanie do wirusowego DNA [1, 5]. 

Miejscem uchwytu dla foskarnetu
jest równie¿ polimeraza DNA, ale jest
on jej bezpoœrednim inhibitorem,
kompetycyjnie blokuj¹c miejsce wi¹-
¿¹ce pirofosforan [5]. 

Najprostsz¹ i najszybsz¹ drog¹
poszukiwania nowych leków przeciw-
wirusowych o wiêkszej aktywnoœci
i biodostêpnoœci, a jednoczeœnie
mniejszej toksycznoœci jest opraco-
wanie nowych form recepturowych
ju¿ znanych preparatów. Przyk³adem
tego mog¹ byæ walacyklowir i wal-
gancyklowir, które powsta³y w wyni-
ku po³¹czenia cz¹steczek macierzy-
stych leków (tj. ACV i GCV) z wali-
n¹, co znacznie poprawi³o lipofilnoœæ
tych zwi¹zków i zdecydowanie po-
prawi³o ich biodostêpnoœæ po poda-
niu doustnym [5]. 

Wirusy z rodziny Herpesviridae (wi-

rus opryszczki – HSV, wirus ospy

wietrznej i pó³paœca – VZV, wirus cy-

tomegalii – HCMV) s¹ powszechnie

wystêpuj¹cymi patogenami cz³owie-

ka. Ocenia siê, ¿e ok. 50–80 proc.

doros³ej populacji jest zaka¿onych

HSV-1, a 60–90 proc. – HCMV. Za-

ka¿enia spowodowane przez wirusy

z tej rodziny u osób bez zaburzeñ

odpornoœci przebiegaj¹ zwykle bez-

objawowo. Natomiast stanowi¹ one

szczególnie trudny problem klinicz-

ny u chorych z upoœledzon¹ odpor-

noœci¹, których liczba stale siê

zwiêksza z powodu dynamicznego

rozwoju chemio- i radioterapii prze-

ciwnowotworowej, transplantologii

oraz rosn¹cej liczby zaka¿onych HIV.

Zaka¿enia wirusowe maj¹ zwykle

u tych chorych ciê¿ki – czêsto groŸ-

ny dla ¿ycia przebieg. Leki przeciw-

wirusowe, jak acyklowir (ACV), gan-

cyklowir (GCV) czy foskarnet (PFA)

s¹ szeroko stosowane w praktyce kli-

nicznej u osób z obni¿on¹ odporno-

œci¹. Ich zastosowanie jest niekiedy

ograniczone z powodu dzia³añ nie-

po¿¹danych. Ponadto przewlek³e

stosowanie leków przeciwwiruso-

wych, szczególnie w monoterapii,

mo¿e prowadziæ do stopniowego

narastania opornoœci. Z tego powo-

du stale poszukiwane s¹ nowe leki

o wy¿szej aktywnoœci przeciwwiru-

sowej, a jednoczeœnie mniejszej tok-

sycznoœci i lepszej biodostêpnoœci. 

Opracowanie to zawiera wiadomo-

œci dotycz¹ce nowych leków prze-

ciwwirusowych, zarówno ju¿ stoso-

wanych w praktyce klinicznej, jak

i pozostaj¹cych jeszcze w fazie ba-

dañ klinicznych stosowanych prze-

ciwko: 

� wirusom opryszczki (HSV 1 i 2)

oraz wirusowi ospy wietrznej i pó³-

paœca (VZV) – pencyklowir, famcy-

klowir, walacyklowir, briwudyna, 

� ludzkiemu wirusowi cytomegalii

(HCMV) – walgancyklowir, fomi-

wirsen, cidofowir, maribawir, to-

meglowir. 

