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В умовах швидкого поширення ВІЛ-інфекції 
в Україні зростає кількість хворих на ВІЛ, 

яким показана антиретровірусна терапія (АРТ). 
Унаслідок переважно пізнього діагностування 
ВІЛ-інфекції в нашій країні АРТ призначають 

таким пацієнтам, які вже мають значний імуно-
дефіцит і вияви опортуністичних інфекцій, 
насамперед туберкульозу. 

Синдром відновлення імунної системи (СВІС 
або IRIS — immune reconstitution inflammatory 
syndrome) відомий науці з 1996 р. [52]. Частота 
розвитку СВІС серед усіх пацієнтів, що розпо-
чали АРТ, оцінюється у 10—35 % [17, 52]. 
Виділяють два типи СВІС — парадоксальний і 
демаскувальний. При парадоксальному СВІС 
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Туберкульоз-асоційований синдром 
відновлення імунної системи 
у ВІЛ-інфікованих пацієнтів: 
сучасний стан проблеми 

Туберкульоз-асоційований синдром відновлення імунної системи (ТБ-СВІС) — це посилена запаль-
на імунна відповідь на антигени мікобактерій туберкульозу внаслідок відновлення імунної системи у 
ВІЛ-інфікованих пацієнтів упродовж 6 міс після призначення антиретровірусної терапії.

Мета роботи — оцінити частоту ТБ-СВІС серед хворих із туберкульозним менінгітом і летальність, 
спричинену цим синдромом.

Матеріали та методи. Проведений ретроспективний аналіз 60 випадків підтвердженого туберку-
льозного менінгіту у хворих, які лікувались у протитуберкульозних закладах м. Києва і Київської 
області у 2017—2019 р.р. Досліджувалась медична документація хворих: медичні карти стаціонарного 
хворого та амбулаторні картки.

Результати та обговорення. Ко-інфекція ВІЛ-ТБ серед пацієнтів була підтверджена у 57 (95 %) 
випадках. У 21 хворого (36,8 %; ДІ 24,7—50,0 %) з ко-інфекцією ВІЛ-ТБ встановлений зв’язок між при-
значенням антиретровірусної терапії (АРТ) і розвитком туберкульозного менінгіту. У 19 (90,5 %) з них 
були наявні фактори ризику на момент призначення АРТ. У 15 (71,4 %) хворих були інші локалізації 
туберкульозу, крім туберкульозу центральної нервової системи (туберкульоз легень, туберкульоз внут-
рішньогрудних лімфатичних вузлів, туберкульоз периферичних лімфатичних вузлів, туберкульоз сечо-
статевої системи). Середній рівень CD4+-лімфоцитів на момент призначення АРТ складав (61,6 ± 
± 16,9) клітин/мкл (p  0,05). В усіх випадках призначались стандартні режими антимікобактеріальної 
терапії і АРТ. 9 (42,8 %) хворих вилікувались. У 1 (4,7 %) хворого розвилась тяжка інвалідизація: пери-
феричний тетрапарез і виражена церебрастенія. 11 пацієнтів померли, летальність складала — 52,4 % 
(ДІ 30,2—74,1 %)

Висновки. За нашими даними ТБ-СВІС є причиною туберкульозного менінгіту у ВІЛ-інфікованих 
пацієнтів у 36,8 % випадків; (ДІ 24,7—50,0 %). Туберкульозний менінгіт завжди ускладнює прогноз при 
ТБ-СВІС, при цьому показник летальності складає 52,4 % (ДІ 30,2—74,1 %). 
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Туберкульоз, ВІЛ-інфекція, синдром відновлення імунної системи, антиретровірусна терапія.



88 ISSN 2220-5071 (Print), ISSN 2522-1094 (Online) • Туберкульоз, легеневі хвороби, ВІЛ:інфекція • № 1 (44) • 2021

ОГЛЯДИ

спостерігається загострення симптомів наявної 
опортуністичної інфекції, а при демаскувальному 
СВІС виявляється опортуністична інфекція, 
раніше не діагностована [22, 23].

