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Введение и историческая справка 
Весь мир услышал о ВИЧ-инфекции, когда в 1981 г. в Еженедельном отчете по заболевае-
мости и смертности (журнал Morbidity and Mortality Weekly Report) было опубликовано 
краткое сообщение. В нем говорилось о зарегистрированных в Лос-Анджелесе случае 
пневмонии, вызванной редким возбудителем Pneumocystis jiroveci (прежнее название — 
Pneumocystis carinii), и 5 случаях других необычных инфекций у молодых гомосексуали-
стов (1). Вслед за ним последовали другие сообщения об аналогичных случаях иммуноде-
фицита в Нью-Йорке, Калифорнии (2, 3) и других районах среди гомосексуалистов, по-
требителей внутривенных наркотиков, выходцев с Гаити (4), больных гемофилией (5), ре-
ципиентов крови и ее компонентов (6), грудных детей (7), половых партнерш инфициро-
ванных мужчин (8, 9), заключенных (10) и жителей некоторых африканских стран (11). По 
мере накопления таких сообщений росло понимание того, что началась серьезная эпиде-
мия. По мере систематического описания эпидемиологии и факторов риска этой загадоч-
ной инфекции выдвигались многочисленные теории, объясняющие ее этиологию. В 
1983 г. был выделен новый ретровирус, патогенный для человека, который, как полагали, 
является возбудителем этого заболевания (12–14). Этот вирус получил название вируса 
иммунодефицита человека, или сокращенно ВИЧ (15). Несмотря на значительные успехи, 
достигнутые в изучении ВИЧ и лечении больных ВИЧ-инфекцией, заболеваемость ВИЧ-
инфекцией приобрела масштабы пандемии. Десятки миллионов людей оказались ВИЧ-
инфицированными, а количество людей с клиническими проявлениями ВИЧ-инфекции 
достигло нескольких миллионов. Лечение заболевания представляет собой сложную зада-
чу из-за многообразия клинических проявлений; в большинстве случаев возможности ле-
чения довольно ограниченны. 
К 1985 г. были разработаны серологические методы диагностики, позволяющие выявить 
ВИЧ-инфекцию у лиц с бессимптомным ее течением, у доноров крови, а также случаи се-
роконверсии (16). Ранние исследования, посвященные применению противовирусных 
средств и иммуномодуляторов при ВИЧ-инфекции, принесли разочарование (17–22). Пер-
вым препаратом, который был разрешен Управлением по контролю качества пищевых 
продуктов и лекарственных средств (США) в 1987 г. для лечения СПИДа, был зидовудин 
(AZT, азидотимидин) (23). Однако вскоре энтузиазм врачей, получивших надежду 
продлить жизнь больным, пошел на убыль, так как монотерапия этим препаратом не оста-
навливала прогрессирования ВИЧ-инфекции, которая в большинстве случаев заканчива-
лась смертью больных. Тем не менее, изучение эпидемиологии, лечения и профилактики 
оппортунистических инфекций, развивающихся на фоне вызванного ВИЧ иммунодефици-
та, позволило сохранить жизнь многим больным, особенно при пневмоцистной пневмо-
нии и инфекции, вызванной комплексом Mycobacterium avium (24, 25).  
Внедрение в клиническую практику ингибиторов протеазы в середине 1990-х гг. сыграло 
революционную роль в лечении ВИЧ-инфекции (26). Стандартным методом лечения в 
США и странах Западной Европы стала комбинированная антиретровирусная терапия 
(АРТ). Применение АРТ в этих странах вскоре привело к резкому снижению частоты ос-
ложнений ВИЧ-инфекции и смертности от нее (27). 



Исследование больных, получающих АРТ, пролило свет на патогенез ВИЧ-инфекции. 
Прием сильнодействующих антиретровирусных средств приводил к снижению уровня 
РНК ВИЧ в сыворотке, что свидетельствовало о подавлении репродукции вируса (которая 
в отсутствие лечения приводит к образованию более 1 млрд вирусных частиц в сутки). 
Кроме того, после успешного подавления репликации ВИЧ число лимфоцитов CD4 начи-
нает расти, что свидетельствует о способности пораженной иммунной системы к регене-
рации (28). Подтверждая существование динамической связи между репродукцией вируса 
и состоянием иммунной системы больного, исследования показывают также значение 
уровня РНК ВИЧ в сыворотке (вирусной нагрузки) для предсказания скорости прогресси-
рования заболевания и контроля эффективности лечения (29–33).  
Однако применение мощных антиретровирусных средств сопряжено с риском осложне-
ний. На смену принятой в 1990-х гг. установке на раннее и интенсивное лечение (34) 
пришло понимание того, что антиретровирусные средства при длительном применении 
оказывают токсическое действие на больных, которые сейчас стали жить дольше и чувст-
вовать себя лучше. Тактика лечения ВИЧ-инфекции вновь была пересмотрена, и в на-
стоящее время АРТ рекомендуется лишь ВИЧ-инфицированным с выраженным иммуно-
дефицитом (35). 
В настоящей главе обсуждаются вопросы ВИЧ-инфекции, представляющие интерес для 
клиницистов. Более подробно затронутые здесь темы рассматриваются в других главах 
учебника HIV InSite Knowledge Base. 
 

Общие сведения о ВИЧ и иммунология ВИЧ-инфекции 
(См. также главы «Основы молекулярной биологии ВИЧ» и «Строение генома ВИЧ, его 
экспрессия и регуляция», http://www.hivinsite.com/InSite?page=kb-02) 

Общие сведения о ВИЧ 
ВИЧ-1 и менее распространенный ВИЧ-2 относятся к семейству ретровирусов. Геном 
ВИЧ-1 состоит из одноцепочечной РНК длиной 9 тысяч нуклеотидов, которая включает в 
себя 9 генов, кодирующих 15 различных белков (36, 37). Основные вирусные белки (неко-
торые из которых состоят из нескольких субъединиц) делят на структурные (Gag, Pol и 
Env), регуляторные (Tat и Rev) и добавочные (Vpu, Vpr, Vif и Nef). 
Все штаммы ВИЧ-1 делят на 3 группы: M (main), N (new) и O (outlier). У 90% ВИЧ-
инфицированных выделяют штаммы группы M, в которую входят 9 подтипов, обозначае-
мых буквами A–D, F–H, J и K, а также многочисленные рекомбинантные формы (38, 39). 
Различия в аминокислотной последовательности белков, образующих оболочку вируса, 
между подтипами достигают 30%. Подтип B — наиболее распространенный подтип в 
США и странах Западной Европы — значительно отличается от подтипов, найденных в 
странах Азии и Африки, где живет большинство ВИЧ-инфицированных (рис. 1). Разнооб-
разие вирусов наиболее выражено в странах Африки южнее Сахары. До настоящего вре-
мени большинство антиретровирусных средств создавалось именно против подтипа B 
ВИЧ-1. Поскольку ВИЧ-инфекцию сейчас лечат и в районах, где преобладают другие под-
типы вируса, следует учитывать возможную разницу в эффективности препаратов, харак-
тере мутаций, вызываемых ими, и надежности лабораторной диагностики (например, оп-
ределения лекарственной устойчивости и уровня вирусной РНК) (40, 41). Различия в ами-
нокислотной последовательности вирусных белков следует учитывать и при разработке 
вакцин, так как большинство ВИЧ-специфических нейтрализующих антител (42) и реак-
ция некоторых цитотоксических T-лимфоцитов (43) типоспецифичны.  
Инфицирование клетки человека вирусом иммунодефицита начинается со связывания ви-
руса с клеточной мембраной. Вначале поверхностный белок Env вирусной оболочки, со-
стоящий из трех гликопротеидов gp120 и трех гликопротеидов gp41, связываются со сво-
им основным рецептором, молекулой CD4 на поверхности клетки-мишени (44). В резуль-



тате первичного связывания обнажается другая часть белка Env, которая в свою очередь 
связывается с корецептором CXCR4 (в случае штаммов, тропных к T-лимфоцитам) или 
хемокиновым рецептором CCR5 (в случае штаммов, тропных к макрофагам) (45). Связы-
вание с корецептором приводит к тому, что гликопротеид gp41 резко расправляется и «за-
цепляется» за двойной липидный слой мембраны клетки-мишени. Вслед за этим шпиль-
кообразные домены gp41 складываются вместе, и вирус, притягиваясь к клеточной мем-
бране, сливается с ней (46). Содержимое вирусной частицы, включая копии генетического 
материала и белок Pol (обратную транскриптазу), проникают в цитоплазму клетки, где на-
чинается процесс обратной транскрипции, то есть синтез ДНК на базе молекулы вирусной 
РНК.  
Преинтеграционный комплекс, состоящий из образовавшейся ДНК и ряда вирусных и 
клеточных белков, проникает затем в клеточное ядро, где под действием вирусного фер-
мента интегразы провирусная ДНК встраивается в ДНК хромосом (47). Интегрированный 
таким образом вирус, который называют также провирусом, чтобы подчеркнуть его отли-
чие от вириона, может оставаться в латентном состоянии от нескольких часов до несколь-
ких лет, прежде чем начнется транскрипция (синтез вирусной РНК на базе ДНК) (48). 
Транскрипция вирусного генома находится под сложным контролем ряда белков, включая 
Tat и клеточные факторы транскрипции ДНК (49). Транспорт транскрибированной вирус-
ной РНК из ядра клетки также зависит от ряда факторов, имеющих отношение к человеку 
или самому вирусу, в том числе от белка Rev (50). Транскрибированная вирусная РНК 
подвергается частичному или полному сплайсингу либо транспортируется из ядра в неиз-
мененном виде и служит генетическим материалом для образования новых вирионов. Не-
измененная РНК и РНК, подвергнутая  частичному или полному сплайсингу, направляет 
синтез различных вирусных белков на рибосомах клетки. На плазматической мембране 
происходит сборка новых вирусных частиц из вирусной РНК и белков Gag, Pol, Nef, Env и 
Vpr (51). После завершения сборки вирусной частицы вирусная протеаза расщепляет ее на 
структурно-функциональные и ферментные компоненты. Gag затем принимает участие в 
отпочковывании зрелых вирионов от плазматической мембраны (52). Белок Nef действует 
на клеточную среду, способствует репликации вируса, подавляя иммунный ответ хозяина 
на ВИЧ (53–55) и блокируя апоптоз (56).  
Современные антиретровирусные препараты подавляют репликацию вируса на стадии 
связывания (ингибиторы слияния), обратной транскрипции (нуклеозидные и ненуклео-
зидные ингибиторы обратной транскриптазы) или разделения белков (ингибиторы протеа-
зы). Проходят клинические испытания ингибиторов связывания с корецептором, интегра-
ции и созревания.  

