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Цель: оценить эффективность высокоактивной антиретровирусной терапии (ВААРТ) у пациентов в поздней стадии ВИЧ инфекции.
Материал и методы: была проведена оценка эффективности ВААРТ у 29 пациентов с поздно диагностированной ВИЧ инфекцией. Для под-
тверждения наличия ВИЧ инфекции использовались экспресс-тестирование и иммуноферментный анализ. Формулировка клинического ди-
агноза основывалась на клинической классификации ВИЧ инфекции, утверждённой ВОЗ (2013 г.). Согласно национальному клиническому 
протоколу по лечению ВИЧ инфекции, утверждённому в Республике Таджикистан, после лечения оппортунистических инфекций всем боль-
ным была назначена специфическая терапия. Оценка эффективности терапии проводилась с учётом иммунологического и вирусологического 
критериев, по изменению уровня СД4 лимфоцитов и вирусной нагрузки до начала ВААРТ и через 6 месяцев после приёма препаратов. 
Результаты: у всех обследуемых больных была диагностирована IV клиническая стадия ВИЧ инфекции. Показатель иммуносупрессии – уро-
вень СД4 лимфоцитов – на момент начала ВААРТ у всех исследуемых составлял менее 50 клеток/мкл. 16 (55,2%) исследуемых получили схему 
ВААРТ, состоящую из тенофовира, эмтрицитабина, эфаверенца (Вирадей) в стандартных дозах, 13 (44,2%) больных получили абакавир, лами-
вудин и лопинавир/ритоновар либо атазанавир/ритонавир. В ходе исследования летальный исход в течение 1-3 месяцев приёма ВААРТ был 
зафиксирован у 11 (37,9%) исследуемых больных. Причинами фатального исхода явились туберкулёз лёгких, саркома Капоши, полиорганная 
недостаточность, менингоэнцефалит.  У оставшихся в живых (n=18) пациентов по истечении 6 месяцев с момента начала терапии отмечалось 
увеличение уровня СД4 лимфоцитов в среднем на 129,4±5,2 клеток/мкл, из них только у 8 (27,6%) исследуемых был достигнут вирусологиче-
ский эффект – уровень вирусной нагрузки составил менее 1000 копий/мл крови. 
Заключение: терапия оказалась эффективной у 8 (27,6%) исследуемых пациентов. Смерть 11 (37,9%) больных была обусловлена поздней 
диагностикой ВИЧ инфекции, началом ВААРТ при глубокой иммуносупрессии и развитием воспалительного синдрома восстановления им-
мунной системы.
Ключевые слова: ВИЧ инфекция, иммуносупрессия, СД4 лимфоциты, поздняя диагностика ВИЧ, ВААРТ, вирусная нагрузка.
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Objective: Assess the efficiency of highly active antiretroviral therapy (HAART) in patients in the late stage HIV infection.  
Methods: The effectiveness of HAART in 29 patients with late diagnosed HIV infection was assessed. Rapid testing and immunoenzyme testing were 
used to confirm the presence of HIV infection. The formulation of the clinical diagnosis was based on the clinical classification of HIV infection approved 
by WHO (2013). According to the National Clinical Protocol for HIV Treatment, approved in the Republic of Tajikistan, after treatment of opportunistic 
infections, all patients were assigned specific therapy. Evaluation of the effectiveness of therapy was carried out taking into account immunological 
and virological criteria, on changes in the level of CD4 lymphocytes and viral load before the onset of HAART and after 6 months after taking the drugs.
Results: All patients were examined and diagnosed with the IV clinical stage of HIV infection. Immunosuppression rate – the level of CD4 lymphocytes 
– at the time of the onset of HAART in all the study was less than 50 cells/μl. 16 (55.2%) patients received a HAART scheme consisting of tenofovir, 
emtricitabine, efavirenz (Viraday) in standard doses, 13 (44.2%) patients received abacavir, lamivudine, and lopinavir/ritonavir or atazanavir/ritonavir. 
During the study, 11 (37.9%) patients were fatal during 1-3 months of HAART. The causes of the fatal outcome were pulmonary tuberculosis, Kaposi 
sarcoma, multiple organ dysfunction syndrome, meningoencephalitis. In the surviving patients (n=18) after 6 months of the beginning of therapy, 
there was an increase in the level of CD4 lymphocytes on average by 129,4±5,2 cells/μl, of which only 8 (27.6%) patients had virological effect – the 
viral load level was less than 1000 copies/ml of blood. 
Conclusions: Therapy was effective in 8 (27.6%) patients under investigation. The death of 37.9% patients is due to the late diagnosis of HIV infection, 
the onset of HAART with deep immunosuppression and the development of inflammatory immunity recovery syndrome.
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Введение
По данным литературы, антиретровирусная терапия, на-