Туберкульоз-асоційований синдром відновлен-
ня імунної системи (ТБ-СВІС) — це посилена 
запальна імунна відповідь на антигени мікобак-
терій туберкульозу внаслідок відновлення імун-
ної системи у ВІЛ-інфікованих пацієнтів упро-
довж 6 міс після призначення АРТ. Тубер кульоз-
асоційований СВІС — найпоширеніша форма 
СВІС — спостерігається у 25—50 % [43]. ТБ-СВІС 
у пацієнтів з ВІЛ, які хворіли на туберкульоз на 
момент призначення АРТ, спостерігається у 
15,7 % випадків [43], а серед дитячого контин-
генту — у 35 % [45]. ТБ-СВІС з неврологічними 
розладами спостерігається у 10—12 % усіх випад-
ків ТБ-СВІС [47]. Летальність від усіх форм 
СВІС становить, за різними даними, 0—15 %, але 
при туберкульозному ураженні центральної нер-
вової системи (ЦНС) досягає 75 % [47]. Крім 
того, ТБ-СВІС з неврологічними виявами у 
багатьох випадках призводить до стійкої інвалі-
дизації [47]. 

Проблему ТБ-СВІС недостатньо вивчено в 
Україні внаслідок відсутності чітких критеріїв 
його діагностики, лікування та профілактики.

Мета роботи — за даними літературних джерел 
проаналізувати сучасні наукові напрями вив -
чення ТБ-СВІС.

Матеріали та методи
Проаналізовано сучасні наукові публікації з 

англомовних наукометричних баз за ключовими 
словами: синдром відновлення імунної системи, 
туберкульоз, ВІЛ, АРТ (IRIS, TB-IRIS, HIV, 
Tuberculosis, ART).

Результати та обговорення
Висвітлено сучасні погляди на патогенез, 

сприяючі фактори, діагностику, клініку, лікуван-
ня, прогноз і профілактику ТБ-СВІС у ВІЛ-
інфікованих пацієнтів.

Знання основних факторів ризику дуже важ-
ливе і значно полегшує діагностику ТБ-СВІС. 
Наявність інфекції в організмі при вираженому 
імунодефіциті на момент первинного призначен-
ня АРТ вірогідно збільшує шанси розвитку 
СВІС. Частіше ТБ-СВІС розвивається в молодих 
осіб чоловічої статі. Встановлено, що різні 
режими АРТ по-різному впливають на частоту 
виникнення ТБ-СВІС. Має значення також і 
генетична схильність. [32, 43, 48, 50, 61].

Фактори ризику розвитку ТБ-СВІС за їхньою 
значущістю можна розташувати в такому порядку 
[32, 43]:

• Наявність активного туберкульозу на момент 
початку АРТ.

• Тяжка імуносупресія.
• Одночасний початок (або малий проміжок у 

часі) лікування туберкульозу і призначення 
АРТ.

• Асоціальний спосіб життя: наркоманія, алко-
голізм.

• Генетична схильність.
До основних чинників, що сприяють розвитку 

ТБ-СВІС, відносять наявність локальних або 
поширених форм активного туберкульозу у 
хворих, які розпочинають АРТ [48, 50], Значно 
підвищує ризик ТБ-СВІС низький початковий 
вміст CD4+-лімфоцитів (нижче 50 кл/мкл) і висо-
кий вихідний показник вірусного навантаження 
(ВН) (понад 100 000 РНК копій/мкл). Але відо-
мо багато випадків, коли ТБ-СВІС розвивається 
в пацієнтів з відносно високими показниками 
CD4. Тому не тільки значна імуносупресія сприяє 
розвитку ТБ-СВІС, а й наявність дизрегуляції 
імунної відповіді [6, 49, 57] на антигени M. tuber-
culosis у перші тижні після призначення ефек-
тивної схеми АРТ провокує маніфестацію синд-
рому ТБ-СВІС. Виникненню такого імунного 
дисбалансу сприяє швидке зниження ВН і, як 
результат, стрімке відновлен ня популяції CD4+-
лімфоцитів [13, 25]. Але різні субпопуляції  
CD4+-лімфоцитів, а саме ефекторні (Th-17) і 
регуляторні (Foxp3+CD25+CD4+) під час імунної 
реконституції відновлюються нерівномірно [6, 
57]. При ТБ-СВІС спостерігається недостатнє 
відновлення і пригнічення саме регуляторної 
субпопуляції CD4+ (Foxp3+CD25+ CD4+-клітини) 
і активація ефекторної субпопуляції (Th-17-
клітини), що призводить до значної продукції 
прозапальних цитокінів, таких як інтерлейкіни 
IL-4, IL-6, IL-7, інтерферон-гамма (IFN-) і 
фактор некрозу пухлин-альфа (TNF-) [12, 17, 
19—21, 51, 52]. Важливу роль у розвитку ТБ-СВІС 
відіграють макрофаги, NK (натуральні кілери) 
та інші антиген-презентувальні клітини, які 
експресують на своїй поверхні специфічні ан -
тигени, що зрештою підсилює запальний процес 
[3, 14, 17, 18, 48, 50, 52, 58]. 