Иммунология ВИЧ-инфекции 
Иммунный ответ на ВИЧ-инфекцию включает в себя как гуморальный (образование анти-
тел), так и клеточный компоненты, однако в подавляющем большинстве случаев они не 
могут предотвратить прогрессирование заболевания. Клеточный иммунитет опосредуется 
цитотоксическими лимфоцитами CD8 и лимфоцитами CD4 (T-хелперами). Цитотоксиче-
ские лимфоциты подавляют репликацию вируса как непосредственно, распознавая инфи-
цированную клетку и убивая ее, так и опосредованно, вырабатывая противовирусные хе-
мокины (57, 58). 
Гибель инфицированной клетки при воздействии цитотоксических лимфоцитов происхо-
дит в результате их прямого контакта, при котором рецептор на поверхности цитотокси-
ческого лимфоцита распознает фрагмент (антигенную детерминанту) белка ВИЧ, связан-
ного с молекулой HLA класса I на поверхности инфицированной клетки-хозяина. После 
такого взаимодействия цитотоксические лимфоциты высвобождают ферменты, которые 
убивают инфицированную клетку. Если цитотоксический ответ направлен против некото-
рых антигенных детерминант белка Gag, заболевание прогрессирует медленнее, чем когда 
он направлен против других детерминант (59). Цитотоксические лимфоциты действуют 



также посредством некоторых растворимых факторов, например белков RANTES (моле-
кулы, экспрессируемые и секретируемые нормальными T-лимфоцитами и регулируемые 
при их активации), MIP-1α и MIP-1β (макрофагальные воспалительные белки), которые, 
блокируя корецепторы ВИЧ, препятствуют дальнейшему инфицированию клеток (60). 
Иммунный ответ, опосредуемый лимфоцитами CD4, играет важную роль в противовирус-
ной защите; напряженный специфический ответ со стороны лимфоцитов CD4 сопровож-
дается более низким уровнем РНК ВИЧ в сыворотке крови (61). Лимфоциты CD4 реаги-
руют на антигены ВИЧ, находящиеся на мембране инфицированной клетки и связанные с 
молекулами HLA класса II. Способность вируса заражать лимфоциты CD4, приобретенная 
в ходе эволюции, имеет ряд важных последствий. Поскольку прогрессирование ВИЧ-
инфекции происходит при активированных лимфоцитах CD4, гибель их, вызываемая ин-
фицированием ВИЧ, может вызвать избирательное уменьшение количества лимфоцитов 
CD4, специфичных в отношении ВИЧ. (ВИЧ может находиться и в неактивированных 
лимфоцитах CD4 в преинтегративной форме и в случае активации интегрироваться в те-
чение нескольких дней.) (62). Кроме того, некоторые активированные инфицированные 
лимфоциты CD4 дифференцируются в покоящиеся клетки памяти, поэтому могут быть 
носителями копий генома ВИЧ в постинтегративной форме десятилетиями (63). Совре-
менные антиретровирусные препараты не могут эффективно удалять вирус из клеток, на-
ходящихся в состоянии покоя, поэтому даже при полном подавлении репродукции вируса 
инфекция персистирует (63). Следует учесть, что воздействие иммунной системы на ВИЧ 
при прогрессировании инфекции всегда стимулирует естественный отбор, и мутации ан-
тигенных детерминант вируса, распознаваемых иммунной системой, дают возможность 
вирусу ускользнуть от действия даже мощного и широко направленного иммунного отве-
та лимфоцитов CD4 и CD8 (64).  
Выраженное уменьшение числа лимфоцитов CD4 — характерный признак ВИЧ-
инфекции, свидетельствующий о высоком риске оппортунистических инфекций и других 
осложнений. Это уменьшение, по-видимому, обусловлено как недостаточным образова-
нием лимфоцитов CD4, так и их усиленным разрушением (65–69). 
Гуморальный иммунитет, по-видимому, противодействует виремии не столь эффективно, 
как клеточный, поскольку ВИЧ обладает удивительной способностью ускользать от ней-
трализующего действия антител, а антител, специфичных в отношении широкого спектра 
детерминант, образуется мало (70, 71). Трудность получения антител к ВИЧ с широким 
спектром нейтрализующего действия делает разработку вакцины против ВИЧ чрезвычай-
но сложной задачей. 

Эпидемиология ВИЧ-инфекции 
В США в настоящее время живет примерно 900 000 людей с ВИЧ-инфекцией и СПИДом, 
из них 180 000 (20%) — женщины, а 10 000 (1,1%) — дети (72). Особенно часто болеют 
молодые мужчины, занимающиеся сексом с мужчинами (МСМ). В группе МСМ в возрас-
те 15–22 лет из 7 городов 7% оказались инфицированными ВИЧ. Наибольшая распростра-
ненность ВИЧ-инфекции в этой группе отмечена среди чернокожих (14%); среди латино-
американцев она составила 7%, а среди белых — 3%. В 2000 г. в США более половины 
случаев ВИЧ-инфекции среди юношей и подростков в возрасте 13–24 лет были обуслов-
лены заражением при гомосексуальном половом контакте. Число новых случаев СПИДа в 
США среди этнических и расовых меньшинств намного больше, чем среди населения в 
целом. В 2000 г. распространенность СПИДа среди чернокожих составила 58,1, среди ла-
тиноамериканцев — 22,5, а среди белых — 6,6 случая на 100 000 (73). 
По оценкам ЮНЭЙДС, число людей, живущих с ВИЧ-инфекцией и СПИДом, в мире со-
ставляет 40 млн, из них 18,5 млн (44%) — женщины и 3 млн (7,1%) — дети (72, 74). ВИЧ-
инфекция наиболее распространена в странах Африки южнее Сахары, где число инфици-
рованных достигает 30 млн (75). В странах, наиболее неблагополучных по ВИЧ-
инфекции, Ботсване и Зимбабве, распространенность ВИЧ-инфекции, возможно, превы-



шает 30%, причем в отдельных группах населения (беременные, мужчины — пациенты 
венерологических клиник, работники коммерческого секса) доля ВИЧ-инфицированных 
превышает 50% (75). В странах Юго-Восточной Азии количество ВИЧ-инфицированных 
составляет 6 млн, в Китае и странах бывшего Советского Союза — более 1 млн. Заболе-
ваемость ВИЧ-инфекцией в Китае, Индии и Восточной Европе растет, чему способствуют 
увеличение числа потребителей инъекционных наркотиков, учащение случаев заболева-
ний, передающихся половым путем, и несовершенство системы здравоохранения, неспо-
собной обеспечить профилактику ВИЧ-инфекции (76, 77). 
В 2001 г. в мире зарегистрировано 2,4 млн смертей от СПИДа, и в настоящее время насчи-
тывается 14 млн детей, у которых СПИД отнял родителей (78). 

Передача инфекции и факторы риска 
Основной путь передачи ВИЧ-инфекции — половой. В США и странах Европы сохраняет 
важность заражение при гомосексуальных половых контактах; продолжает расти количе-
ство инфицированных среди молодых МСМ и представителей этнических меньшинств 
(79). Однако доля ВИЧ-инфицированных МСМ среди вновь выявляемых больных ВИЧ-
инфекцией в США в настоящее время не превышает 50% (79). В районах с наиболее вы-
сокой распространенностью ВИЧ-инфекции основным путем передачи вируса служит за-
ражение при гетеросексуальном половом контакте. Передача ВИЧ половым путем в 70% 
случаев происходит при гетеросексуальных половых контактах (80).  
ВИЧ удается выделить из крови, спермы, секрета парауретральных желез, влагалищного 
секрета, спинномозговой жидкости, слюны, слез и грудного молока (81–84). В секрете па-
рауретральных желез были выявлены также последовательности ДНК ВИЧ-1 (85). В отде-
ляемом из половых органов ВИЧ выявляют как в клетках, так и в свободном виде, но пока 
не известно, какая из этих фракций вызывает заражение (86). Концентрация вирусов в 
слезах и слюне относительно низкая, и в слюне содержатся вещества, которые, по-
видимому, снижают вирулентность ВИЧ. Случаи заражения ВИЧ-инфекцией при контак-
те со слюной или слезной жидкостью, в которых нет примеси крови, не описаны.  
Передача ВИЧ-инфекции при анальных и вагинальных половых контактах наблюдается 
чаще, чем при оральных, хотя известны случаи заражения и при оральном сексе (87). По-
ловой путь передачи ВИЧ-инфекции от женщины женщине хотя и описан, но наблюдается 
редко (88). По данным метаанализа, эффективность презервативов в снижении риска за-
ражения ВИЧ-инфекцией в целом составила 69% (89). 
Половые сношения, при которых возможен контакт с инфицированной кровью, а также 
наличие изъязвлений на половых органах повышают риск заражения (90–92). У черноко-
жих уровень РНК ВИЧ в сыворотке крови достоверно влияет на вероятность заражения. 
Так, заражение при гетеросексуальном половом контакте при уровне вирусной РНК у ин-
фицированного партнера менее 1500 мл-1 происходит редко (93). Влияние снижения уров-
ня РНК ВИЧ в результате АРТ на передачу инфекции пока изучается. Показана эффек-
тивность профилактического приема антиретровирусных средств сразу после полового 
контакта, сопряженного с риском инфицирования (об этом говорится в главе, посвящен-
ной профилактике ВИЧ-инфекции после контактов, не связанных с профессиональной 
деятельностью) (94). 
Помимо половых контактов заражение ВИЧ может произойти при переливании инфици-
рованных препаратов и компонентов крови, употреблении инъекционных наркотиков, при 
профессиональном контакте с ВИЧ-инфицированным материалом (например, при случай-
ном уколе инфицированной иглой). По данным исследований, проведенных до внедрения 
в практику высокоактивных антиретровирусных препаратов, риск заражения медицинских 
работников при случайном уколе заведомо инфицированной иглой составлял 0,33–0,5% 
(95–96). Риск заражения был особенно высок при глубоком уколе, при наличии на игле 
видимых следов крови, а также в случае, если игла перед этим находилась в вене или ар-



терии ВИЧ-инфицированного пациента (96). Постконтактная профилактика снизила 
частоту профессионального заражения от укола иглой примерно на 80% (96, 97). 
О возможности заражения через инфицированные компоненты и препараты крови стало 
известно уже в начале эпидемии СПИДа (6). При современных возможностях лаборатор-
ной диагностики риск заражения ВИЧ при переливании одной дозы донорской крови в 
США составляет 1 на 676 000 переливаний (98). Однако во многих развивающихся стра-
нах этот показатель значительно выше. 
В отсутствие профилактики передача ВИЧ от инфицированной матери ребенку происхо-
дит примерно в 25% случаев (99). Применяя различные схемы антиретровирусной тера-
пии, можно уменьшить риск перинатального заражения ВИЧ на 50% и более (99–102, 
103). При грудном вскармливании также может произойти заражение ребенка ВИЧ-
инфекцией. Примерно в трети случаев вертикальная передача ВИЧ от инфицированной 
матери происходит при грудном вскармливании, причем риск заражения ребенка тем вы-
ше, чем дольше длится грудное вскармливание (104). Поэтому усилия по профилактике 
вертикальной передачи ВИЧ во время родов, могут во многом свестись на нет, если не 
предложить матери безопасную альтернативу грудному вскармливанию. 

Классификация ВИЧ-инфекции 
ВИЧ повреждает иммунную систему и делает инфицированного человека уязвимым для 
различных оппортунистических инфекций, не поражающих лиц с сохранным иммуните-
том. О влиянии ВИЧ на иммунную систему судят по числу лимфоцитов CD4 (T-хелперов) 
в крови. Нормальное число лимфоцитов CD4 (от 600 до 1200 мкл–1) говорит о том, что по-
вреждение иммунной системы незначительно, и риск оппортунистических инфекций не-
велик. Пациенты с нормальным числом лимфоцитов CD4 в лечении обычно не нуждают-
ся. Если число лимфоцитов CD4 не превышает 350 мкл–1, это означает, что повреждение 
иммунной системы может потребовать назначения АРТ. Число лимфоцитов CD4 менее 
200 мкл–1 свидетельствует о чрезвычайно высоком риске оппортунистических инфекций и 
других осложнений ВИЧ-инфекции и необходимости незамедлительно начать лечение 
(35).  
Нелеченная ВИЧ-инфекция характеризуется хроническим прогрессирующим течением. В 
острой лихорадочной фазе ВИЧ-инфекции часто наблюдается острый мононуклеозопо-
добный синдром, который сменяется бессимптомной фазой, обычно длящейся несколько 
лет. В течение этого периода быстрая репродукция ВИЧ и обновление лимфоцитов CD4 
вызывают прогрессирующее нарушение функции иммунной системы, которое в конечном 
итоге проявляется клинически. С клинической, прогностической, а также научной точек 
зрения важно различать ВИЧ-инфекцию и СПИД. 
Определение СПИДа, разработанное Центрами контроля и профилактики заболеваний 
США в 1986 г. и пересмотренное в 1993 г., основано на определенных клинических кри-
териях и развитии инфекционных осложнений и злокачественных опухолей, ассоцииро-
ванных с ВИЧ-инфекцией (табл. 1). Кроме того,  число лимфоцитов CD4 менее 200 мкл–1 
или менее 14% общего числа лимфоцитов также считается критерием СПИДа даже в 
отсутствие других признаков (табл. 2) (105). 
ВОЗ разработала классификацию, по которой течение ВИЧ-инфекции делится на несколь-
ко стадий (табл. 3) (106). Эта классификация основана на клинических, а не на лаборатор-
ных критериях и широко применяется там, где возможности лабораторной диагностики 
ограничены. 