S³owa kluczowe: upoœledzenie od-

pornoœci, Herpesviridae, Picornavi-

ridae, wirusy grypy typu A i B.
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Obecnie, wychodz¹c od dok³ad-
nego poznania i zrozumienia po-
szczególnych etapów replikacji wiru-
sa, poszukuje siê nowych zwi¹zków
hamuj¹cych ten proces na ró¿nych
etapach oraz w miarê mo¿liwoœci
niebêd¹cych substratami dla analo-
gicznych enzymów komórkowych.
Przyk³adem mog¹ byæ benzamidida-
zolowe analogi nukleozydów (bêd¹-
ce w fazie badañ klinicznych), które
oddzia³uj¹c z terminaz¹ wirusa cyto-
megalii (produkt 2 genów: UL88
i UL56) hamuj¹ pakowanie kontame-
rycznych fragmentów DNA w kapsy-
dy. Z uwagi na to, ¿e hamuj¹ one
póŸny etap dojrzewania wirusowego
DNA, który nie ma miejsca w nor-
malnych eukariotycznych komórkach
– zastosowanie ich prawdopodobnie
nie wywiera³oby du¿ego wp³ywu na
procesy komórkowe [5]. 

Drugim Ÿród³em poszukiwania no-
wych leków przeciwwirusowych jest
wykorzystanie wiedzy o strukturze
genomu poszczególnych wirusów, co
zaowocowa³o wykorzystaniem w te-
rapii przeciwwirusowej antysenso-
wych oligonukleotydów. S¹ to krótkie,
syntetyczne sekwencje kwasów nu-
kleinowych, komplementarne do
okreœlonego fragmentu DNA lub
RNA, które w wyniku hybrydyzacji do
docelowego genu blokuj¹ jego eks-
presjê. W ten sposób hamuj¹ trans-
lacjê mRNA, czyli syntezê okreœlone-
go bia³ka kodowanego przez ten
fragment. Jeœli bêdzie to bia³ko nie-
zbêdne w procesie replikacji wirusa,
to konsekwencj¹ bêdzie zahamowa-
nie tego procesu. Przyk³adem mo¿e
byæ fomivirsen [5]. 

Trzecim kierunkiem poszukiwañ
jest poznanie struktury przestrzennej
poszczególnych wirusów na pozio-
mie atomowym za pomoc¹ krystalo-
grafii rentgenowskiej i projektowanie
potencjalnych inhibitorów. W ten spo-
sób zosta³ zsyntetyzowany plekona-
ril. Na powierzchni cz¹steczki rhino-
wirusa zlokalizowano miejsce wi¹¿¹-
ce receptora komórkowego, tzw.
powierzchniê zwan¹ kanionem. Ple-
konaril, wi¹¿¹c siê z hydrofobow¹
kieszeni¹ w kanionie stabilizuje wiru-
sowy kapsyd, zapobiegaj¹c odp³asz-
czeniu wirusa [7]. 

Poni¿ej przedstawiono krótki prze-
gl¹d nowych leków stosowanych

w leczeniu zaka¿eñ wywo³anych
przez wirusy z rodziny Herpes, za-
równo stosowanych w praktyce kli-
nicznej, jak i pozostaj¹cych w fazie
badañ klinicznych, ³¹cznie z ich za-
kresem dzia³ania przeciwwirusowego
(tabela), potencjalnymi zastosowania-
mi klinicznymi, w³aœciwoœciami farma-
kokinetycznymi. 

LEKI STOSOWANE 
W ZAKA¯ENIACH HSV I VZV

WWAALLAACCYYKKLLOOWWIIRR (Valaciklovirum,
VACV – Valtex, Zelitrex) – L-valinian
9-(2-hydroksyetoksymetylo)guanina to
prolek, ester acyklowiru (ACV). VACV
w efekcie pierwszego przejœcia przez
w¹trobê jest szybko metabolizowany
do ACV i L-waliny. Nastêpnie jest
przekszta³cany do mono-, dwu- i trój-
fosforanu ACV, który z kolei wybiór-
czo hamuje syntezê wirusowego
DNA wirusów z rodziny Herpes (po-
limeraza DNA) [7]. Jest skuteczny
w leczeniu zaka¿eñ wywo³anych
przez wirusy HSV-1 i HSV-2, VZV,
HCMV i EBV. Biodostêpnoœæ VACV
po podaniu doustnym jest ok. 4 ra-
zy wiêksza ni¿ ACV stosowanego
równie¿ doustnie [2] (VACV w daw-
ce 1 g odpowiada ACV 5 mg/kg
m.c.) [9]. T1/2 wynosi ok. 30 min
[10]. W przeciwieñstwie do ACV,
VACV tylko w 1 proc. jest wydalany
przez nerki w postaci niezmienionej. 