Наявні докази зв’язку ТБ-СВІС з певним 
HLA-фенотипом, а також з поліморфізмом генів, 
які відповідають за продукцію цитокінів IL-4, 
IL-6, IFN- і TNF- [12, 19, 51].

Патоморфологічно для ТБ-СВІС характерні: 
генералізація туберкульозного процесу, полі ор-
ганність ураження із залученням легень, лім-
фатичних вузлів, серозних оболонок, кісток і 
суглобів, паренхіматозних органів (селезінка, 
печінка), брижових лімфатичних вузлів та ки -
шечника, сечостатевої системи, ЦНС [2].
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Основними патоморфологічними формами 
ураження нервової системи при ТБ-СВІС 
є базальні менінгіти та менінгоенцефаліти [2], 
туберкуломи та абсцеси з локалізацією пере-
важно в півкулях головного мозку, вогнища 
ішемії, мієліти, радикуломієлопатії [36, 47]. 

При патогістологічному дослідженні спосте-
рігається запальна інфільтрація з переважанням 
в інфільтратах Т-лімфоцитів, нейтрофілів. Ха -
рактерне запальне розплавлення лімфатичних 
вузлів і утворення абсцесів [36, 47].

Останнім часом у клінічній інфектології та 
фтизіатрії склались певні підходи до діагностики 
ТБ-СВІС. СВІС визначають як клітинне від нов-
лення імунної системи при вірусологічній ефек-
тивності АРТ, на тлі якої прогресує за  пальний 
процес. Запідозрити розвиток ТБ-СВІС можна в 
таких випадках: по-перше — це загост рення ту -
беркульозного процесу після початку АРТ, а саме: 
виникнення поширених, дисеміно ваних форм, 
туберкульозного менінгіту, менінго енце фаліту, 
інших позалегеневих форм у паці єнтів з наявним 
активним туберкульозом [61]; по-дру ге — розвиток 
поширеного туберкульозу в осіб, які раніше лі -
кувались і вилікувались від тубер кульозу; 
по-третє — виникнення туберку льозу в пацієнтів, 
які раніше ніколи не хворіли на цю недугу. 
Важливим предиктором ТБ-СВІС може стати 
швидке зниження ВН після початку АРТ та стрімке 
підвищення вмісту у крові CD4+-лім фоцитів. При 
цьому не  обхідно зазначити, що завжди є часовий 
зв’язок між початком АРТ і СВІС. СВІС роз ви-
вається у відповідь на АРТ найчастіше через 15 діб, 
але не пізніше ніж через 3 міс після її початку [42].

Абсолютних критеріїв діагнозу СВІС наразі 
немає, проте є рекомендації, як користуватися 
шкалами, розробленими М.А. Френчем (2004) і 
Дж. Робертсоном (2006) [18]. 

Діагностичні критерії Френча
Великі критерії

А. Атиповий розвиток опортуністичних захворю-
вань (зокрема й туберкульозу) та пухлин у 
пацієнтів після призначення ефективної (іму-
нологічно і вірусологічно) антиретровірусної 
терапії, який виявляється:
– локальним захворюванням;
– надлишковою запальною реакцією;
– атиповою запальною реакцією в уражених 

органах і тканинах;
– прогресуванням органної дисфункції і по -

гіршенням перебігу захворювань, які іс  ну-
вали раніше й ефективно піддавались етіо-
тропному лікуванню (спостерігалась по  зи-
тивна динаміка) до початку АРТ.

В. Значне зниження ВН більше ніж у 10 разів від 
вихідного рівня.

Малі критерії:
– стрімке підвищення вмісту CD4+-лімфоцитів 

у крові;
– посилення імунної відповіді;
– спонтанне вилікування (спонтанне зникнення 

симптомів СВІС) на тлі АРТ, що триває.
Діагноз СВІС за критеріями Френча встанов-

люють за наявності двох великих критеріїв 
(А + В) або одного великого і двох малих 
критеріїв.