Естественное течение ВИЧ-инфекции 

Острая лихорадочная фаза ВИЧ-инфекции 
Эта фаза соответствует периоду от момента заражения ВИЧ до появления в сыворотке 
крови специфических антител, которые выявляются стандартными методами исследова-



ния. Результаты тщательно организованного проспективного наблюдения за представите-
лями групп риска ВИЧ-инфекции свидетельствуют о том, что симптомы острой лихора-
дочной фазы испытывают до 87% лиц, заразившихся ВИЧ (107). Клиническая картина, 
наблюдаемая в начальной стадии ВИЧ-инфекции и иногда называемая сероконверсион-
ным синдромом, впервые была описана в 1985 г. Она характеризуется мононуклеозопо-
добными симптомами, которые появляются в течение нескольких дней или недель после 
заражения (108, 109). Симптомы могут иметь различную тяжесть и проходят в среднем 
через 14 суток. Наиболее частый симптом — лихорадка — наблюдается у 75% больных. 
Нередки также утомляемость, увеличение лимфоузлов, головная боль и сыпь. Сыпь отме-
чается в 40–80% случаев, может быть преходящей, обычно имеет пятнисто-папулезный 
характер и локализуется на туловище (110). При изучении клинических проявлений у 
ВИЧ-инфицированных в Кении и Индии часто отмечались боль в суставах, ночная потли-
вость и кандидоз слизистых; сыпь и фарингит у этой группы больных наблюдались реже. 
Тяжелое течение острой лихорадочной фазы ВИЧ-инфекции было сопряжено с более бы-
стрым прогрессированием заболевания в дальнейшем (113).  
Неспецифический характер симптомов острой лихорадочной фазы ВИЧ-инфекции может 
существенно затруднить диагностику. По данным одного исследования, правильный ди-
агноз был поставлен лишь 25% лиц из группы риска, обратившихся к врачу по поводу 
этих симптомов (107). 
Диагностика ВИЧ-инфекции в острой лихорадочной фазе, когда происходит сероконвер-
сия, требует не только высокой настороженности врачей, но и четкого представления о 
порядке лабораторного исследования. Результаты стандартных методов выявления анти-
тел к ВИЧ могут быть отрицательными в течение нескольких недель или даже месяцев 
после заражения (так называемый период окна) (114). В острой лихорадочной фазе ВИЧ-
инфекции уровень РНК ВИЧ в сыворотке крови часто оказывается очень высоким, дости-
гая нескольких миллионов копий в 1 мл (115, 116). Поэтому при появлении подозритель-
ных симптомов необходимо определять уровень РНК ВИЧ. Чувствительность этого ис-
следования приближается к 100%, а специфичность составляет 97,4% (117). Однако опре-
деление вирусной нагрузки не входит в официальный список анализов, необходимых для 
диагностики ВИЧ-инфекции, поэтому при выявлении РНК ВИЧ необходимо подтвердить 
последующую сероконверсию. Высокий уровень виремии, наблюдаемый в острой лихо-
радочной фазе, сохраняется недолго (116), что свидетельствует об иммунном ответе хо-
зяина, в какой-то степени подавляющем репродукцию вируса, по крайней мере, на непро-
должительное время.  
В острой лихорадочной фазе ВИЧ-инфекции происходит избирательная пролиферация 
лимфоцитов CD8, специфичных к ВИЧ, и экспрессия ими значительного количества мар-
керов активации, таких как CD38 и антиген HLA-DR (118). Чем больше диапазон актив-
ности цитотоксических лимфоцитов и сила иммунного ответа, тем сильнее подавляется 
репродукция вируса и тем медленнее прогрессируют клинические проявления (119–122).  
В этой фазе ВИЧ-инфекции возможно снижение числа лимфоцитов CD4 и их функцио-
нальной активности, которое иногда бывает настолько выраженным, что развиваются оп-
портунистические инфекции (123–125). По окончании острой лихорадочной фазы число 
лимфоцитов CD4 часто вновь повышается, но не всегда достигает исходного нормального 
уровня. В тех случаях, когда ВИЧ-инфекция прогрессирует, выраженное нарушение 
функции лимфоцитов CD4 сохраняется и после острой лихорадочной фазы (126). 
После начального уменьшения виремии у каждого ВИЧ-инфицированного устанавливает-
ся «контрольный» уровень вирусных частиц в крови. Этот уровень коррелирует с быстро-
той прогрессирования ВИЧ-инфекции (см. табл. 5) (31, 127, 128). Исследования, прове-
денные в острой лихорадочной фазе ВИЧ-инфекции, подняли вопрос о том, можно ли 
снизить этот уровень с помощью раннего начала АРТ (129). Хотя ранняя АРТ может со-
хранить функцию иммунной системы (130), быстрое устранение виремии может воспре-
пятствовать развитию полноценного иммунного ответа (131). Временная отмена АРТ под 



тщательным наблюдением врача после подавления репродукции вируса в острой лихора-
дочной фазе способна на ближайшее время обеспечить эффективный иммунный ответ 
(129), однако при длительном наблюдении у этих больных отмечается увеличение вирус-
ной нагрузки и развитие лекарственной устойчивости (132). Вопрос об оптимальной схеме 
лечения острой лихорадочной фазы ВИЧ-инфекции требует дальнейшего изучения.  

Хроническая персистенция ВИЧ 
После острой лихорадочной фазы ВИЧ-инфекции, во время которой происходит сущест-
венное изменение числа лимфоцитов CD4 и вирусной нагрузки, достигается относитель-
ное равновесие между репродукцией вируса и иммунным ответом, что сопровождается 
значительным уменьшением симптомов или их полным исчезновением. Промежуток ме-
жду острой лихорадочной фазой и развитием СПИДа может быть длительным и в среднем 
составляет 10 лет, даже если лечение не проводится (133). 
Несмотря на скудную симптоматику, репродукция ВИЧ и обновление лимфоцитов CD4 
продолжаются, и ежедневно образуются и разрушаются миллионы лимфоцитов CD4 и 
миллиарды вирусных частиц (28). В бессимптомной фазе у большинства больных проис-
ходит постепенное уменьшение количества лимфоцитов CD4 и изменения функции им-
мунной системы (134–137). В среднем в отсутствие клинических проявлений число лим-
фоцитов CD4 ежегодно снижается на 50–90 мкл–1, а со временем темпы снижения уско-
ряются (138).  
Скорость прогрессирования ВИЧ-инфекции значительно колеблется. У взрослых СПИД в 
первые два года развивается редко, в то время как у грудных детей с посттрансфузионной 
ВИЧ-инфекцией, согласно опубликованным сообщениям, заболевание прогрессирует бы-
стро (139). Исследование хорошо описанной когорты ВИЧ-инфицированных, у которых 
сероконверсия была выявлена при ретроспективном анализе проб сыворотки, законсерви-
рованных в 1970-х гг. во время клинических испытаний вакцины против гепатита B, пока-
зало, что в течение 17 лет после сероконверсии СПИД развился у 87% из них. У 12% 
больных спустя 10 лет число лимфоцитов CD4 превышало 500 мкл–1, но через 16 лет по-
сле сероконверсии число лимфоцитов CD4 более 500 мкл–1 сохранялось лишь у 3% ВИЧ-
инфицированных (140). 
При хронической персистенции ВИЧ уровень вирусной РНК в сыворотке коррелирует со 
скоростью уменьшения числа лимфоцитов CD4; чем больше вирусная нагрузка, тем быст-
рее развивается СПИД и тем раньше наступает смерть (141, 142). Если вирусная РНК в 
сыворотке не определяется, число лимфоцитов CD4 остается стабильным, а повышение 
уровня вирусной РНК сопровождается уменьшением числа лимфоцитов CD4 (143, 144). 
Значение числа лимфоцитов CD4 и вирусной нагрузки как лабораторных показателей тя-
жести ВИЧ-инфекции наглядно показывает аналогия с поездом, предложенная Джоном 
Коффином из Тафтского университета в 1996 г. Если представить ВИЧ-инфицированного 
пациента пассажиром поезда, который направляется к месту назначения — оппортунисти-
ческим инфекциям или смерти от СПИДа — то число лимфоцитов CD4 дает представле-
ние о расстоянии, которое остается до места назначения, а вирусная нагрузка позволяет 
судить о скорости, с которой движется поезд (рис. 2). 

Клинические проявления СПИДа  
Согласно критериям, разработанным Центрами контроля и профилактики заболеваний 
(см. табл. 1 и 2), диагноз СПИДа ставится, если у больного развиваются СПИД-
индикаторные заболевания, либо число лимфоцитов CD4 не превышает 200 мкл–1. По ла-
бораторным критериям  (число лимфоцитов CD4 < 200 мкл–1) диагноз СПИДа устанавли-
ваются в среднем на два года раньше, чем по клиническим критериям (развитие оппорту-
нистических инфекций) (145, 146). Продолжительность жизни больных после развития 
СПИДа зависит от характера СПИД-индикаторных заболеваний. По данным многоцен-
трового когортного исследования, проведенного среди больных гемофилией, средняя 



продолжительность жизни больных с одним СПИД-индикаторным заболеванием колеб-
лется от 3 до 51 месяца. Такая продолжительность жизни определена для 10 наиболее час-
тых СПИД-индикаторных заболеваний (147). Средняя продолжительность жизни больных 
после постановки диагноза СПИДа в США до появления АРТ составляла 10–12 месяцев 
(147). 

Прогрессирование ВИЧ-инфекции  

Состояние пациента 
Прогрессирование ВИЧ-инфекции зависит от ряда факторов, характеризующих состояние 
пациента. У лиц, заразившихся в более позднем возрасте, заболевание прогрессирует бы-
стрее (134) и продолжительность жизни меньше (148). Мутации генов, кодирующих моле-
кулы корецепторов ВИЧ, особенно CCR5, влияют на восприимчивость к ВИЧ-инфекции и 
ее прогрессирование. Мутантный аллель CCR5 с делецией 32 пар оснований (CCR5-
дельта-32) часто выявляют у лиц белой расы (10–15% белых гетерозиготны и 1% — гомо-
зиготны по этой мутации). Он кодирует укороченный нефункциональный белок, транс-
порт которого к поверхности клетки оказывается невозможным. У лиц, гомозиготных по 
аллелю дельта-32, отмечается выраженная, хотя и неполная резистентность к ВИЧ-
инфекции, в то время как у гетерозиготных лиц частота ВИЧ-инфекции такая же, как у 
населения в целом, но СПИД развивается позже (149).  
Показано также, что подверженность заболеванию и темпы его прогрессирования зависят 
от генетических различий в аллелях HLA (152–157). Аллели B35 и Cw4 HLA класса I, как 
и гомозиготность по HLA обусловливают быстрое прогрессирование ВИЧ-инфекции 
(161). Поскольку аллели HLA класса I определяют, какие антигенные детерминанты виру-
са будут представляться лимфоцитам CD8, большее разнообразие HLA, в частности, гете-
розиготность пациента, означает большие возможности для эффективного клеточного 
иммунного ответа на ВИЧ. И, наоборот, аллели B27 и B57 HLA (153) и особенно аллель 
B*5701 ассоциированы с длительным отсутствием прогрессирования ВИЧ-инфекции 
(157). 
На скорость прогрессирования ВИЧ-инфекции влияют также поведение больного и его 
психологические особенности. Так, быстрому прогрессированию способствуют анальные 
половые контакты без презерватива (162), курение (163), неполноценное питание (164), 
депрессия (165), однако это подтверждается не во всех исследованиях. Можно было бы 
ожидать, что употребление наркотиков также ускоряет прогрессирование ВИЧ-инфекции, 
однако изучение этого вопроса дало противоречивые результаты (162, 166). Трудно вы-
явить также различия в темпах прогрессирования ВИЧ-инфекции в зависимости от пути 
заражения ВИЧ (167, 168). 

Особенности возбудителя 
ВИЧ инфицирует клетки человека, связываясь с рецепторами CD4 на клеточной мембра-
не, однако для проникновения вириона в клетку необходимо также связывание с корецеп-
тором. Макрофаготропные, или M-тропные, вирусы в культуре клеток не образуют синци-
тий и инфицируют преимущественно моноциты и макрофаги; корецептором, с которым 
они связываются для проникновения в эти клетки, служит поверхностный белок CCR5 
(R5). Тимоцитотропные, или T-тропные, вирусы, наоборот, в культуре клеток образуют 
синцитий и инфицируют преимущественно T-лимфоциты; корецепторами, с которыми 
они связываются для проникновения в T-лимфоциты, служит белок CXCR4 (169). Суще-
ствуют также штаммы с двойной тропностью, которые могут связываться как с CCR5, так 
и с CXCR4. M-тропные вирусы часто выделяют на ранних стадиях ВИЧ-инфекции. «Пе-
реключение» на T-тропные штаммы в ходе заболевания сопровождается быстрым сниже-
нием числа лимфоцитов CD4 (170–172). 