правленная на лечение ВИЧ инфекции, прошла большой путь 
со времени появления в 1987 году первого препарата из группы 
нуклеозидных ингибиторов обратной транскриптазы – зидову-
дина – до начала применения трёхкомпонентной терапии [1, 2]. 
Результаты использования комбинаций ингибиторов обратной 
транскриптазы в начале 90-х годов изменили подходы к лече-
нию ВИЧ инфекции. Однако только появление нового класса 
противовирусных средств – ингибиторов протеазы – позволило 
добиться существенного увеличения продолжительности жизни 
ВИЧ инфицированных больных. Разработка ненуклеозидных ин-
гибиторов обратной транскриптазы в 1996 году и использование 
схем высокоактивной антиретровирусной терапии (ВААРТ) при-
вели к трансформации ВИЧ инфекции в хроническое заболева-
ние, которое поддаётся лечению.

Показания к началу применения антиретровирусных пре-
паратов со времени их появления изменились. Если ранее лече-
ние было рекомендовано начинать на всё более поздней стадии 
болезни, то в настоящее время появились рекомендации на-
значать антиретровирусную терапию, как только диагностируют 
ВИЧ инфекцию, независимо от стадии болезни, уровня СД4 лим-
фоцитов в крови, по принципу «тестируй и лечи» [3]. По различ-
ным данным, более раннее начало ВААРТ позволяет улучшить 
результаты лечения ВИЧ инфицированных людей при сравнении 
с отсроченным началом лечения [4-6].

На данный момент в мире зарегистрировано более 25 
препаратов для лечения ВИЧ инфекции. С момента появления 
трёхкомпонентной терапии, направленной на подавление ре-
пликации ВИЧ в организме человека, она доказала свою эф-
фективность [7, 8].  Однако, по данным исследований [9, 10], с 
использованием ВААРТ возникли проблемы, связанные с появ-
лением побочных эффектов и резистентности к некоторым ан-
тиретровирусным препаратам. Позднее начало лечения, низкий 
охват антиретровирусной терапией, большое количество позд-
но выявленных больных и развитие воспалительного синдрома 
восстановления иммунитета обуславливают ежегодное увеличе-
ние количества смертей ВИЧ инфицированных больных [11-14].

Проведённый анализ эпидемиологической ситуации по 
ВИЧ/СПИДу в нашей республике показал нарастание уровня ку-
мулятивной поражённости населения ВИЧ инфекцией [15, 16]. 
Применение антиретровирусной терапии в Республике Таджи-
кистан с 2006 года способствует значительному снижению числа 
летальных случаев от ВИЧ инфекции, но риск неблагоприятного 
исхода остаётся высоким у больных с ВИЧ инфекцией, диагно-
стированной в терминальной стадии [17].   

Цель исследования
Оценить эффективность ВААРТ у пациентов с поздно выяв-

ленной ВИЧ инфекцией.

Материал и методы
В исследовании приняли участие 29 пациентов, обследо-

ванных по клиническим показаниям на ВИЧ инфекцию в Город-
ской клинической инфекционной больницы (ГКИБ) г. Душанбе в 
2017 году. Для дальнейшего обследования и лечения исследуе-
мые больные были госпитализированы в специализированное 
отделение для ВИЧ инфицированных больных. Для верифика-
ции диагноза ВИЧ инфекции обследование пациентов проводи-

