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АНОТАЦІЯ 

 

Сукач М.М. Клініко-лабораторні особливості перебігу коінфекції 

хронічного гепатиту С та туберкульозу у ВІЛ-інфікованих пацієнтів та 

можливості їх корекції. – Кваліфікаційна наукова праця на правах рукопису.  

Дисертація на здобуття наукового ступеня кандидата медичних наук 

(доктора філософії) за спеціальністю 14.01.13 «Інфекційні хвороби» (222 – 

Медицина). – НМУ імені О.О.Богомольця МОЗ України, Київ. – ДУ 

«Інститут епідеміології та інфекційних хвороб імені Л.В.Громашевського 

НАМН України», Київ, 2017.  

Робота присвячена вивченню клініко-лабораторних особливостей 

перебігу коінфекції хронічного гепатиту С та туберкульозу у ВІЛ-

інфікованих пацієнтів з метою удосконалення діагностики та тактики 

ведення. Дослідження проводилося на базі кафедри інфекційних хвороб 

НМУ імені О.О.Богомольця та інфекційного відділення КМКЛ №5. Всього 

було обстежено 187 ВІЛ-інфікованих пацієнтів: 55 жінок (29,4%) та 132 

чоловіків (70,6%) віком від 26 до 54 років (середній вік – (36,6±4,8) років). У 

віковій структурі переважали пацієнти молодого працездатного віку, 

більшість з них (139 пацієнтів – 74,3%) складали особи до 40 років.  

У центрі уваги дослідження була основна група хворих (І група), до якої 

увійшли 86 пацієнтів, коінфікованих ВІЛ/ТБ/ХГС, клініко-лабораторні 

особливості перебігу захворювання яких порівнювали з ними у двох 

контрольних групах – ІІ і ІІІ. ІІ групу склали 52 пацієнтів з коінфекцією 

ВІЛ/ХГС, а ІІІ – 49 пацієнтів з коінфекцією ВІЛ/ТБ. Для детального аналізу 

клінічних та лабораторних особливостей коінфекції ВІЛ/ТБ/ХГС пацієнтів І 

групи було розділено на 3 підгрупи в залежності від кількості CD4+-Т-

лімфоцитів. Група ІА включала 27 пацієнтів з кількістю CD4+-Т-лімфоцитів 

< 100 клітин/мкл, ІВ – 35 пацієнтів з CD4+ від 101-350 клітин/мкл і ІС – 24 

пацієнти з CD4+ > 350 клітин/мкл. Групи були співставлені за віком та 

статтю.  
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Лікувально-діагностичні процедури проводили після отримання 

письмової згоди хворих. Усім хворим був проведений комплекс загально-

клінічних лабораторних досліджень: загальний аналіз крові, загальний аналіз 

сечі, біохімічне дослідження крові (АлАТ, АсАТ, γГТП, ЛФ, рівень 

загального білірубіну та його фракцій, загального білку, альбуміну, 

креатиніну, сечовини). Кількість CD4+-клітин визначалась методом 

проточної цитофлюориметрії.  

Ультразвукове дослідження (УЗД) проводили на апараті VOLUSON-730 

Expert, застосовуючи лінійний і конвексний датчики з частотою 3,5-10 МГц. 

Оцінювали розміри печінки, її акустичну щільність і ехогенність, діаметр і 

прохідність внутрішньопечінкових жовчних проток і загальної жовчної 

протоки, лінійні розміри і площу селезінки, наявність вільної рідини в 

черевній порожнині, стан жовчного міхура та підшлункової залози. За 

допомогою допплеросонографії була проведена оцінка портального 

кровотоку і кровотоку в v. lienalis. У пацієнтів з хронічним гепатитом С 

можна виявити підвищення акустичної щільності паренхіми печінки, її 

неоднорідність, а при термінальних стадіях захворювання – ознаки 

порушення портального кровотоку, зокрема – зниження середньої швидкості 

портального кровотоку, збіднення і деформацію судинного малюнка 

паренхіми. Стадію фіброзу печінки визначали при її дослідженні в режимі 3D 

+ PD-візуалізації згідно з оригінальною методикою, розробленою на кафедрі 

інфекційних хвороб НМУ. 

Діагностика ВІЛ-інфекції проводилася за згодою пацієнтів виявленням 

специфічних антитіл до ВІЛ за допомогою ІФА та імуноблотингу та РНК ВІЛ 

за допомогою ПЛР. Стадія ВІЛ-інфекції визначалася відповідно до критеріїв 

ВООЗ (2006 р.): 158 хворим (84,5%) було встановлено діагноз 4 стадії ВІЛ-

інфекції, 25 (13,4%) – третьої та 4 (2,1%) – другої клінічної стадії. 