Понятие «приспособленности» ВИЧ характеризует патогенность некоторых его штаммов. 
В это понятие входит способность ВИЧ к репродукции. Она служит мерой способности 
данного штамма вируса размножаться в данной среде (173–177). В процессе лечения воз-
никают мутации в генах обратной транскриптазы и протеазы ВИЧ, которые делают вирус 
устойчивым к антиретровирусным средствам. Субпопуляция вируса, происходящая от ус-
тойчивых штаммов, получает определенные преимущества по сравнению с исходным 
штаммом (178–180). Было показано, что в результате некоторых мутаций способность ус-
тойчивого вируса к репродукции в отсутствие препарата ниже, чем у исходного штамма 
(173, 174, 176). По мере накопления мутаций под влиянием антиретровирусных средств 
возможно повышение «приспособленности» вируса в результате дальнейшего усиления 
фенотипической лекарственной устойчивости (178, 181, 182) или способности устойчиво-
го вируса к репродукции (174, 183). Специалисты только начинают осознавать роль при-
способленности ВИЧ в прогрессировании заболевания. 
Важную роль в прогрессировании ВИЧ-инфекции играют и другие особенности вируса. 
Так, у жителей Уганды, инфицированных подтипом D, болезнь прогрессировала быстрее, 
чем у инфицированных подтипом A (184). Кроме того, у небольшого числа пациентов, 
инфицированных мутантными штаммами ВИЧ, особенно штаммами с дефектным геном 
nef, заболевание прогрессирует относительно медленно (185). 

Сопутствующие инфекции 
Развитие оппортунистических инфекций у ВИЧ-инфицированных не только отражает тя-
жесть иммунодефицита, но и может влиять на темпы прогрессирования заболевания. При 
стратификации больных в зависимости от числа лимфоцитов CD4 в крови летальность 
среди тех из них, которые перенесли оппортунистические инфекции, оказалась более вы-
сокой, чем у тех, у кого оппортунистические инфекции не развивались (186). 
Гепатит C выявляют у 40–50% ВИЧ-инфицированных, проживающих в городах, и у 90% 
потребителей внутривенных наркотиков (187). ВИЧ-инфекция ускоряет прогрессирование 
гепатита C, однако влияние гепатита C на скорость прогрессирования ВИЧ-инфекции изу-
чено не столь хорошо. По данным Швейцарского когортного исследования ВИЧ-
инфекции, течение ВИЧ-инфекции при сопутствующем гепатите C характеризуется раз-
витием новых СПИД-ассоциированных заболеваний, менее выраженным увеличением ко-
личества лимфоцитов CD4 на фоне АРТ и более высокой летальностью (188). Однако эти 
данные не подтверждаются другими авторами (189).  

Замедленное прогрессирование ВИЧ-инфекции  
У небольшой части ВИЧ-инфицированных (по-видимому, не более чем у 5%) заболевание 
годами протекает бессимптомно, репродукции вируса не происходит, а уровень лимфоци-
тов CD4 оказывается довольно высоким в отсутствие АРТ, хотя у некоторых пациентов 
спустя длительное время заболевание начинает прогрессировать (140). Обычно у пациен-
тов с замедленным прогрессированием ВИЧ-инфекции отмечается эффективный клеточ-
ный иммунный ответ на антигены ВИЧ (126, 190, 191).  

Лабораторное исследование 

Исследование на антитела к ВИЧ 
(См. гл. «Исследование на антитела к ВИЧ» http://www.hivinsite.com/InSite?page=kb-
02&doc=kb-02-02-01) 
Диагноз ВИЧ-инфекции обычно основывается на выявлении антител к ВИЧ с помощью 
имеющихся в продаже диагностических наборов для иммуноферментного анализа (ИФА). 
Поскольку это исследование не является абсолютно специфичным, положительный ре-
зультат ИФА следует подтвердить иммуноблоттингом, который позволяет выявить анти-



тела к нескольким антигенам ВИЧ (192, 193). Такой двухступенчатый процесс диагности-
ки занимает не менее недели.  
Специфичность ИФА при хронической персистенции ВИЧ довольно высока, однако при 
СПИДе выработка антител к ВИЧ уменьшается. Поскольку сразу после заражения антите-
ла не образуются, результаты ИФА в период окна могут оказаться отрицательными. Дли-
тельность этого периода колеблется от нескольких недель до нескольких суток и зависит 
от индивидуальных особенностей пациента и используемого диагностического набора. 
Несмотря на отсутствие антител к ВИЧ в период окна, концентрация РНК ВИЧ в сыво-
ротке крови (вирусная нагрузка) может быть высокой, и пациент может послужить источ-
ником заражения. 
Разработаны новые методы диагностики, которые позволяют определить антитела к ВИЧ 
в слюне (194, 195) и моче (195, 196), хотя при положительном результате анализа для под-
тверждения диагноза необходимо выполнить серологическое исследование. Имеются 
также диагностические наборы для домашнего использования (197). Чувствительность и 
специфичность серологического экспресс-исследования, для выполнения которого требу-
ется от 3 до 30 минут, составляют 99–100%  от чувствительности и специфичности ИФА, 
проводимого в клинической лаборатории (198), в том числе при ограниченных возможно-
стях (199–201) и при использовании объединенных образцов материала (202). В послед-
ние годы разработаны экспресс-методы диагностики OraQuick и Reveal, которые во мно-
гих странах включены в схему лабораторного исследования пациентов с подозрением на 
ВИЧ-инфекцию и, по-видимому, в ближайшем будущем войдут в повседневную практику.  

Выявление «расстроенных» антител 
Снижая чувствительность диагностических наборов ИФА, можно отличить относительно 
«свежую» инфекцию (при которой титр антител еще низкий и их аффинность по отноше-
нию к ВИЧ невелика) от уже «установившейся» (при которой уровень антител стабилизи-
руется и их аффинность повышается). Вскоре после инфицирования (но по истечении пе-
риода окна) стандартный ИФА позволяет выявить в сыворотке крови антитела, однако 
при исследовании менее чувствительным ИФА («расстроенным» методом) антитела в сы-
воротке крови выявить не удается. По мере роста титра и аффинности антител результат 
обоих методов исследования становится положительным. Такое исследование чувстви-
тельным и менее чувствительным, или «расстроенным», методом можно проводить для 
выявления лиц с ранней стадией ВИЧ-инфекции; оно может помочь в определении часто-
ты ВИЧ-инфекции в эпидемиологических исследованиях (203, 204). 

Определение числа лимфоцитов CD4 
Число лимфоцитов CD4 при ВИЧ-инфекции коррелирует со степенью риска оппортуни-
стических инфекций и поэтому считается эффективным критерием для определения ста-
дии ВИЧ-инфекции. Этот показатель лег в основу методических рекомендаций по приня-
тию решений по профилактике оппортунистических инфекций (24, 207) и лечению ВИЧ-
инфекции (208).  
Центры контроля и профилактики заболеваний рекомендуют определять число лимфоци-
тов CD4 у всех ВИЧ-инфицированных каждые 3–6 месяцев (209), но в некоторых случаях 
эти сроки могут меняться в зависимости от особенностей заболевания. В США примерно 
в 600 лабораториях ежегодно выполняют более 1,6 млн анализов с определением числа 
лимфоцитов CD4 (210).  
Поскольку лимфоциты CD4 представляют собой субпопуляцию T-лимфоцитов, а они, в 
свою очередь — часть лейкоцитов в целом, количество их может меняться под влиянием 
сопутствующих инфекций, приема лекарственных препаратов, стресса, истощения, авита-
миноза, а также времени суток. Перечисленные факторы влияют на количество не только 
лимфоцитов CD4, но и других субпопуляций лимфоцитов, поэтому процентное отноше-
ние их остается относительно устойчивым. При ВИЧ-инфекции наблюдается иная карти-



на: уменьшение количества T-лимфоцитов затрагивает в основном лимфоциты CD4 и 
приводит к их относительному дефициту. Кроме того, при ВИЧ-инфекции в результате 
прогрессирующего уменьшения числа лимфоцитов CD4 может меняться отношение 
CD4/CD8, которое в отсутствие ВИЧ-инфекции обычно больше единицы. Таким образом, 
доля лимфоцитов CD4 и отношение CD4/CD8 позволяют врачу выяснить, является ли из-
менение абсолютного количества лимфоцитов CD4 следствием ВИЧ-инфекции или оно 
вызвано другими причинами.  
До недавнего времени число лимфоцитов CD4 определяли двумя приборами: гематологи-
ческим анализатором и проточным цитофлюориметром (двухметодная технология). Под-
счет лимфоцитов CD4 по двухметодной технологии производится на основании трех ла-
бораторных показателей: количества лейкоцитов, процентного содержания лимфоцитов 
(лейкоцитарная формула) и процентного содержания лимфоцитов, содержащих CD-
рецепторы (определяется с помощью проточной цитофлюориметрии). При однометодной 
технологии в одной пробирке определяется как абсолютное число лимфоцитов, так и их 
процентное содержание (211). Однометодной технологии, внедренной в клиническую 
практику в 1996 г., все чаще отдают предпочтение во многих лабораториях (212). 
Как при однометодной, так и двухметодной (проточная цитофлюориметрия) технологии 
необходимы специальное оборудование и обученный персонал. В учреждениях с ограни-
ченными возможностями определить число лимфоцитов CD4 часто бывает невозможно, и 
стадию ВИЧ-инфекции устанавливают, определив общее число лимфоцитов; этот анализ 
прост и обходится недорого (213–215). Так, исследование когорты ВИЧ-инфицированных 
на юге Индии показало, что общее число лимфоцитов менее 1400 мкл–1 с большой долей 
вероятности свидетельствует о том, что число лимфоцитов CD4 не превышает 200 мкл–1, и 
может использоваться в качестве критерия, указывающего на необходимость профилакти-
ческого назначения триметоприма/сульфаметоксазола (215). Кроме того, общее число 
лимфоцитов можно использовать вместо числа лимфоцитов CD4 или наряду с ним для 
контроля эффективности АРТ. Исследование больных, которым была начата АРТ тремя 
препаратами, показало, что увеличение общего числа лимфоцитов коррелировало с уве-
личением числа лимфоцитов CD4 и уменьшением вирусной нагрузки (216). 

Определение вирусной нагрузки 
(См. гл. «Определение вирусной нагрузки». http://www.hivinsite.com/InSite?page=kb-
02&doc=kb-02-02-02-01 ) 
Существует три метода определения вирусной нагрузки: полимеразная цепная реакция с 
использованием обратной транскриптазы (ОТ-ПЦР), метод гибридизации с использовани-
ем разветвленных зондов и амплификация, основанная на нуклеотидной последовательно-
сти (NASBA — nucleic acid sequence-based amplification). Принципы, лежащие в основе 
этих методов, примерно одинаковы: ВИЧ выявляют в результате специфического связы-
вания последовательностей ДНК-зондов с последовательностями РНК вируса, но резуль-
таты, получаемые при их применении, могут различаться. Первые версии методов гибри-
дизации с использованием разветвленных зондов и ОТ-ПЦР давали результаты, разли-
чающиеся в 2–2,5 раза, в то время как версия 3.0 метода гибридизации с использованием 
разветвленных зондов ДНК и версия метода 1.5 ОТ-ПЦР дают результаты, которые хоро-
шо коррелируют между собой (r = 0.96) и хорошо согласуются (92,7%) (217, 218). При 
инфекции, вызванной подтипами ВИЧ-1, отличными от подтипа B, корреляция между ре-
зультатами этих методов исследования может быть не столь высокой (219). Поэтому для 
сравнения вирусной нагрузки в динамике рекомендуется по возможности пользоваться 
одним и тем же методом исследования. 
Поскольку вирусная нагрузка со временем может меняться на несколько порядков, целе-
сообразно ее выражать в логарифмах концентрации копий РНК ВИЧ. Так увеличение ви-
русной нагрузки на 1 log соответствует 10-кратному увеличению концентрации РНК ВИЧ, 
вирусная нагрузка, равная 1000 копий/мл соответствует 3 log, а разница между вирусной 



нагрузкой, равной 1000 и 10000 составляет 1 log. Изменение вирусной нагрузки менее 0,5 
log копий/мл уже практически невозможно отличить от случайных колебаний концентра-
ции РНК ВИЧ. Суточные колебания концентрации РНК ВИЧ при стабильной вирусной 
нагрузке составляют примерно 0,4 log (220). Острые сопутствующие инфекции (221) и 
иммунизация (222, 223) также могут вызвать преходящее увеличение вирусной нагрузки. 