Діагностичні критерії Робертсона
Обов’язкові:

– погіршення перебігу запальних захворювань;
– зв’язок у часі з початком АРТ;
– відмінність клінічних симптомів раніше ви  яв-

лених і перенесених захворювань або типовий 
перебіг перенесеного інфекційного захво рю-
вання до початку АРТ;

– значне зниження ВН (РНК ВІЛ) більше ніж 
у 10 разів від вихідного рівня (до призначення 
АРТ).
Допоміжні критерії:

– підвищення вмісту CD4+-лімфоцитів у крові 
більше ніж на 25 клітин/мкл від вихідного 
рівня;

– гістологічне підтверджене гранулематозне 
запалення або нетипово-надлишкова запальна 
реакція у тканинах.
Як лабораторні маркери для діагностики 

ТБ-СВІС пропонують використовувати рівень 
IL6, IL18, С-реактивного протеїну в сироватці 
крові та лікворі [6, 12, 20, 51, 53], а також CD69+ 
NK-клітин у крові [46, 53].

Проводячи диференційну діагностику, 
ТБ-СВІС слід відрізняти від прогресування ВІЛ-
інфекції на тлі неефективної АРТ [61], коли 
також спостерігається погіршення перебігу наяв-
них опортуністичних інфекцій, туберкульозу, 
погіршення загального стану, виражені запальні 
реакції. У таких випадках рекомендовано звер-
нути увагу на показники CD4 та ВН [32]. У разі 
неефективності АРТ, що може бути зумовлена 
резистентністю ВІЛ до антиретровірусних пре-
паратів, несумісністю призначених препаратів, 
розвитком лікарсько-стійких форм туберкульозу, 
поганою прихильністю хворих до лікування, 
асоціальною поведінкою тощо, динаміка рівнів 
CD4 та ВН завжди негативна. Має діагностичне 
значення попередня наявність факторів ризику 
СВІС та погіршення перебігу туберкульозу після 
початку АРТ [40].

Зазвичай ТБ-СВІС маніфестує через 14— 
21 день після початку АРТ [61, 39]. Клінічно 
виявляється погіршенням загального стану, по -
силенням загального інтоксикаційного синдро-
му, а саме лихоманкою до фебрильних цифр, 
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пітливістю, погіршенням апетиту, слабкістю, 
апатією. Спостерігається посилення кашлю, 
задишка, збільшення і нагноювання периферич-
них лімфатичних вузлів, переважно піднижньо-
щелепних, шийних, пахвових, пахвинних [2, 40]. 
ТБ-СВІС може виявлятися шкірними абсцесами, 
плевритами, перикардитами, специфічним ура-
женням кишечника, дихальною і серцевою недо-
статністю. Рентгенологічно спостерігається кар-
тина загострення і генералізації туберкульозного 
процесу: поява нових інфільтратів, дисемінації, 
зокрема міліарної, збільшення у розмірах внут-
рішньогрудних лімфатичних вузлів, наявність 
вільної рідини у плевральній порожнині і порож-
нині перикарду [2, 34, 43].

ТБ-СВІС з неврологічними виявами діагнос-
тують у 12 % усіх випадків. ТБ-СВІС є найчас-
тішою причиною ураження нервової системи 
впродовж першого року після призначення АРТ 
[16, 56].

Неврологічні вияви ТБ-СВІС охоплюють 
менінгіт [2, 16, 47, 56, 59], внутрішньочерепні 
туберкуломи [4, 15, 30, 38, 47], абсцеси головно-
го мозку [30, 60], радикуломієліт [4, 47, 59], спі-
нальні епідуральні абсцеси [4].

Симптоми ураження ЦНС характеризуються 
виявами загальномозкового синдрому та симп-
томами вогнищевих уражень [2, 5].

У хворих на тлі відносного благополуччя рап-
тово з’являються головний біль, біль у шиї, ну  дота, 
блювання, різка слабкість, світлобоязнь, ви  ражені 
вегетативні розлади — пітливість, почервоніння 
шкіри, дермографізм. Відзна ча ються ригідність 
потиличних м’язів, симптоми натягу. 

Характерні ознаки ураження черепних нервів: 
парез лицьового нерва виявляється асиметрією 
обличчя, парез окорухового і відвідного нервів дає 
косоокість, ураження язико-глоткового нер ва — 
девіацією язика і порушенням ковтання. Останнє 
унеможливлює приймання препаратів per os. 