WWsskkaazzaanniiaa::  
��zaka¿enia VZV, gdzie VACV istot-
nie skraca czas trwania neuralgii,
jeœli zostanie podany przed up³y-
wem 48 godz. od momentu poja-
wienia siê pierwszych objawów za-
ka¿enia (zalecane dawkowanie:
3 g/dobê doustnie w 3 dawkach
podzielonych przez 7 dni) [1]; 

��pierwotne zaka¿enie HSV-2 (daw-
kowanie: 1 000 mg doustnie
w 2 dawkach podzielonych przez
5–10 dni) [1]; 

��zapobieganie nawrotom zaka¿enia
HSV-2 u chorych z zaburzeniami
odpornoœci (dawkowanie: 500 mg
doustnie, 1–2 razy dziennie przez
ok. 6 mies.) [1]; 

��profilaktyka zaka¿eñ HCMV
u chorych po transplantacji nerek
[11] i przeszczepieniu szpiku
kostnego [12]. 

The viruses from Herpesviridae

family (Herpes simplex virus – HSV,

Varicella-zoster virus – VZV and

Human cytomegalovirus – HCMV)

are common human pathogens. It

is estimated that about 50-80% of

adult population is infected by 

HSV-1 and 60-90% by HCMV. In the

immunocompetent host, infections

caused by Herpesviridae family

viruses are usually asymptomatic.

However, they create very serious

and difficult clinical problems 

in immunocompromised patients.

Frequencies of viral infections are

constantly increasing because of the

dynamic development of the

anticancer chemo- and radiotherapy,

the organ transplantation and the

increasing number of HIV-positive

patients. The antiviral drugs such

as acyclovir (ACV), ganciclovir

(GCV) and foscarnet (PFU) which

are currently available in clinical

practice in patients with impaired

cellular immune functions have

limited clinical usefulness. Drug

resistance is growing as a result of

long-term therapy especially in the

case of prophylactic antiviral therapy.

All these considerations justify the

research for new antiviral agents that

are less toxic, more effective and

orally bioavailable. This article deals

with new antiviral compounds, which

are already in clinical practice or are

the subject of clinical trials; 

� Herpes virus simplex (HSV 1 and

2) and varicella-zoster virus 

(VZV) – penciclovir, famciclovir,

valacyclovir; 

� Human cytomegalovirus (HCMV)

– valganciclovir, fomivirsen, cido-

fovir. 

Key words: immunodeficiency,

Herpesviridae family, Picornaviridae

family, influenza virus A and B. 
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W badaniach Winstona i wsp. za-
ka¿enia CMV stwierdzono u 12 proc.
biorców przeszczepu szpiku kostne-
go leczonych VACV w dawce
2 g/dobê w porównaniu do 19 proc.
leczonych gancyklowirem (GCV) do-
¿ylnie w dawce 5 mg/kg m.c. 2 ra-
zy dziennie [13]. 

Dzia³ania niepo¿¹dane po lecze-
niu VACV s¹ podobne do obserwo-
wanych po leczeniu ACV, tj. zaburze-
nia ¿o³¹dkowo-jelitowe, odwracalne
zaburzenia neurologiczne u chorych
z niewydolnoœci¹ nerek (tj. pobudze-
nie, dr¿enia, sennoœæ). 