Определение антигенов ВИЧ 
Определение антигенов ВИЧ, в частности антигена p24, кодируемого геном gag, можно 
использовать для массового исследования препаратов и компонентов крови (224). Опре-
деление антигена p24 служит достойной альтернативой определению уровня РНК ВИЧ 
при контроле эффективности лечения (225). Это исследование можно использовать также 
для ранней диагностики ВИЧ-инфекции, так как антиген p24 обнаруживается в крови 
ВИЧ-инфицированных до того, как становится возможным выявить антитела к ВИЧ с по-
мощью ИФА или иммуноблоттинга. В диагностике ВИЧ-инфекции в острой лихорадоч-
ной фазе определение антигена p24 более специфично (99%), но менее чувствительно 
(79%), чем определение концентрации РНК ВИЧ с помощью ПЦР или гибридизации с ис-
пользованием разветвленных зондов (специфичность и чувствительность соответственно 
95–97 и 100%) (117). 

Определение лекарственной устойчивости ВИЧ 
(См. гл. «Определение лекарственной устойчивости ВИЧ» и «Генотипическое исследова-
ние в диагностике ВИЧ-инфекции» http://www.hivinsite.com/InSite?page=kb-02). 
К сожалению, на фоне АРТ часто развивается устойчивость к антиретровирусным средст-
вам. Исследование лекарственной устойчивости ВИЧ позволяет выяснить, к каким препа-
ратам вирус еще чувствителен у больного, у которого вирусная нагрузка возрастает, не-
смотря на лечение, или у больного, ранее не лечившегося, который мог заразиться штам-
мом ВИЧ, устойчивым к одному или нескольким антиретровирусным средствам. 
Существует два метода определения лекарственной устойчивости ВИЧ. Метод генотипи-
рования позволяет выявить мутации генов протеазы и обратной транскриптазы в вирусной 
РНК, выделенной у больного. Основываясь на результатах исследования, с помощью 
стандартизованных алгоритмов можно предсказать устойчивость к различным антиретро-
вирусным средствам. Фенотипирование больше напоминает стандартное бактериологиче-
ское исследование по определению чувствительности возбудителя, так как проводится пу-
тем инокуляции инфицированного материала в культуру клеток и добавления в культу-
ральную среду исследуемых препаратов в различных концентрациях. 
Проспективные исследования показали целесообразность применения методов генотипи-
рования (226–228) и фенотипирования (229) для подбора более действенной антиретрови-
русной терапии в тех случаях, когда она недостаточно эффективна. Кроме того, в связи с 
учащением случаев устойчивости к антиретровирусным средствам у пациентов, у которых 
инфицирование ВИЧ произошло недавно (230), исследование на лекарственную устойчи-
вость на ранних стадиях ВИЧ-инфекции (в том числе в острой лихорадочной фазе) имеет 
важное клиническое значение, так как может повлиять на ее долгосрочный прогноз. Ис-
следование на лекарственную устойчивость у больных с хронической персистенцией ВИЧ 
позволяет получить представление о чувствительности вируса только к препаратам, кото-
рые больной принимает к моменту исследования. При изменении схемы антиретровирус-
ной терапии или ее отмене мутации ВИЧ под влиянием ранее принимаемых антиретрови-
русных препаратов могут оказаться «заархивированными» в виде провирусной ДНК в 
долгоживущих покоящихся лимфоцитах или макрофагах и не выявляться при исследова-
нии на лекарственную устойчивость. Однако «архивированные» штаммы могут вновь во-
зобладать в случае селекции при приеме препаратов, к которым они устойчивы. Поэтому 
результаты исследования ВИЧ на лекарственную устойчивость не заменяют анамнестиче-
ских сведений об антиретровирусной терапии, которые также следует учитывать. В связи 



с тем, что мутантные штаммы, обладающие лекарственной устойчивостью, вытесняются 
диким вирусом, когда больной больше не принимает этот препарат и селекции устойчи-
вых штаммов не происходит, исследование на лекарственную устойчивость у больных с 
хронической персистенцией ВИЧ, не получающих АРТ к моменту исследования, утрачи-
вает свое значение и может ввести в заблуждение.  
В общем, генотипическое исследование более доступно, обходится дешевле и позволяет 
получить результаты быстрее, чем фенотипическое. При инфекции, вызванной редким 
штаммом ВИЧ или смешанной его популяцией, вероятность выявления лекарственной ус-
тойчивости при генотипическом исследовании больше, чем при фенотипическом. Геноти-
пирование позволяет идентифицировать только доминантные штаммы вируса, состав-
ляющие более 10–20% вирусов, циркулирующих в крови в момент исследования (231, 
232). Результаты генотипического исследования можно считать надежными только при 
вирусной нагрузке более 1000 копий в 1 мл. Алгоритмы, которыми пользуются разные ла-
боратории для определения лекарственной устойчивости по результатам генотипирова-
ния, отличаются, поэтому сведения, которые они предоставляют, могут оказаться проти-
воречивыми, особенно если они касаются ненуклеозидных ингибиторов обратной транс-
криптазы (233). 
Преимущество фенотипического исследования на лекарственную устойчивость состоит в 
том, что результат его выражается в виде минимальной подавляющей концентрации, ко-
торая для многих врачей более привычна и, кроме того, позволяет судить о степени ус-
тойчивости. Однако фенотипическое пороговое значение, которое коррелирует с клиниче-
ской картиной лекарственной устойчивости, для некоторых антиретровирусных препара-
тов окончательно не установлено. Для определения устойчивости фенотипическое иссле-
дование необходимо для каждого препарата выполнять отдельно, кроме того, оно не по-
зволяет предсказать, какой будет эффективность препаратов при комбинированной тера-
пии. Фенотипическое определение устойчивости особенно оправдано в сочетании с мони-
торингом концентрации препаратов у лиц, инфицированных высокорезистентными штам-
мами ВИЧ. 
Подход, основанный на определении «виртуального фенотипа», заключается в предсказа-
нии фенотипической чувствительности вирусов с известными генотипическими последо-
вательностями с помощью базы данных для данному штамма ВИЧ, для которого чувстви-
тельность была определена на основании фенотипического анализа и для которого име-
ются также данные по генотипу. 
Согласно разработанным в настоящее время в США методическим рекомендациям, ис-
следование на лекарственную устойчивость необходимо в случае недавно возникшей 
ВИЧ-инфекции, у некоторых больных, инфицированных за 2 года или более до начала те-
рапии, при неэффективности антиретровирусных средств и при беременности (234) 
Подчеркнем еще раз, что, учитывая несовершенство всех методов исследования на лекар-
ственную устойчивость, применяемых в настоящее время для выявления «архивирован-
ных мутаций» и редких штаммов вируса, результаты исследования всегда следует интер-
претировать с учетом ранее проведенной АРТ и результатов ранее выполненного исследо-
вания на лекарственную устойчивость. 

Мониторинг концентрации антиретровирусных средств 
Определение концентрации антиретровирусных средств в сыворотке позволяет предупре-
дить их токсическое действие (235), повысить эффективность (236), оценить эффекты ле-
карственных взаимодействий (237, 238) и оценить, насколько больной соблюдает назна-
чения врача (239). 
При определении концентрации антиретровирусных средств важно правильно выбрать 
интервал между взятием образца для исследования и приемом пищи и лекарств, а также 
исследуемую среду. Концентрацию ингибиторов протеазы и ненуклеозидных ингибито-
ров обратной транскриптазы следует определять в плазме, а для нуклеозидных и нуклео-



тидных ингибиторов обратной транскриптазы важнее знать уровни внутриклеточных ме-
таболитов.  
Данные о целесообразности мониторинга концентрации препаратов в клинической прак-
тике противоречивы. В некоторых случаях, например у беременных или у детей, он по-
зволяет судить о концентрации препаратов, когда получить другую информацию о ней 
затруднительно. Однако крупных исследований, подтверждающих целесообразность при-
менения терапевтического лекарственного мониторинга в повседневной практике, не про-
водилось (240). 

Другие лабораторные исследования на ВИЧ-инфекцию 
К другим исследованиям на ВИЧ-инфекцию, которые применяются в настоящее время 
или находятся в стадии разработки, относятся ИФА и определение концентрации РНК 
ВИЧ в биологических жидкостях (сперме, отделяемом из влагалища, спинномозговой 
жидкости, моче и слюне). Одни исследования, например ИФА слюны и мочи (241), уже 
доказали свою клиническую значимость, а другие, например, определение вирусной на-
грузки как показателя риска передачи ВИЧ (242) или анализ спермы перед экстракорпо-
ральным оплодотворением (243), — пока нет.  
Существует ряд методик выделения ВИЧ из инфицированного материала (244). При коли-
чественном исследовании определяют провирусную ДНК в моноцитах периферической 
крови (245). К определению провирусной ДНК прибегают у грудных детей, рожденных 
ВИЧ-инфицированными матерями (246). 
Анализ на антигены ВИЧ, особенно антиген p24, можно применять для массового иссле-
дования препаратов и компонентов крови (224). Этот анализ вполне может заменить более 
дорогое исследование на вирусную РНК при контроле эффективности АРТ (225). Кроме 
того, антиген p24 может быть обнаружен в крови ВИЧ-инфицированных пациентов до на-
ступления сероконверсии, когда антитела с помощью ИФА или иммуноблоттинга еще не 
выявляются. Если сравнить анализы на антиген p24 и на вирусную РНК (ПЦР или метод 
гибридизации с использованием разветвленных зондов ДНК), применяемые в диагностики 
первичной ВИЧ-инфекции, то специфичность их примерно одинакова (соответственно 99 
и 95–97%), в то время как чувствительность анализа на p24 ниже (соответственно 79 и 
100%) (117). 

Лечение ВИЧ-инфекции 

Обзор антиретровирусных средств 
(См. «Обзор антиретровирусных препаратов» http://www.hivinsite.com/InSite?page=ar-
drugs). 
Все антиретровирусные средства, разрешенные Управлением по контролю качества пи-
щевых продуктов и лекарственных средств, действуют на одно из трех звеньев жизненно-
го цикла ВИЧ. 
Ингибиторы обратной транскриптазы. Обратная транскриптаза катализирует синтез ДНК 
на основе вирусной РНК после проникновения вируса в клетку (но до попадания в ядро). 
Все нуклеотидные и нуклеозидные, а также ненуклеозидные ингибиторы обратной транс-
криптазы подавляют активность этого фермента.  
Ингибиторы протеазы, как видно из названия, подавляют активность протеазы ВИЧ, ко-
торая участвует в расщеплении белков, экспрессируемых структурными генами ВИЧ, в 
функционально активные субъединицы, необходимые для образования новой вирусной 
частицы. 
Ингибиторы слияния, связываясь с гликопротеином gp41 оболочки ВИЧ, препятствуют 
образованию шпилькообразной структуры (см. выше, «Общие сведения о ВИЧ»), необхо-
димой для связывания вируса с мембраной клетки, и тем самым не дают вирусу проник-
нуть в клетку хозяина. 



Новые антиретровирусные препараты, которые сейчас разрабатываются, представляют 
собой усовершенствованные варианты уже применяющихся, отличаясь от них большей 
биодоступностью, более продолжительным периодом полувыведения и менее выражен-
ными побочными эффектами, или новые препараты, принадлежащие к перечисленным 
трем группам (например, ингибиторы протеазы или ненуклеозидные ингибиторы обрат-
ной транскриптазы с меньшим числом побочных эффектов и лучшим профилем лекарст-
венной устойчивости), либо относятся к новым группам, например, ингибиторам интегра-
зы, ингибиторам проникновения и блокаторам корецепторов ВИЧ. 