лось согласно Национальному руководству по диагностике ВИЧ 
инфекции в Республике Таджикистан, по которому ВИЧ положи-
тельным следует считать человека с тремя реактивными резуль-
татами тестирования подряд (экспресс-тестирование и 2 имму-
ноферментных анализа). Для постановки клинического диагноза 
применялась утверждённая в 2013 году ВОЗ клиническая клас-
сификация ВИЧ инфекции у взрослых и подростков. Методом 
проточной цитометрии определяли уровень СД4 лимфоцитов в 
крови больных. Уровень вирусной нагрузки РНК ВИЧ подсчиты-
вали полимеразной цепной реакцией (ПЦР). Все пациенты также 
были обследованы на наличие вирусных гепатитов В (HBsAg) и С 
(анти-HCV) методом иммуноферментного анализа. Иммунофер-
ментный анализ, подтверждающий ВИЧ инфекцию, проточная 
цитометрия и ПЦР проводились в лаборатории Городского и Ре-
спубликанского центров по профилактике и борьбе со СПИДом.

 Из общего количества пациентов, участвовавших в иссле-
довании, мужчин было 18 (62,1%), женщин – 11 (37,9%). Сред-
ний возраст пациентов составлял 40,1±1,3 лет. Городские жители 
составляли 17 (58,6%) человек, представителями села были 12 
(41,4%). Половой путь заражения ВИЧ инфекцией установлен 
у 25 (86,2%) пациентов, парентеральный (при употреблении 
инъекционных наркотиков) – у 4 (13,8%). После подтверждения 
наличия ВИЧ инфекции и лечения оппортунистических заболе-
ваний всем исследуемым была назначена ВААРТ, согласно На-
циональному руководству по назначению антиретровирусной 
терапии в Республике Таджикистан. 

Статические данные вычислялись в виде средних величин 
и ошибки средней (М±m), а качественные показатели – в виде 
долей (%).

Результаты и их обсуждение
При анализе полученных результатов все исследуемые 

пациенты находились в IV клинической стадии ВИЧ инфекции. 
Нужно отметить, что у всех больных на момент госпитализации 
было диагностировано несколько оппортунистических инфек-
ций. Из общего количества больных синдром ВИЧ кахексии был 
диагностирован у 21 (72,4%) больного, необъяснимая хрониче-
ская диарея длительностью более месяца – у 13 (44,8%), необъ-
яснимая персистирующая лихорадка более месяца – у 7 (24,1%), 
менингоэнцефалит неясного генеза – у 7 (24,1%), кандидоз по-
лости рта и глотки – у 14 (48,3%), саркома Капоши – у 2 (6,9%), 
пневмоцистная пневмония – у 1 (3,4%) больного, туберкулёз 
лёгких – у 2 (6,9%) пациентов. Из сопутствующих заболеваний 
хронический вирусный гепатит В диагностирован у 2 (6,9%) па-
циентов, хронический вирусный гепатит С – у 9 (31,0%), анемия 
смешанного генеза – у 7 (24,1%), хронический пиелонефрит в 
стадии обострения – у 24 (82,8%) исследуемых.

Оценку эффективности ВААРТ проводили по показателям 
иммунологического статуса и уровню подавления репликации 
ВИЧ (вирусологический критерий эффективности). Для оценки 
иммунологической эффективности ВААРТ необходим контроль 
за уровнем прироста количества СД4 лимфоцитов на фоне приё-
ма терапии. По данным проточной цитометрии количество СД4 
лимфоцитов в крови у всех пациентов на момент стационарного 
лечения (до начала приёма ВААРТ) составляло менее 50 клеток/
мкл крови, в среднем 21,6±2,8, что свидетельствовало о глубо-
кой иммуносупрессии. Повторное определение уровня СД4 лим-
фоцитов проводилось через 6 месяцев с момента начала ВААРТ. 

Под вирусологической эффективностью ВААРТ понимает-
ся снижение вирусной нагрузки до уровня менее 1000 копий/
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мл крови на фоне приёма антиретровирусных препаратов. Ви-
русную нагрузку РНК ВИЧ определяли также до начала ВААРТ и 
через 6 месяцев с момента начала приёма специфического ле-
чения. До начала терапии уровень виремии у всех исследуемых 
нами пациентов в среднем составлял 308203±26971 копий/мл 
крови (разброс от 150 тысяч до нескольких миллионов). 