FFAAMMCCYYKKLLOOWWIIRR (Famvir) – to lek
prekursorowy, ester pencyklowiru.
Jest szybko metabolizowany do pen-
cyklowiru w w¹trobie i w œcianie je-
lita na drodze deacetylacji. W zaka-
¿onych komórkach kinaza tymidyno-
wa przekszta³ca pencyklowir do
trójfosforanu, który zostaje wbudowa-
ny do wirusowego DNA, hamuj¹c je-
go replikacjê [14]. Wykazuje aktyw-
noœæ przeciwwirusow¹ w odniesieniu
do nastêpuj¹cych wirusów: VZV,
HSV-1 i HSV-2. Wysokie stê¿enie le-
ku w zaka¿onych komórkach, w od-
ró¿nieniu od acyklowiru, utrzymuje siê
znacznie d³u¿ej ni¿ w surowicy (tym
samym skuteczniej ³agodzi nerwobó-
le) [15]. Biodostêpnoœæ famcyklowi-
ru po podaniu doustnym siêga 77
proc. T1/2 wynosi ok. 2 godz. W 20
proc. wi¹¿e siê z bia³kami surowicy.
Jego eliminacja odbywa siê g³ównie
przez nerki w mechanizmie przes¹-
czania i czynnego wydzielania kana-
likowego. Dlatego konieczna jest mo-

dyfikacja dawki leku u chorych ze
wspó³istniej¹c¹ niewydolnoœci¹ nerek. 

WWsskkaazzaanniiaa::  
��pó³pasiec (skuteczniej ni¿ ACV re-
dukuje ból) [15], 

��nawracaj¹ce zaka¿enia HSV-2
(dawkowanie: 2 razy 125 mg dzien-
nie przez 5 dni) [1], 

��zapobieganie nawrotom zaka¿enia
HSV-2 (dawkowanie: 2 razy 250
mg dziennie przez ok. 6 mies.) [1], 

��pierwotna infekcja i zapobieganie
nawrotom opryszczki zwyk³ej. 

DDzziiaa³³aanniiaa  nniieeppoo¿¿¹¹ddaannee::  
��bóle i zawroty g³owy (szczególnie
u osób w starszym wieku), 

��nudnoœci, wymioty, biegunka. 

PPEENNCCYYKKLLOOWWIIRR (Danavir, Vectavir)
– mechanizm dzia³ania i aktywnoœæ
przeciwbakteryjna s¹ identyczne, jak
w przypadku Famcyklowiru. Lek ten
praktycznie nie wch³ania siê z prze-
wodu pokarmowego (biodostêpnoœæ
po podaniu doustnym wynosi ok. 1,5
proc.). Stosowany miejscowo nie
przechodzi do surowicy, a stosowa-
ny do¿ylnie jest szybko eliminowany
przez nerki (94 proc.) w postaci nie-
zmienionej. 

WWsskkaazzaanniiaa::  
��zaka¿enia HSV-1 i 2, 
��jest stosowany miejscowo w oprysz-
czce wargowej. 
Stosowany zewnêtrznie mo¿e po-

wodowaæ rumieñ. 

BBRRIIVVUUDDIINNEE – analog tymidyny
[(E)-5-(2-bromowinylo)2’deoksyurydy-

na], który zostaje wbudowany do wi-
rusowego DNA, hamuj¹c tym samym
replikacjê wirusa (polimeraza DNA).
Wykazuje wysok¹ i wybiórcz¹ aktyw-
noœæ przeciwko wirusom: VZV i
HSV-1 [16], w tym zdecydowanie
wy¿sz¹ aktywnoœæ przeciw VZV
w porównaniu do podawanych doust-
nie ACV, VACV i famcyklowiru [17]. 