Начало лечения  
Не всем ВИЧ-инфицированным пациентам и не всегда следует назначать антиретровирус-
ные средства. У тех пациентов, у которых по результатам клинического обследования и 
определения числа лимфоцитов CD4 угроза прогрессирования ВИЧ-инфекции невелика, 
риск возможных побочных эффектов перевешивает ожидаемую пользу АРТ (см. главу 
«Начало антиретровирусной терапии»). Препятствием к назначению антиретровирусной 
терапии могут быть также психосоциальные факторы, которые мешают пациентам строго 
выполнять предписания врача, по крайней мере до тех пор, пока их не удастся устранить 
(например, пока больной не найдет себе жилье, не обратится за наркологической помо-
щью, либо пока не будет проведено лечение соматических или психических расстройств). 
Поскольку несоблюдение назначений врача может стать причиной быстрого развития ус-
тойчивости к принимаемым антиретровирусным средствам, перед началом АРТ необхо-
димо устранить факторы, которые могут помешать пациенту строго следовать схеме ле-
чения. Возможны также случаи, когда пациенты для лечения ВИЧ-инфекции предпочита-
ют воспользоваться методами альтернативной медицины. По данным одного крупного ис-
следования, доля таких пациентов среди ВИЧ-инфицированных составляет 3% (247). К 
сожалению, нет убедительных доказательств того, что нестандартные методы лечения 
ВИЧ-инфекции улучшают состояние больных или увеличивают продолжительность их 
жизни. 
В случаях, когда назначение антиретровирусной терапии не показано, необходимо кон-
тролировать показатели иммунной системы (например, число лимфоцитов CD4), которые 
могут сигнализировать об угрозе развития оппортунистических инфекций. Это позволит 
своевременно начать антиретровирусную терапию, профилактику оппортунистических 
инфекций и другие профилактические мероприятия (24, 207). В общем, при стабильном 
течении ВИЧ-инфекции определять число лимфоцитов CD4 и вирусную нагрузку следует 
каждые 3–6 месяцев. При присоединении какой-либо острой инфекции (248–251) или сра-
зу после вакцинации (252–255) происходит временное снижение числа лимфоцитов CD4 и 
увеличение вирусной нагрузки, поэтому в таких случаях от определения этих показателей 
следует на время воздержаться. 
Решение начать или возобновить антиретровирусную терапию должно приниматься инди-
видуально с учетом состояния пациента и возможностей врача или лечебного учреждения. 
Активная репродукция вируса на фоне приема антиретровирусных средств может привес-
ти к селекции устойчивых штаммов ВИЧ, что в конечном итоге сделает терапию неэффек-
тивной. Поэтому всякий раз, подбирая схему антиретровирусной терапии, следует ставить 
целью полное подавление репродукции вируса. Если полностью подавить репродукцию 
вируса невозможно, следует стремиться подавить ее частично (при высокорезистентных 
штаммах ВИЧ достижение этой цели является наиболее приемлемым результатом), улуч-
шить иммунологические показатели или уменьшить клинические проявления (например, 
лихорадку, ночную потливость, похудание). Для успешного лечения важно также объяс-
нить пациенту режим приема препаратов, особенности питания, возможные побочные 
эффекты и способы их устранения. Строгого выполнения предписаний врача добиться не-
легко, но это одно из самых важных условий успеха лечения (256, 257). 



Начиная антиретровирусную терапию или внося в нее изменения, больной и врач должны 
помнить о возможности побочных и токсических эффектов препаратов, как в раннем, так 
и в отдаленном периоде лечения (табл. 4). 

Контроль эффективности антиретровирусной терапии 
Эффективность антиретровирусной терапии следует контролировать путем регулярного 
определения вирусной нагрузки и числа лимфоцитов CD4 в крови. Первый показатель 
эффективности лечения — снижение вирусной нагрузки. Это снижение носит двухфазный 
характер (258). Первая (быстрая) фаза у большинства больных соответствует первым двум 
неделям лечения, вторая (медленная) — наступает позднее. Первая фаза снижения вирус-
ной нагрузки обусловлена в основном действием антиретровирусных препаратов, в то 
время как во второй фазе могут играть роль иммунологические факторы, например проти-
вовирусная активность цитотоксических лимфоцитов, участвующих в элиминации инфи-
цированных клеток. (259). Кинетика ответа на антиретровирусную терапию различна у 
разных больных, но, по-видимому, лишь частично зависит от соблюдения врачебных на-
значений и уровня препаратов в сыворотке крови. Кроме того, хотя темпы снижения ви-
русной нагрузки позволяют лишь отчасти судить об эффективности антиретровирусной 
терапии в дальнейшем (259), исследования показали, что эффект антиретровирусной те-
рапии, полученный через 4 недели от начала лечения, коррелирует с эффектом, наблю-
даемым через 48 недель (260). Опытным путем выяснено, что при успешном лечении ви-
русная нагрузка к 4-й неделе снижается примерно в 10 раз (1 log), при менее выраженном 
снижении вирусной нагрузки следует убедиться, что больной строго выполняет предписа-
ния врача, исключить устойчивость ВИЧ к назначенным препаратам, а также возможные 
лекарственные взаимодействия. Но даже при эффективной антиретровирусной терапии ее 
обычно приходится продолжать не менее 4–6 месяцев, прежде чем вирусная РНК переста-
нет выявляться в крови.  
По мере снижения вирусной нагрузки число лимфоцитов CD4 в крови растет. Считают, 
что начальное увеличение, наблюдающееся в первые 1–3 месяца лечения, бывает обу-
словлено перераспределением лимфоцитов CD4, осевших в лимфоидной ткани (261). В 
дальнейшем отмечается постепенное увеличение количества их в течение многих лет, свя-
занное с подавлением репродукции ВИЧ антиретровирусными средствами (262–264). У 
больных с низким числом лимфоцитов CD4 к началу лечения оно в результате антиретро-
вирусной терапии увеличивается медленнее и может не достигнуть нормального уровня, в 
то время как при относительно высоком исходном количестве оно после лечения может 
нормализоваться (264). 
По мере восстановления иммунного статуса в первое время после начала АРТ могут на-
блюдаться острые воспалительные реакции на некоторых возбудителей и парадоксальное 
ухудшение течения сопутствующих оппортунистических инфекций. Этот феномен извес-
тен как синдром восстановления иммунитета. К инфекциям, течение которых ухудшается 
при этом синдроме, относятся пневмоцистная пневмония (265), криптококкоз (266), цито-
мегаловирусный ретинит (267), инфекции, вызываемые комплексом Mycobacterium avium 
(268), и туберкулез (269). Синдром восстановления иммунитета обычно проявляется вос-
палением инфицированных тканей (например, выраженная лимфаденопатия при туберку-
лезе, угрожающий слепотой эндофтальмит при цитомегаловирусном ретините), возможно, 
отражающим локальное повышение уровня вирусной РНК. Этот синдром, по-видимому, 
чаще всего наблюдается у больных с низким числом лимфоцитов CD4 и развивается в 
первые недели после начала АРТ. Диагностика его может представлять сложности и тре-
бует тщательного обследования больного для исключения других причин (неэффективно-
сти антиретровирусной терапии, других инфекций), которые могут вызвать аналогичные 
клинические проявления. Точные диагностические критерии и принципы лечения син-
дрома восстановления иммунитета пока разрабатываются. Четких рекомендаций по лече-
нию нет, однако рекомендуется назначать системную глюкокортикоидную терапию, а в 



тяжелых случаях — отменять антиретровирусные препараты. Более подробно синдром 
восстановления иммунитета освещен в главе «Клинические последствия восстановления 
иммунитета при СПИДе»  

Изменение схемы АРТ 
Антиретровирусная терапия может оказаться неэффективной по ряду причин, таких как 
несоблюдение предписаний врача, плохое всасывание препаратов, их токсическое дейст-
вие, из-за которого приходится пропускать прием препаратов или уменьшать их дозу, 
фармакокинетическое лекарственное взаимодействие, недостаточная противовирусная ак-
тивность препаратов и исходная лекарственная устойчивость ВИЧ. Неэффективность АРТ 
отмечается примерно у 63% больных (270, 271). Однако со временем эффективность ле-
чения может повышаться. Так, по данным проведенного недавно крупного когортного ис-
следования, через 6 месяцев лечения у 72% больных удалось добиться снижения вирусной 
нагрузки до уровня, не превышающего 500 мл–1 (272). 
При внесении изменений в схему лечения следует тщательно взвесить все доводы в поль-
зу такого решения. При недостаточной дисциплинированности больного, токсическом 
действии препаратов и устойчивости к ним коррекция лечения необходима, чтобы улуч-
шить его результат. При токсическом действии препарата можно просто заменить его дру-
гим, если в процессе лечения не развилась устойчивость ВИЧ к остальным принимаемым 
препаратам. Больным с полирезистентными штаммами ВИЧ может понадобиться более 
сложная схема лечения (резервная терапия). Она может включать в себя большее количе-
ство препаратов (в том числе экспериментальных), назначаемых в более сложном режиме. 
У некоторых больных полного подавления репродукции вируса достичь невозможно, а 
решение продолжить лечение или внести в него изменения должно приниматься с учетом 
иммунологической и клинической стабильности (217), а также того факта, что продолже-
ние приема антиретровирусных препаратов может привести к селекции устойчивых 
штаммов и ухудшению результатов лечения (273, 274).  

Отмена лечения 
Бывают случаи, когда возникает необходимость прервать лечение, например, при токси-
ческом действии препаратов, тяжелом состоянии больного и по другим причинам, кото-
рые не позволяют больному продолжить прием препаратов. В таких случаях врач и боль-
ной должны знать, что отменять все антиретровирусные средства следует одновременно 
(или через определенные промежутки времени с учетом периода полувыведения), чтобы 
по возможности уменьшить риск появления устойчивых штаммов. 
Намеренная временная отмена лечения под тщательным врачебным контролем имеет ряд 
теоретических преимуществ: уменьшается время воздействия препарата на организм, а 
значит, возможно, и риск побочных эффектов в раннем и отдаленном периоде; происхо-
дит «аутовакцинация» своим же вирусом, что может усилить иммунитет против ВИЧ; 
может произойти реверсия устойчивого штамма ВИЧ в дикий, более уязвимый для ре-
зервной терапии, а также снижаются затраты на лечение. 
Проведенные к настоящему времени исследования показывают, что намеренное контро-
лируемое прерывание лечения не приводит к повышению специфического иммунитета 
против ВИЧ, то есть «аутоиммунизации» не происходит и виремия не уменьшается (275–
281). Единственное возможное исключение — лечение острой инфекции (129, 282). Влия-
ние намеренного контролируемого прерывания лечения в сочетании с назначением имму-
номодуляторов (ИЛ-2) или вакцинацией пока изучается. 
Изучение прерывистой АРТ, при которой после двух месяцев приема антиретровирусных 
препаратов делается перерыв на один месяц, не выявило существенной разницы в резуль-
татах вирусологического и иммунологического исследования по сравнению с непрерыв-
ной АРТ, но лекарственная устойчивость ВИЧ при ней развивалась чаще (у 3 из 8 боль-
ных, принимавших наряду с другими препаратами эфавиренз, развилась устойчивость к 



ненуклеозидным ингибиторам обратной транскриптазы) (283). Показано также, что наме-
ренное прерывание лечения через короткие циклы приема антиретровирусных препаратов 
(недельные циклы, чередующиеся с недельными перерывами) или на основании результа-
тов определения количества лимфоцитов CD4 или вирусной нагрузки, может уменьшить 
токсическое действие препаратов, общее время их приема, стоимость лечения и улучшить 
качество жизни без усиления репродукции ВИЧ (284, 285). 
Намеренное контролируемое прерывание лечения как часть резервной терапии было изу-
чено в двух исследованиях. В одном из них больных с далеко зашедшим заболеванием, 
которые уже принимали антиретровирусные препараты и у которых были выявлены ус-
тойчивые штаммы ВИЧ, разделили на две группы. Одной группе резервную терапию на-
значили сразу, а другой – после 4-месячного перерыва в АРТ (286). В этом исследовании 
намеренное контролируемое прерывание лечения не дало никаких преимуществ, кроме 
того, оно сопровождалось учащением СПИД-ассоциированных заболеваний и поэтому 
было вскоре прекращено. Во втором исследовании больных, уже получавших АРТ, дели-
ли на две группы и назначали резервную терапию 7–8 антиретровирусными средствами в 
сочетании с гидроксимочевиной (287). Одной группе терапию назначали сразу, другой — 
после 2-месячного перерыва. В группе с намеренным контролируемым прерыванием ле-
чения через 48 недель резервной терапии были достигнуты более благоприятные показа-
тели числа лимфоцитов CD4 и вирусной нагрузки. Это несоответствие в результатах двух 
исследований трудно объяснить, даже учитывая различия между пациентами в группах и 
в длительности перерыва в лечении.  
В целом результаты изучения безопасности и эффективности намеренного контролируе-
мого прерывания лечения не позволяют рекомендовать этот подход для широкого приме-
нения. 
Идея намеренного контролируемого прерывания лечения была переработана и сформули-
рована в виде концепции частичного прерывания лечения для применения у больных с 
устойчивыми штаммами ВИЧ (288). Исследование на небольшой группе больных со стой-
кой виремией, получавших ингибиторы протеазы и нуклеозидные ингибиторы обратной 
транскриптазы, показало, что отмена ингибиторов протеазы сопровождалась стабилизаци-
ей виремии, уменьшением токсичности и прекращением образования новых устойчивых 
штаммов ВИЧ. Однако отмена нуклеозидных ингибиторов обратной транскриптазы при-
водила к быстрому нарастанию вирусной нагрузки (274). Концепция частичного прерыва-
ния лечения также не выходит за рамки эксперимента и не может быть рекомендована для 
широкого применения. 