Якщо до запального процесу залучається речо-
вина мозку, виникають симптоми вогнищевого 
ураження: парези і паралічі кінцівок за централь-
ним типом, порушення мови. Зорові порушення 
характеризуються двоїнням в очах, звуженням 
полів зору, а іноді повною сліпотою. Нерідко від-
мічають психічні вияви — марення, галюцинації, 
вияви агресії. Судомні напади частіше генералі-
зовані, але можуть бути локальними [2, 5, 31, 36].

Наростання набряку-набухання головного 
моз ку виявляється прогресуванням розладів 
свідомості, порушенням дихання, зниженням АТ.

Зміни в лікворі при ТБ-СВІС мають певні 
особливості. На відміну від класичних випадків 
туберкульозного менінгіту в пацієнтів без ВІЛ 
для ТБ-СВІС характерне підвищення рівня нейт-

рофільних гранулоцитів. Високий рівень нейтро-
філів у лікворі на початку захворювання є 
несприятливою прогностичною ознакою при 
ТБ-СВІС, і навпаки, зниження рівня нейтрофілів 
під впливом лікування поліпшує прогноз і зни-
жує летальність [2, 5, 35].

Специфічну терапію ТБ-СВІС розроблено 
недостатньо. Показали свою ефективність несте-
роїдні протизапальні препарати (мелоксикам 
[61]), а у тяжчих випадках — і в разі залучення 
до процесу ЦНС — глюкокортикостероїди, а саме 
преднізолон [41]. Додавання преднізолону до 
схеми терапії знижує вияви запалення, сприяє 
розсмоктуванню вогнищево-інфільтративних 
змін у легенях, знижує вияви туберкульозного 
менінгіту, менінгоенцефаліту, поліпшує прогноз 
захворювання [37, 41, 54]. Але треба пам’ятати 
про значну імуносупресивну дію глюкокортико-
стероїдів, що не бажано при ВІЛ-інфекції. Тому 
антимікобактеріальну, а також протигрибкову і 
протипневмоцистну терапію при застосуванні 
глюкокортикостероїдів рекомендовано посилити. 
Глюкокортикостероїди не рекомендовані хворим 
із множинною лікарською стійкістю [39]. Зде-
більшого при ТБ-СВІС АРТ не слід відміняти, 
якщо немає загрози для життя [40, 61]. 

Деякими дослідженнями доведено ефектив-
ність препаратів талідаміду, монтелукасту, гідрокси-
хло рохіну та інгібіторів INF- [8, 10, 11, 24, 33].

Зарубіжні джерела свідчать про відносно 
сприятливий прогноз при ТБ-СВІС. Летальність 
оцінюють у 0—15 % [40]. У вітчизняних умовах у 
зв’язку зі значною поширеністю серед населення 
ЛТБІ й активного туберкульозу з хіміоре зис-
тентністю, несвоєчасною діагностикою ВІЛ-ін-
фекції, пізнім зверненням по медичну допомогу 
прогноз завжди несприятливий. Ураження ЦНС 
при ТБ-СВІС завжди погіршує прогноз [2, 5, 61]. 
За деякими оцінками [47], летальність при 
ТБ-СВІС з неврологічними виявами сягає 75 %. 
Прогноз для життя залежить від багатьох фак-
торів. Насамперед це своєчасність діагностики 
ТБ-СВІС і адекватність призначеної схеми лі -
кування, яка своєю чергою залежить від обізна-
нос ті лікарів у питанні СВІС. Велике значення для 
прогнозу має оснащеність лікувального за  кладу, 
наявність палат інтенсивної терапії, при  сутність 
у штаті консультантів різних профілів (насам перед 
неврологів, анестезіологів, хірургів). Не  сприят-
ливо впливають на прогноз супутні захворювання 
і стани, розвиток множинної лікар ської стійкості 
до протитуберкульозних препаратів [39].

Вирішальне значення у профілактиці ТБ-СВІС 
має рання діагностика ВІЛ-інфекції і призначен-
ня АРТ до розвитку тяжкої імуносупресії. Важ-
ливо своєчасно виявляти й ефективно лікувати 
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опортуністичні інфекції, зокрема туберкульоз, до 
початку АРТ [61]. Хворих, яким буде призначено 
АРТ, слід ретельно обстежувати для ви  явлення 
латентних і субклінічних форм тубер кульозу й 
інших опортуністичних інфекцій [7, 61]. У разі 
виявлення ЛТБІ у хворих з ВІЛ обов’язково 
проводять курси профілактичного лікування [29]. 