Jest stosowana w nawrotowych
zaka¿eniach VZV u osób immuno-
kompetentnych, gdzie skutecznie ³a-
godzi ból. W dawce 125 mg raz
dziennie jest równie skuteczna w ³a-
godzeniu i skróceniu czasu trwania
objawów zaka¿enia, jak famcyklowir
w dawce 250 mg podawany 3 razy
dziennie [18] oraz ACV w dawce
800 mg doustnie podawany 5 razy
dziennie. Wed³ug Rabasseda i wsp.
w analogicznej dawce skuteczniej ni¿
ACV hamuje powstawanie nowych
wykwitów skórnych oraz skraca czas
trwania popó³paœcowej neuralgii [19]. 

W badaniu Wassilewa i wsp. na
608 chorych z zaka¿eniem VZV, bri-
wudina w porównaniu do ACV zna-
miennie statystycznie zmniejsza³a czê-
stoœæ popó³paœcowej neuralgii (32,7
proc. vs 43,5 proc., p=0,006) przy
zbli¿onym œrednim czasie jej trwania
(173 dni vs 164 dni, p=0,270) [20]. 

Równie¿ inne badanie u 1 227
chorych bez zaburzeñ odpornoœci
z zaka¿eniem VZV potwierdzi³o wiêk-
sz¹ skutecznoœæ briwudiny w porów-
naniu do ACV w zakoñczeniu two-
rzenia nowych pêcherzyków, czyli
parametru koreluj¹cego z zakoñcze-
niem procesu replikacji wirusa [16]. 

Podobnie jak ACV mo¿e powodo-
waæ bóle g³owy oraz zaburzenia ¿o-

Tab. Zakres dzia³ania przeciwwirusowego poszczególnych leków

Table. Spectrum of antiviral action of particular compounds

NNaazzwwaa  lleekkuu HHSSVV--11 HHSSVV--22  VVZZVV HHCCMMVV EEBBVV HHRRVV

Valacykowir + + + + +

Famcyklowir + + +

Pencyklowir + + +

Brivudine + ++

Valgancykliwir +

Fomivirsen +

Cidofovir +

Maribavir + +

Tomeglovir +
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³¹dkowo-jelitowe [19], ale w przeci-
wieñstwie do ACV nie wykazuje dzia-
³ania nefrotoksycznego [17]. 

LEKI STOSOWANE 
W ZAKA¯ENIACH CMV

WWAALLGGAANNCCYYKKLLOOWWIIRR (Valganciko-
virum, VGCV – Valcyte, Valtrex) – 
L-valinian-9-(1,3-dihydroksy-2-prpok-
symetylo)guanina to lek prekursoro-
wy. VGCV jest szybko metabolizo-
wany do GCV, a nastêpnie ulega
fosforylacji. Trójfosforan GCV kom-
petycyjnie hamuje syntezê wirusowe-
go DNA, bêd¹c substratem dla wi-
rusowej polimerazy DNA [8]. Charak-
teryzuje siê dobr¹ biodostêpnoœci¹
po podaniu doustnym i jest ona ok.
10 razy wiêksza ni¿ biodostêpnoœæ
GCV [21, 22]. Dawka dobowa 900
mg doustnie w dwóch dawkach
podzielonych odpowiada dawce
5 mg/kg m.c. i.v. GCV [10, 23]. 

Jest stosowany w profilaktyce póŸ-
nych zaka¿eñ CMV u biorców prze-
szczepów szpiku kostnego [24–26] 
i w¹troby [11, 26, 27] oraz w lecze-
niu pocz¹tkowym i podtrzymuj¹cym
zaka¿enia siatkówki o etiologii HCMV
u chorych HIV-pozytywnych [22, 28],
gdzie jest równie skuteczny, co GCV
podawany drog¹ do¿yln¹ [29]. Zale-
cane dawkowanie u chorych z pra-
wid³ow¹ czynnoœci¹ nerek to 900
mg/dawkê 2 razy dziennie w lecze-
niu pocz¹tkowym i 900 mg/dobê
w leczeniu podtrzymuj¹cym [29]. 