Иммуномодуляторы в лечении ВИЧ-инфекции 
Эффективность подавления репродукции ВИЧ зависит от состояния иммунной системы 
больного и получаемых им антиретровирусных средств. Изучались разнообразные спосо-
бы усиления иммунного ответа. В ранних работах изучались трансплантация костного 
мозга, инфузия донорских лимфоцитов, а также цитокинов; эффект от всех этих вмеша-
тельств был незначительным и нестойким. Однако его можно усилить, сочетая иммуно-
модулирующую терапию с АРТ. 
Проводились исследования по изучению эффективности иммунизации в лечении инфек-
ционных осложнений у ВИЧ-инфицированных. Но пока не удалось получить стойкого 
клинического эффекта от такой «терапевтической вакцинации». В некоторых работах бы-
ло показано усиление иммунного ответа у ВИЧ-инфицированных после терапевтической 
вакцинации (289), однако клиническое значение выявленного улучшения остается неяс-
ным. 
Изучалось иммуномодулирующее действие ИЛ-2 у ВИЧ-инфицированных. Этот цитокин 
высвобождается активированными лимфоцитами CD4 и регулирует пролиферацию и со-
зревание T-лимфоцитов. Назначение ИЛ-2 больным, у которых удалось добиться подав-
ления репродукции вируса, приводит к увеличению числа лимфоцитов CD4 (290–292), 



причем как клеток памяти, так и девственных лимфоцитов (292), и уменьшению активно-
сти T-лимфоцитов (292). ИЛ-2 обладает многочисленными побочными и токсическими 
эффектами, а улучшения в клинической картине при его применении добиться пока не 
удалось. Крупные клинические испытания ИЛ-2 пока не завершены. Изучается также эф-
фективность других цитокинов, в частности ИЛ-12 (293) и ИЛ-4 (294), и сочетанного при-
менения ИЛ-2 и терапевтической вакцинации.  
Изучаются и такие методы повышения иммунитета, как инфузия активированных in vitro 
антигенпредставляющих клеток (295), инфузия лимфоцитов CD4 (296), в том числе акти-
вированных (297), воздействие на генетический аппарат лимфоцитов для индуцирования у 
них цитотоксической активности против ВИЧ (298). Но даже если эти дорогостоящие 
оригинальные методы окажутся эффективными, они вряд ли будут доступны большинст-
ву ВИЧ-инфицированных.  
Назначение препаратов СТГ с целью восстановления нормального количества лимфоци-
тов CD4 — еще один метод, разрабатываемый в настоящее время. Изучению этого метода 
способствовали данные о повышении количества девственных лимфоцитов CD4 и увели-
чении массы вилочковой железы как показателя повышения T-лимфопоэза при лечении 
соматотропным гормоном (299).  

Профилактика оппортунистических инфекций 
Многие распространенные оппортунистические инфекции можно предупредить, назначая 
антибиотики с профилактической целью больным с высоким риском этих инфекций, о ко-
тором судят по уменьшению числа специфических лимфоцитов CD4 (207). В тех районах 
земного шара, где эпидемиологическая обстановка по возбудителям оппортунистических 
инфекций отличается от таковой в США, рекомендации по первичной профилактике (то 
есть мерах по предупреждению первого эпизода оппортунистической инфекции) могут 
быть иными. Вторичная профилактика (предупреждение рецидивов оппортунистической 
инфекции) проводится, пока снижены показатели иммунитета.  
У больных, у которых в результате АРТ улучшились иммунологические показатели и 
число лимфоцитов CD4 превысило пороговое значение, указывающее на высокий риск 
оппортунистических инфекций, первичную или вторичную профилактику можно прекра-
тить (300).  

Медицинское обслуживание ВИЧ-инфицированных 
ВИЧ-инфицированные независимо от того, получают они АРТ или нет, обычно нуждают-
ся и в других видах лечения, связанного как с проявлениями ВИЧ-инфекции или ее ос-
ложнений, так и с другими заболеваниями. ВИЧ-инфицированных следует отнести к 
группе риска по другим заболеваниям, передающимся через кровь и половым путем. У 
всех ВИЧ-инфицированных необходимо исключить гепатиты A, B и C, их следует имму-
низировать против гепатитов A и B, а при выявлении этих заболеваний назначить соот-
ветствующее лечение. Пациентов с опасными формами поведения регулярно обследуют 
для выявления сифилиса, хламидиоза, гонореи и других инфекций, передающихся поло-
вым путем. У ВИЧ-инфицированных (с учетом возраста и пола) следует исключать злока-
чественные новообразования и предраковые состояния, особенно дисплазию шейки матки 
и заднепроходного канала, вызываемые вирусом папилломы человека (301–303). Следует 
ежегодно проводить пробу для исключения туберкулеза, особенно в районах с высокой 
заболеваемостью. 
Антиретровирусная терапия часто приводит к гиперлипидемии, нарушению толерантно-
сти к глюкозе и инсулинорезистентности (304–306). Учитывая повышенную частоту сер-
дечно-сосудистых заболеваний у ВИЧ-инфицированных, особое внимание следует уде-
лить устранению их факторов риска (307). Рекомендуется регулярное определение липид-
ного профиля плазмы натощак, особенно у больных, получающих АРТ, и лечение дисли-



пидемии в соответствии с принципами, изложенными в Национальной образовательной 
программе по холестерину (NCEP) (308). 
За редкими исключениями иммунизацию ВИЧ-инфицированных следует проводить в со-
ответствии со стандартными рекомендациями. Введение живой полиомиелитной вакцины 
и вакцины против натуральной оспы ВИЧ-инфицированным, а также лицам, находящимся 
с ними в тесном контакте, противопоказано. При иммунизации другими живыми вакци-
нами, в частности вакциной против кори, эпидемического паротита и краснухи, следует 
тщательно взвесить риск, связанный с их введением, и ожидаемую пользу. Сведения о 
вакцинации ВИЧ-инфицированных против ветряной оспы отсутствуют. Пневмококковую 
вакцину ВИЧ-инфицированным вводят каждые 5 лет, противогриппозную — ежегодно. 
Эффективность вакцинации выше у лиц, у которых отсутствует тяжелый иммунодефицит 
и число лимфоцитов CD4 в крови превышает 200 мкл–1, а у больных, которым начинают 
АРТ, вакцинацию желательно отложить, пока в результате лечения число лимфоцитов 
CD4 возрастет до  этого уровня. 
Для профилактики заражения полового партнера, а также заболевания другими инфек-
циями, передающимися половым путем, необходимо обсудить с ВИЧ-инфицированным 
вопросы, связанные с половым поведением и необходимыми мерами предосторожности. 
С ВИЧ-инфицированными детородного возраста регулярно проводят беседы по вопросам 
контрацепции и планирования семьи. 
Другие исследования и мероприятия, такие, как измерение АД, выявление депрессии и 
насилия в семье, обсуждение вопросов, связанных с прекращением курения и употребле-
ния наркотиков и алкоголя, осмотр стоматологом и офтальмологом, у ВИЧ-
инфицированных проводят так же, как в отсутствие ВИЧ-инфекции.  

Заключение и дальнейшие исследования 
Лечение ВИЧ-инфицированных требует от врача знания медицинских, социальных, эко-
номических и научных аспектов проблемы. Несмотря на недостатки современной АРТ, 
очевидно, что с ее помощью можно добиться подавления репродукции ВИЧ. Необходимо 
совершенствовать имеющиеся антиретровирусные средства, разрабатывать новые методы 
подавления репродукции ВИЧ и его элиминации, повышения иммунитета, сделать дос-
тупными существующие и будущие методы лечения каждому, кто нуждается в них, раз-
рабатывать эффективные меры профилактики ВИЧ-инфекции.  
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Таблицы 
Таблица 1. Критерии СПИДа, разработанные Центрами контроля и 
профилактики заболеваний в 1993 г.a 
Положительный анализ на ВИЧ и один из следующих критериев: 
- Число лимфоцитов CD4 менее 200 мкл–1 
- Относительное содержание лимфоцитов CD4 менее 14% всех лимфоцитов 
- Наличие одного или более из СПИД-индикаторных заболеваний 
СПИД-индикаторные заболевания: 
- Кандидоз бронхов, трахеи или легких 
- Кандидозный эзофагит 
- Инвазивный рак шейки матки* 
- Диссеминированный кокцидиоидоз 
- Внелегочный криптококкоз 
- Хронический криптоспоридиоз кишечника (длительностью более 1 месяца) 
- Цитомегаловирусная инфекция (кроме поражения печени, селезенки и лимфоузлов) 
- Цитомегаловирусный ретинит с потерей зрения 
- ВИЧ-энцефалопатия# (см. «Деменция») 
- Герпес: хронические язвы (длительностью более 1 месяца) либо бронхит, пневмония или 
эзофагит 
- Диссеминированный гистоплазмоз 
- Хронический изоспориаз кишечника (длительностью более 1 месяца) 
- Саркома Капоши 
- Лимфома Беркитта 
- Иммунобластная лимфома 
- Первичная лимфома ЦНС 



- Диссеминированная инфекция, вызванная комплексом Mycobacterium avium или Myco-
bacterium kansasii 
- Туберкулез любой локализации (как легочный*, так и внелегочный#) 
- Диссеминированная инфекция, вызванная другими видами микобактерий или неиденти-
фицированными микобактериями 
- Пневмоцистная пневмония  
- Рецидивирующая пневмония* 
- Прогрессирующая мультифокальная лейкоэнцефалопатия 
- Рецидивирующий сепсис, вызванный Salmonella spp. 
- Токсоплазменный энцефалит 
- ВИЧ-кахексия# 
Другие СПИД-индикаторные заболевания, имеющие диагностическое значение 
только у детей 
- Множественные рецидивирующие бактериальные инфекции# 
- Лимфоидная интерстициальная пневмония и легочная лимфоидная гиперплазия 
а Центры контроля и профилактики заболеваний, 1993 г. Пересмотренная классификация 
ВИЧ-инфекции и расширенные критерии диагностики СПИДа у подростков и взрослых. 
*Добавлено в 1993 г. 
# Добавлено в 1987 г. 
 
Таблица 2. Классификация ВИЧ-инфекции и СПИДа, разработанная 
Центрами контроля и профилактики заболеванийа 
Лабораторные категории (число лимфоцитов CD4 в крови)*  
1-я категория  500 мкл–1 и более 
2-я категория  200–499 мкл–1 
3-я категория  менее 200 мкл–1 
* Деление на указанные три категории основывается на наиболее низком показателе лим-
фоцитов CD4 в одном из анализов, не обязательно последнем. Так, если в течение не-
скольких месяцев число лимфоцитов CD4 снизилось до 180 мкл–1, а затем вновь превыси-
ло 200 мкл–1 и оставалось на этом уровне (например, в результате АРТ), то больного сле-
дует отнести к 3-й категории, а не к 2-й. 
 