У пацієнтів з ко-інфекцією ТБ-ВІЛ бажано 
відкласти призначення АРТ, а попередньо про-
вести курс протитуберкульозного лікування від 
2 до 8 тиж [9, 55], обов’язково з урахуванням 
хіміорезистентності [39]. Є рекомендації негайно 
розпочинати АРТ паралельно з призначенням 
антимікобактеріальної терапії при рівні CD4+-
лімфоцитів до 50 клітин/мкл [1, 26, 44].

Вивчається ефективність превентивного за -
стосування мелоксикаму та преднізолону для 
запобігання розвитку ТБ-СВІС у ВІЛ-інфіко-
ваних, які мають фактори ризику [61].

З метою оцінити частоту ТБ-СВІС та ле -
тальність від цього синдрому серед хворих з 
туберкульозним ураженням ЦНС нами було 
проведено ретроспективний аналіз 60 випадків 
підтвердженого туберкульозного менінгіту у 
хворих, які спостерігались у протитуберкульоз-
них закладах м. Києва і Київської області у 
2017—2019 рр.

Ко-інфекцію ВІЛ-ТБ серед цих пацієнтів було 
підтверджено у 57 (95 %) випадках. У 21 пацієнта 
(36,8 %; 95 % ДІ 24,7—50,0 %) з ко-інфекцією 
ВІЛ-ТБ вдалось простежити зв’язок між приз на-
ченням АРТ і розвитком туберкульозного ме -
нінгіту. У 19 (90,5 %) з них були наявними 
фактори ризику на момент призначення АРТ. 
У 15 (71,4 %) хворих були інші локалізації тубер-
кульозу, крім ТБ ЦНС (туберкульоз легень, 

туберкульоз внутрішньогрудних і периферичних 
лімфатичних вузлів, туберкульоз сечостатевої 
системи). Середній рівень CD4+-лімфоцитів на 
момент призначення АРТ складав (61,6 ± 16,9) 
клітин/мкл (p  0,05), при цьому у 2 (9,5 %)
пацієнтів  цей показник був відносно високим — 
понад 200 клітин/мкл. 

Усі хворі отримували стандартні режими 
антимікобактеріальної терапії і АРТ, в усіх 
випадках призначався дексаметазон у дозах 
8—12 мг на добу терміном на 2—3 міс. Вилікуван-
ня настало у 9 (42,8 %) хворих, в 1 (4,7 %) 
пацієнта розвинулась тяжка інвалідизація: в’ялий 
периферичний тетрапарез і виражена церебрас-
тенія, 11 пацієнтів померли, летальність склала 
52,4 % (95 % ДІ 30,2—74,1 %).

Висновки
Попри певні труднощі діагностики, діагноз 

ТБ-СВІС можна і необхідно встановлювати у 
пацієнтів, які отримують АРТ, спираючись на 
характерну клінічну картину, лабораторні дані, 
наявність сприяючих факторів. Своєчасна діаг-
ностика ТБ-СВІС дає можливість запобігти 
тяжким наслідкам і покращити прогноз. Лікарі 
інфекціоністи, фтизіатри, пульмонологи, невро-
логи, лікарі загальної практики повинні бути 
обізнаними в питаннях ТБ-СВІС.

Ризик розвитку ТБ-СВІС можна знизити за 
умови раннього призначення АРТ ВІЛ-інфі-
кованим пацієнтам, своєчасної діагностики і 
лікування туберкульозу та інших опортуністич-
них інфекцій до призначення АРТ.

Проблема ТБ-СВІС надзвичайно важлива, але 
ще недостатньо вивчена і потребує подальших 
наукових пошуків.
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лу — В.В. Кравченко, С.В. Карташова, Л.В. Стополянська; обробка матеріалу, написання тексту — О.В. Стополянський, 
Я.В. Бондаренко, І.О. Галан; редагування — В.І. Петренко, О.В. Стополянський, Я.В. Бондаренко.
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Туберкулез-ассоциированный синдром восстановления 
иммунной системы у ВИЧ-инфицированных пациентов: 
современное состояние проблемы

Туберкулез-ассоциированный синдром восстановления иммунитета (ТБ-СВИС) представляет 
собой усиленный воспалительный иммунный ответ на антигены Mycobacterium tuberculosis, вызван-
ный восстановлением иммунной системы у ВИЧ-инфицированных пациентов в течение 6 мес после 
назначения антиретровирусной терапии.