W retrospektywnym badaniu Aka-
lina i wsp., obejmuj¹cym 129 biorców
przeszczepu nerek i/lub trzustki,
VGCV stosowany w dawce 450
mg/dobê doustnie by³ równie skutecz-
ny, jak GCV w dawce 1 g i.v. [30]. 

Dzia³ania niepo¿¹dane s¹ zbli¿o-
ne do obserwowanych po stosowa-
niu GCV (jedynie czêœciej mo¿e po-
wodowaæ biegunkê i kandydozê ja-
my ustnej) [23]. 

FFOOMMIIWWIIRRSSEENN (Fomivirsen, ISIS
2922 – Vitravene) – trójfosforanowy
antysensowy analog oligonukleotydu
komplementarny do regionu IE2
mRNA genomu HCMV [8, 14, 22].
Ulegaj¹c hybrydyzacji z wymienio-
nym fragmentem blokuje proces
translacji wirusa. Jest wiêc jedynym
ze stosowanych leków wykazuj¹cych
aktywnoœæ przeciwko HCMV, który

nie ingeruje w proces wytwarzania
wirusowego DNA. 

Znalaz³ zastosowanie w leczeniu
zapalenia siatkówki o etiologii HCMV
[6] w postaci bezpoœrednich iniekcji
do ga³ki ocznej (dawkowanie: 330
mcq w dniu 1. i 15., nastêpnie raz
w mies.) [31]. Najczêœciej obserwo-
wane dzia³ania niepo¿¹dane po sto-
sowaniu fomiwirsenu to zapalenie
ga³ki ocznej, zw³aszcza miêdzy 2.
a 4. tyg. leczenia [32] oraz przejœcio-
wy wzrost ciœnienia wewn¹trzga³ko-
wego, zwykle poddaj¹cy siê lecze-
niu kortykosteroidami [31]. 

CCIIDDOOFFOOWWIIRR (Cidofovir, CDV – Vi-
stide, Forvade) – analog monofosfo-
ranu nukleozydu [(S)-1-(3-hydroksy-
2-fosforylometoksypropyl) cytozyna],
który nie wymaga pierwszego etapu
fosforylacji wewn¹trzkomórkowej –
hamuje wiêc replikacjê wirusów nie-
posiadaj¹cych kinaz [2]. Aktywny
metabolit CDV – difosforan, jest kon-
kurencyjnym inhibitorem wirusowych
polimeraz DNA [22]. Wykazuje sku-
tecznoœæ wobec wirusów DNA, ta-
kich jak herpes-, adeno-, polyoma-,
papiloma- oraz poxwirusów [12, 14]. 

Znalaz³ zastosowanie w leczeniu
zapalenia siatkówki o etiologii HCMV
[6, 22], leczeniu i profilaktyce zaka-
¿eñ wywo³anych przez poxwirusy
[33] oraz w leczeniu zaka¿eñ wywo-
³anych HCMV opornym na ACV [34].
Najczêœciej jest stosowany w dawce
5 mg/kg m.c., raz w tygodniu przez
pierwsze 2 tyg., a nastêpnie co dru-
gi tydzieñ [5]. 

Z uwagi na nefrotoksycznoœæ [14]
jest stosowany w os³onie probeneci-
du i wymaga odpowiedniego nawod-
nienia [14]. 

HHDDPP--CCIIDDOOFFOOWWIIRR  ((HHPPMMPPCC)) jest li-
pidowym prolekiem podawanym dro-
g¹ doustn¹ (akoksyalkylo cydofovir)
[22]. W badaniach prowadzonych
w warunkach in vitro, HDP-cidofowir
skuteczniej ni¿ CDV hamowa³ repli-
kacjê wirusów, zarówno szczepów
laboratoryjnych, jak i klinicznych,
w tym równie¿ opornych na GCV.
W przysz³oœci byæ mo¿e oka¿e siê
skuteczny w doustnym leczeniu za-
ka¿enia herpes- i poxwirusami [5]. 