Клинические категории  
Категория А Одно или несколько из приведенных ниже состояний у пациентов 13 

лет и старше с доказанной ВИЧ-инфекцией в отсутствие состояний, 
включенных в категории Б и В: 

• бессимптомная ВИЧ-инфекция; 
• персистирующая генерализованная лимфаденопатия; 
• острая лихорадочная фаза ВИЧ-инфекции (в настоящий мо-

мент или в анамнезе) 
Заболевания или состояния, не включенные в категорию В и отве-
чающие одному из двух условий:  

• характерны для ВИЧ-инфекции или свидетельствуют об угне-
тении клеточного иммунитета; 

• по мнению врача, протекают необычно или требуют при ВИЧ-
инфекции особого лечения. Ниже приводятся примеры таких 
состояний: 

Бактериальный ангиоматоз 
Кандидозный стоматит или фарингит 

Категория Б* 

Затяжной, рецидивирующий или плохо поддающийся лечению кан-
дидозный вульвовагинит 



Дисплазия шейки матки (от умеренной до тяжелой) или рак шейки 
матки in situ 
Общие симптомы: лихорадка (> 38,5 °C) или понос длительностью 
более 1 месяца 
Опоясывающий лишай (≥ 2 обострений или поражение нескольких 
дерматомов) 
Идиопатическая тромбоцитопеническая пурпура 
Листериоз 
Волосатая лейкоплакия рта 
Воспалительные заболевания женских половых органов, особенно ос-
ложненные тубоовариальным абсцессом 

 

Периферическая нейропатия 
Категория В# Заболевания, отнесенные к диагностическим критериям СПИДа 
 Кандидоз пищевода, трахеи, бронхов или легких 
 Инвазивный рак шейки матки 
 Кокцидиоидоз 
 Внелегочный криптококкоз 
 Хронический криптоспоридиоз с поносом длительностью более 1 ме-

сяца 
 Цитомегаловирусная инфекция (кроме поражения печени, селезенки и 

лимфоузлов) 
 Цитомегаловирусный ретинит 
 Герпес, проявляющийся затяжным поражением кожи либо поражени-

ем легких или пищевода 
 ВИЧ-энцефалопатия 
 Хронический изоспориаз (длительность более 1 месяца) 
 Саркома Капоши 
 Лимфома Беркитта 
 Первичная лимфома ЦНС 
 Диссеминированная инфекция, вызванная комплексом Mycobacterium 

avium, Mycobacterium kansaii, или другими видами микобактерий 
 Пневмоцистная пневмония 
 Рецидивирующая бактериальная пневмония 
 Прогрессирующая мультифокальная лейкоэнцефалопатия 
 Рецидивирующий сепсис, вызванный Salmonella spp. 
 Токсоплазменный энцефалит 
 ВИЧ-кахексия 
а Центры контроля и профилактики заболеваний, 1993 г. Пересмотренная классификация 
ВИЧ-инфекции и расширенные критерии диагностики СПИДа у подростков и взрослых. 
MMWR Morb Mort Wkly Rep 1992; 41(RR-17):1-19. 
*Для облегчения классификации состояния и заболевания, включенные в категорию Б, 
имеют приоритет перед заболеваниями, включенными в категорию А. Так, если больная 
ранее лечилась по поводу затяжного кандидозного стоматита или вульвовагинита (и у нее 
не развились заболевания, включенные в категорию В), но в момент обследования клини-
ческой симптоматики нет, то ее следует отнести к категории Б. 
# Для большей определенности при оценке клинического состояния ВИЧ-
инфицированных больные, которые ранее были отнесены к категории В, но в момент об-
следования не имеют заболеваний, отнесенных к этой категории, должны быть по-
прежнему отнесены к категории В.  
 



Таблица 3. Клинические стадии ВИЧ-инфекции у подростков и взрос-
лых, предложенные ВОЗа 
Стадия I 
1. Отсутствие симптомов 
2. Персистирующая генерализованная лимфаденопатия 
Оценка общего состояния по шкале ВОЗ — 1: жалоб нет, повседневная активность не 
страдает 
Стадия II 
3. Похудание (потеря менее 10% массы тела) 
4. Малые проявления со стороны кожи и слизистых оболочек (себорейный дерматит, по-
чесуха, онихомикозы, рецидивирующие язвы слизистой рта, заеды) 
5. Опоясывающий лишай в течение последних 5 лет 
6. Рецидивирующие инфекции верхних дыхательных путей (например, бактериальный си-
нусит) 
И (или) оценка общего состояния по шкале ВОЗ — 2: жалобы есть, но повседневная ак-
тивность не страдает 
Стадия III 
7. Похудание (потеря более 10% массы тела) 
8. Необъяснимый понос длительностью более 1 месяца 
9. Необъяснимая продолжительная лихорадка (перемежающаяся или постоянная) дли-
тельностью более 1 месяца 
10. Кандидозный стоматит 
11. Волосатая лейкоплакия рта 
12. Туберкулез легких в течение последнего года 
13. Тяжелая бактериальная инфекция (например, пневмония, пиомиозит) 
И (или) оценка общего состояния по шкале ВОЗ — 3:за последний месяц больной провел в 
постели менее 50% времени 
Стадия IV 
14. ВИЧ-кахексия (в соответствии с критериями Центров контроля и профилактики забо-
леваний США)* 
15. Пневмоцистная пневмония 
16. Токсоплазменный энцефалит 
17. Криптоспоридиоз  с поносом длительностью более 1 месяца 
18. Внелегочный криптококкоз 
19. Цитомегаловирусная инфекция (кроме поражения печени, селезенки и лимфоузлов) 
20. Герпес (поражение кожи или слизистых длительностью более 1 месяца или поражение 
внутренних органов любой длительности) 
21. Прогрессирующая мультифокальная лейкоэнцефалопатия 
22. Любой диссеминированный эндемический микоз (например, гистоплазмоз, кокцидио-
идоз) 
23. Кандидоз пищевода, трахеи, бронхов или легких 
24. Диссеминированная инфекция, вызванная атипичными микобактериями 
25. Сальмонеллезный сепсис (кроме сепсиса, вызванного Salmonella typhi) 
26. Внелегочный туберкулез 
27. Лимфомы 
28. Саркома Капоши 
29. ВИЧ-энцефалопатия (в соответствии с критериями Центра профилактики и контроля 
заболеваний#) 
И (или) оценка общего состояния по шкале ВОЗ — 4: за последний месяц больной провел в 
постели более 50% времени 



а Proposed ‘World Health Organization staging system for HIV infection and disease’: prelimi-
nary testing by an international collaborative cross-sectional study. The WHO International Col-
laborating Group for the Study of the WHO Staging System // AIDS. — 1993. — Vol. 7, N 5. — 
P. 711–718. 
Примечание: приемлем как предположительный, так и достоверный диагноз. 
*ВИЧ-кахексия: похудание (потеря более 10% массы тела) в сочетании c необъяснимым 
поносом длительностью более 1 мес, или хронической слабостью и лихорадкой неясного 
генеза, продолжающейся более 1 мес. 
#ВИЧ-энцефалопатия: признаки когнитивных и двигательных нарушений, ограничиваю-
щих повседневную активность, прогрессирующие в течение недель или месяцев, в отсут-
ствие сопутствующих заболеваний, которыми можно было бы объяснить неврологиче-
скую симптоматику. 
 

Таблица 4. Некоторые побочные эффекты антиретровирусных 
средств 
Нуклеозидные и нуклеотидные ингибиторы обратной транскриптазы  
Побочные эффекты, характерные для всего класса препаратов: лактацидоз в сочетании с 
жировой дистрофией печени или без нее (наиболее часто наблюдается при лечении ставу-
дином, диданозином и зидовудином) 
Абакавир (Зиаген, ABC) Аллергия, лихорадка, сыпь, желудочно-

кишечные расстройства, одышка 
Комбивир (зидовудин + ламивудин, CBV) См AZT + 3TC 
Диданозин (Видекс, ddI) Панкреатит, желудочно-кишечные рас-

стройства, периферическая нейропатия 
Эмтрицитабин (Эмтрива, FTC) Минимальные 
Эпзиком (абакавир + ламивудин) См. ABC + 3TC 
Ламивудин (Эпивир, 3TC) Минимальные 
Ставудин (Зерит, d4T) Периферическая нейропатия, панкреатит, 

липоатрофия, восходящий парез (редко) 
Тенофовир (Виреад, TDF) Минимальные, нефротоксичность 
Тризивир (зидовудин + ламивудин + абака-
вир, TZV) 

См. ΑΖΤ + 3TC + ABC 

Трувада (тенофовир + эмтрицитабин) См. TDF + FTC 
Зальцитабин (Хивид, ddC) Периферическая нейропатия, стоматит 
Зидовудин (Ретровир, AZT, ZDV) Анемия, нейтропения, головная боль, асте-

ния, желудочно-кишечные нарушения 
(тошнота) 

  
Ненуклеозидные ингибиторы обратной транскриптазы  
- Делавирдин (Рескриптор, DLV) Сыпь, гепатит 
- Эфавиренз (Сустива, EFV) Неврологические расстройства, нарушение 

сна, сыпь 
- Невирапин (Вирамун, NVP) Сыпь, гепатит, некроз печени 
 
Ингибиторы протеазы 
Побочные эффекты, характерные для всего класса препаратов: липодистрофия, гиперли-
пидемия (за исключением ATV) 
- Ампренавир (Агенераза, APV) Желудочно-кишечные расстройства, сыпь, 

парестезия в области рта 
- Атазанавир (Реатаз, ATV) Гипербилирубинемия, желудочно-



кишечные расстройства, удлинение интер-
вала PQ на ЭКГ 

- Фосампренавир (Лексива, FPV) Сыпь, желудочно-кишечные расстройства, 
головная боль 

- Индинавир (Криксиван, IDV) Желудочно-кишечные расстройства, неф-
ролитиаз, гипербилирубинемия 

- Лопинавир/ритонавир (Калетра, LPV/r) Желудочно-кишечные расстройства (по-
нос), астения 

- Нелфинавир (Вирасепт, NFV) Понос 
- Ритонавир (Норвир, RTV) Желудочно-кишечные расстройства, паре-

стезия, гепатит 
- Саквинавир (Фортоваза, Инвираза, SQV) Желудочно-кишечные расстройства 
- Типранавир (Аптивус, TPV) Гепатотоксическое действие, желудочно-

кишечные расстройства 
 
Ингибиторы слияния 
Энфувиртид (Фузеон, T-20) Воспалительная реакция в месте введения в 

виде болезненного узелка 
 

Таблица 5. Связь между числом лимфоцитов CD4, вирусной нагрузкой 
и прогрессированием СПИДа 

Прогрессирование СПИДа у мужчин, % Число лимфоцитов 
CD4, мкл-1 

Вирусная нагрузка, 
копий в 1 мл через 3 года через 9 лет 
Менее 10 000 14 64 
10 000–30 000 50 90 

Менее 200 

Более 30 000 86 100 
Менее 10 000 7 66 
10 000–30  000 36 85 

200–350 

Более 30 000 64 93 
Менее 10 000 7 54 
10 000–30 000 15 74 

Более 350 

Более 30 000 40 85 
Взято с изменениями из: Mellors J.W., Rinaldo C.R.Jr, Gupta P. et al. Prognosis in HIV-1 in-
fection predicted by the quantity of virus in plasma // Science. — 1996. — Vol. 272. — P. 1167–
1170. 

Рисунки 

Рис. 1. Распространенность ВИЧ-инфекции и основных подтипов ВИЧ. 
 



 
Из: Spira S., Wainberg M.A., Loemba H. et al. // J. Antimicrob. Chemother. — 2003. — Vol. 51, 
— N 2. — P. 229–240. (Перепечатано с разрешения издательства Оксфордского универси-
тета.) 
 



Рис. 2. Естественное течение ВИЧ-инфекции 
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