Все пациенты получали трёхкомпонентную антиретро-
вирусную терапию. 16 (55,2%) больным была назначена схема 
ВААРТ, состоящая из 2 препаратов из группы нуклеозидных ин-
гибиторов обратной транскриптазы (НИОТ), таких как тенофовир 
(TDF) в дозе 300 мг, эмтрицитабин (FTC) в дозе 200 мг, и одного 
препарата из группы ненуклеозидных ингибиторов обратной 
транскриптазы (ННИОТ) – эфаверенц (EFV) в дозе 600 мг. Данная 
схема реализована в комбинированном препарате под назва-
нием Вирадей. 13 (44,8%) пациентов получали 2 препарата из 
группы НИОТ, такие как абакавир (ABC) в дозе 600 мг, ламивудин 
(3TC) в дозе 300 мг, и один препарат из группы ингибиторов про-
теазы (ИП) – лопинавир/ритонавир (LPV/r) в дозе 200/50 мг либо 
атазанавир/ритонавир (ATV/r) в дозе 300/100 мг.

На протяжении исследования 11 (37,9%) пациентам не 
было проведено повторное определение уровня СД4 лимфоци-
тов и вирусной нагрузки, так как они скончались в течение 1-3 
месяцев с момента начала ВААРТ, что характерно для поздно 
диагностированных пациентов [18]. Причина смертельного ис-
хода у данных больных была обусловлена исходно тяжёлым об-
щим состоянием, глубокой иммуносупрессией [19] и развитием 
воспалительного синдрома восстановления иммунной системы 
(ВСВИС) на фоне приёма ВААРТ, когда у пациентов при быстром 
приросте количества СД4 лимфоцитов и снижении вирусной 
нагрузки происходит усугубление инфекционного или воспали-
тельного процесса. Начало ВААРТ у пациентов с продвинутой 
стадией иммуносупрессии часто сопряжено с риском развития 
ВСВИС, что подтверждается данными ряда авторов [11, 20, 21]. 

У умерших были диагностированы следующие тяжёлые 
оппортунистические инфекции: Саркома Капоши (1), туберку-
лёз лёгких (2), полиорганная недостаточность (2), а 6 пациентов 
скончались от менингоэнцефалита с развитием отёка мозга. 
Указанные заболевания являются основными причинами ле-
тальных исходов у пациентов с поздно диагностированной ВИЧ 
инфекцией, что также было установлено при некоторых иссле-
дованиях [22, 23].

При оценке иммунологической эффективности ВААРТ при 
повторном определении уровня СД4 лимфоцитов через 6 ме-
сяцев отмечался прирост количества СД4 по сравнению с ис-
ходным и в среднем составлял 129,4±5,2 клеток/мкл (рис. 1). У 
11 (37,9%) пациентов, получавших Вирадей, уровень СД4 лим-
фоцитов до начала лечения составлял в среднем 21,8±2,9, за 6 
месяцев приёма ВААРТ число СД4 лимфоцитов увеличилось до 
153,7±23,2 клеток/мкл. У 7 (24,0%) больных, находившихся на 
схеме с ИП, количество СД4 лимфоцитов до лечения составляло 
20,1±2,8 клеток/мкл, за 6 месяцев приёма специфической тера-
пии прирост СД4 лимфоцитов составил 126,4±18,1 клеток/мкл. 

Вирусологическая эффективность была достигнута у 8 
(27,6%) исследуемых: у 4 больных, получавших НИОТ, и у 4 па-
циентов с первичной схемой, состоящей из ИП (рис. 2). Вирусо-
логический ответ не отмечался у 10 (34,5%) пациентов, что могло 
быть связано с низкой приверженностью терапии [24, 25]. Дан-
ным больным было рекомендовано повторное определение ви-
русной нагрузки РНК ВИЧ через 3 месяца.

Для примера приведём клинический случай. Больная А., 
1998 года рождения, наблюдалась в Республиканском центре по 
профилактике и борьбе со СПИДом с января 2017 года, с момен-
та выявления у неё ВИЧ инфекции.