Цель работы — оценить частоту ТВ-СВИС у больных с туберкулезным менингитом и леталь-
ность, вызванную этим синдромом.

Материалы и методы. Проведен ретроспективный анализ 60 случаев подтвержденного туберку-
лезного менингита у больных, которые лечились в противотуберкулезных учреждениях г. Киева и 
Киевской области в 2017—2019 гг. Изучалась медицинская документация больных: истории болезни 
и амбулаторные карты.

Результаты и обсуждение. Ко-инфекция ВИЧ-ТБ среди пациентов была подтверждена в 57 
(95 %) случаях. У 21 больного (36,8 %; ДИ 24,7—50,0 %) с ко-инфекцией ВИЧ-ТВ установлена связь 
между назначением антиретровирусной терапии (АРТ) и развитием туберкулезного менингита. 
У 19 (90,5 %) из них имелись факторы риска на момент назначения АРТ. У 15 (71,4 %) больных были 
другие локализации туберкулеза, кроме туберкулеза центральной нервной системы (туберкулез лег-
ких, туберкулез внутригрудных лимфатических узлов, туберкулез периферических лимфатических 
узлов, туберкулез мочеполовой системы). Средний уровень CD4+-лимфоцитов на момент назначе-
ния АРТ составлял (61,6 ± 16,9) клеток/мкл (p  0,05). Во всех случаях назначались стандартные 
режимы антимикобактериальной терапии и АРТ. 9 больных (42,8 %) излечились. У 1 (4,7 %) больно-
го развилась тяжелая инвалидизация: периферические тетрапарез и выраженная церебрастения. 
11 пациентов умерли, летальность составляла — 52,4 % (ДИ 30,2—74,1 %).
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Выводы. По нашим данным ТВ-СВИС является причиной туберкулезного менингита у ВИЧ-
инфицированных пациентов в 36,8 % случаев (ДИ 24,7—50,0 %). Туберкулезный менингит всегда 
усложняет прогноз при ТВ-СВИС, при этом показатель летальности составляет 52,4 % (ДИ 30,2—
74,1 %).

Ключевые слова: туберкулез, ВИЧ-инфекция, синдром восстановления имунной системы, 
антиретровирусная терапия.
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Tuberculosis associated immune reconstitution inflammatory syndrome 
in patients infected with HIV: the current state of the problem

Tuberculosis-associated immune reconstitution inflammatory syndrome (TB-IRIS) is an enhanced 
inflammatory immune response to Mycobacterium tuberculosis antigens due to immune system recovery in 
HIV-infected patients within 6 months of antiretroviral therapy (ART).

Objective — to assess the incidence of TB-IRIS in patients with tuberculous meningitis. Evaluation of 
mortality caused by TB-IRIS.

Materials and methods. A retrospective analysis of 60 cases of confirmed tuberculous meningitis in 
patients who were treated in anti-tuberculosis institutions in Kiev and Kiev region in 2017—2019 was car-
ried out. The medical records of the patients were studied.

Results and discussion. Co-infection with HIV-TB among patients was confirmed in 57 (95 %) cases. 
In 21 patients (36.8 %; CI 24.7—50.0 %) with HIV-TB co-infection, a link was established between the 
appointment of ART and the development of tuberculous meningitis. 19 (90.5 %) of them had risk factors 
at the time of ART. Fifteen (71.4 %) patients had other localizations of tuberculosis besides tuberculosis of 
the central nervous system (pulmonary tuberculosis, tuberculosis of intrathoracic lymph nodes, tuberculo-
sis of peripheral lymph nodes, tuberculosis of the genitourinary system). The mean CD4+-lymphocyte count 
before ART was (61.6 ± 16.9) cells/μL (p  0.05). All patients were prescribed standard antimycobacterial 
therapy and ART. 9 (42.8 %) patients were cured. One (4.7 %) developed severe disability: peripheral tet-
raparesis and severe cerebrosthenia. 11 patients died, mortality was 52.4 % (CI 30.2—74.1 %).

Conclusions. TB-IRIS is the cause of tuberculous meningitis in HIV-infected patients in 36.8 % of cases; 
(CI 24.7—50.0 %). Tuberculous meningitis always complicates the prognosis with TB-IRIS, while the mor-
tality rate is 52.4 % (CI 30.2—74.1 %).

Key words: tuberculosis, HIV infection, immune reconstitution inflammatory syndrome, antiretroviral 
therapy.
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