MMAARRIIBBAAWWIIRR [(benzamidawir –
1263W94) – 5,6-dichloro-2-(isopropy-

lamino)-1, beta-2-ribofuranosyl-1-H-
benzimidazol)] hamuje syntezê DNA
poprzez wirusow¹ kinazê bia³kow¹
UL97 [5]. Jest aktywny wobec wiêk-
szoœci szczepów laboratoryjnych
i klinicznych wirusów HCMV (w tym
równie¿ opornych na GCV) [5] i EBV
[27]. Dobrze wch³ania siê po poda-
niu doustnym osi¹gaj¹c maksymal-
ne stê¿enie we krwi po 1–3 godz.
od podania. T1/2 wynosi 3–5 godz.
Metabolizowany jest za poœrednic-
twem cytochromu P 450, ale nie wy-
kazuje interakcji z inhibitorami prote-
az wirusa HIV. W 97 proc. wi¹¿e siê
z bia³kami surowicy (albuminy) [35].
Zalecane dawkowanie maribawiru to
200–1 600 mg/dobê. Mo¿e powodo-
waæ zaburzenia smaku i bóle g³owy.
Badania I i II fazy u HIV-pozyty-
wnych mê¿czyzn z bezobjawowym
zaka¿eniem HCMV wykaza³y sku-
tecznoœæ maribawiru w redukcji ilo-
œci wirusa w nasieniu [5, 27]. 

TTOOMMEEGGLLOOWWIIRR (BAY-384766) –
nowy, nienukleotydowy inhibitor póŸ-
nej fazy replikacji HCMV, który ha-
muje dojrzewanie cz¹stek wiruso-
wych [27]. Zapobiega pakowaniu
poligenowych odcinków kontame-
rycznego wirusowego DNA. 

W warunkach in vitro tomeglowir
okaza³ siê czynny wobec laboratoryj-
nych i klinicznych szczepów HCMV,
w tym równie¿ opornych na GCV
[27, 36]. W badaniach na zdrowych
ochotnikach wykazano, ¿e bezpiecz-
n¹, mo¿liw¹ dawk¹ leku jest 2 000
mg/dobê [27, 47]. 

PODSUMOWANIE

Podsumowuj¹c, praktycznie ka¿dy
z wy¿ej wymienionych leków ma
szansê na wykorzystanie w okreœlo-
nych, specyficznych sytuacjach kli-
nicznych, pozwalaj¹cych na wykorzy-
stanie jego profilu i zalet. Przyk³adem
mo¿e byæ wykorzystanie famciklowi-
ru i briwudyny w ³agodzeniu dolegli-
woœci bólowych zwi¹zanych z pó³pa-
œcem, gdzie oba te leki wykazuj¹
zdecydowanie wiêksz¹ skutecznoœæ
w porównaniu z acyklowirem [15, 19,
20]. Walacyklowir mo¿e byæ podawa-
ny p.o. i nie wymaga modyfikacji
dawki przy niewydolnoœci nerek,
a w œwietle ostatnich badañ wydaje
siê równie skuteczny co gancyklowir
w profilaktyce infekcji HCMV u bior-
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ców przeszczepów narz¹dowych
[13]. Szczególnie obiecuj¹cy wydaje
siê byæ cydofowir, nie tylko z uwagi
na niezwykle wygodne dawkowanie
(tj. pocz¹tkowo raz w tygodniu, a na-
stêpnie co drugi tydzieñ) [5], ale
przede wszystkim z uwagi na zakres
dzia³ania przeciwwirusowego, obej-
muj¹cy szczepy HCMV oporne na
acyklowir [34]. Jednak najbardziej
prawdopodobne wydaje siê to, ¿e
w niedalekiej przysz³oœci walgancy-
klowir (stosowany p.o.) zast¹pi gan-
cyklowir zarówno w profilaktyce, jak
i leczeniu infekcji HCMV u chorych
z upoœledzon¹ odpornoœci¹ [30]. 
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