При поступлении 16.01.2017 года в ГКИБ г. Душанбе боль-
ная жаловалась на повышение температуры, кашель, появление 
багровых пятен на лице, конечностях и грудной клетке, слабость, 
жидкий стул до 4-5 раз в сутки без патологических примесей. Вес 
больной при поступлении составлял 42 кг. При объективном ис-
следовании больная находилась в полном сознании, на вопросы 
отвечала адекватно. Менингеальные знаки отрицательные. Кож-
ные покровы бледные, на коже лица, грудной клетки и конечно-
стей отмечались полиморфные багровые высыпания различных 
размеров, выступавшие над поверхностью кожи, высыпания 
на ощупь плотноватые с наличием отёка. На ногтях нижних ко-
нечностей отмечались признаки грибкового поражения. Язык 
влажный, обложен белым налётом, на твёрдом нёбе были вид-
ны узелки пурпурного цвета. В лёгких выслушивались жёсткое 
дыхание и сухие хрипы. Тоны сердца были приглушены. Пульс 
– 89 ударов в мин, А/Д – 110/70 мм рт. ст. Живот при пальпации 
мягкий, безболезненный. Печень выступала из-под края рёбер-
ной дуги на 2 см, плотноватой консистенции, безболезненная. 
Симптом поколачивания положительный с обеих сторон. Диурез 

Рис. 1 Динамика уровня СД4 лимфоцитов на фоне ВААРТ, (клеток/мкл)



ВЕСТНИК АВИЦЕННЫ  
Том 21 * № 2 * 2019 

AVICENNA BULLETIN 
Vol 21 * № 2 * 2019 

235

свободный, безболезненный. Стул жидкий, без патологических 
примесей. 

Данные обследования перед назначением противовирусной 
терапии в январе 2017 года: количество СД4 лимфоцитов крови – 
48 клеток/мкл, ПЦР РНК ВИЧ количественный – 500865 копий/мл. 
Рентгенография лёгких от 17.01.2017 года: диссеминированный 
туберкулёз лёгких в фазе распада. Результат анализа мокроты на 
МБТ GeneXpert был положительным. Результаты исследования 
крови на HCV и HBsAg отрицательные. Больная была обследова-
на онкологами: гистологические исследования участков кожи с 
высыпаниями подтвердили диагноз саркомы Капоши. Остальные 
результаты обследования патологии не выявили.

На основании вышеизложенного был выставлен диагноз: 
ВИЧ инфекция. IV клиническая стадия. ВИЧ кахексия. Саркома 
Капоши. Снижение массы тела более 10%. Диссеминированный 
туберкулёз лёгких в фазе распада. Онихомикоз. Больной была 
назначена ВААРТ по схеме TDF+FNC+EFV (Вирадей). Для лечения 
туберкулёза лёгких больной была предписана комбинирован-
ная терапия по схеме ДОТС. Побочных эффектов от приёма хи-
миопрепаратов у больной не отмечалось. 

При повторном осмотре пациентки в августе 2017 года от-
мечалась положительная динамика на фоне проводимого лече-
ния. Вес больной составлял 50 кг. На коже видны единичные эле-
менты саркомы Капоши, слизистая оболочка полости рта чистая, 
без изменений.  Контрольное обследование через 6 месяцев 
после назначения антиретровирусной терапии показало: коли-
чество СД4 лимфоцитов крови – 159 клеток/мкл, ПЦР РНК ВИЧ 
количественный – 5860 копий/мл. 

Заключение
Данное исследование подтвердило тот факт, что начало 

ВААРТ пациентами в последней стадии ВИЧ инфекции сопряже-
но с высоким риском развития неблагоприятного исхода забо-
левания. Позднее начало специфической терапии у пациентов с 
глубокой иммуносупрессией, развитие воспалительного синдро-
ма восстановления иммунитета привело к летальному исходу у 
37,9% пациентов. Вирусологический эффект от проводимой те-
рапии был установлен у 27,6% больных, иммунологический – у 
62,1% исследуемых пациентов. 

Рис. 2  Динамика вирусной нагрузки (ВН) РНК ВИЧ на фоне ВААРТ, (копий/мл крови)
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