Діагностика легеневого туберкульозу проводилася враховуючи 

анамнестичні, клінічні дані, результати інструментальних (рентгенографія 

або комп’ютерна томографія органів грудної порожнини), лабораторних 
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досліджень (бактеріоскопія мазків мокротиння, посів мокротиння на M. 

tuberculosis). Позалегеневі форми туберкульозу діагностували на підставі 

клінічних даних, результатів бактеріологічних досліджень, дослідження 

спинно-мозкової рідини, гістологічного дослідження біоптатів лімфатичних 

вузлів, УЗД та КТ ОЧП, плевральних синусів.   

Діагноз хронічного гепатиту С було підтверджено за допомогою 

специфічних методів – виявлення РНК HCV в крові (ПЛР) та антитіл до HCV 

(ІФА). Хворим проводилось серологічне обстеження (ІФА) з визначенням 

специфічних IgM, IgG до HSV1/2, EBV, CMV, T.gondii; а також маркерів 

вірусних гепатитів В (HBsAg, anti HBcAg IgG, IgM) та А (anti HAV IgM). 

Проводився огляд інших спеціалістів – фтизіатра, невропатолога, 

отоларинголога, окуліста, хірурга. Статистична обробка даних проводилася 

за допомогою пакету програм Statistica версії 6.0 та Microsoft Excel 2010. 

Встановлено, що клінічний перебіг коінфекції ВІЛ/ТБ/ХГС 

характеризується поєднанням симптомів та синдромів, властивих як 

коінфекції ВІЛ/ТБ (загальна слабкість, гарячка, зниження маси тіла та 

респіраторний синдром), так і ХГС (диспептичний, абдомінально-больовий 

синдроми, жовтяниця, гепатоспленомегалія). Однак при порівнянні із 

хворими на коінфекцію ВІЛ/ТБ у коінфікованих ВІЛ/ТБ/ХГС достовірно 

частіше спостерігають загальну слабкість, пітливість, кашель з виділенням 

мокротиння, задишку. При порівнянні із клінічними проявами у групі 

коінфікованих ВІЛ/ХГС відзначено, що у хворих на коінфекцію ВІЛ/ТБ/ХГС 

достовірно частіше спостерігаються  нудота та блювання, гіркота в роті, 

діарея, дискомфорт у правому підребер’ї. Також проаналізований перебіг 

коінфекції ВІЛ/ТБ/ХГС в залежності від кількості CD4+-Т-лімфоцитів та 

встановлено, що для клінічного перебігу туберкульозу у хворих на 

коінфекцію ВІЛ/ТБ/ХГС з кількістю CD4+-клітин<100/мкл характерним є 

переважання проявів астено-вегетативного та інтоксикаційного синдромів 

над респіраторним. Протилежна тенденція спостерігається у хворих із 

кількістю CD4+-клітин>350/мкл, у яких достовірно частіше  спостерігається 
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кашель, у тому числі з виділенням мокротиння, задишка  та фізикальні зміни 

– укорочення перкуторного звуку над легенями. 

Біохімічна активність гепатиту була вищою у хворих, коінфікованих 

ВІЛ/ТБ/ХГС, у порівнянні з хворими на коінфекцію ВІЛ/ХГС. Так достовірно 

частіше у них спостерігали помірний або виражений цитолітичний синдром, 

підвищення активності γГТП, зниження рівня загального білка та альбуміну. 

Частота наведених змін біохімічних показників функції печінки зростала із 

поглибленням імунодефіциту і була найвищою серед хворих із кількістю 

CD4+- <100 клітин/мкл.  

Проведена оцінка ефективності лікування туберкульозу в осіб, 

коінфікованих ВІЛ/ТБ/ХГС, у порівнянні з хворими на коінфекцію ВІЛ/ТБ, 

та її зв'язок із термінами призначення ВААРТ. Встановлено, що лікування 

туберкульозу у хворих на коінфекцію ВІЛ/ТБ/ХГС було успішним у  51,2% 

хворих, що незначно нижче від результату в групі хворих на коінфекцію 

ВІЛ/ТБ (61,2%, р>0,05). У більшості хворих основної групи дослідження 

після початку ВААРТ спостерігали погіршення перебігу туберкульозу як 

прояв СВІС, однак лише у 7 випадках (8,1%) наслідок був летальним. 

Найчастіше розвиток СВІС відзначали протягом першого місяця від початку 

ВААРТ.  Під час проведення АМБТ реєстрували розвиток різноманітних 

побічних реакцій: гепатотоксичних, неврологічних, шлунково-кишкових, 

алергічних, серцево-судинних та вестибуло-ототоксичних.  Проте 

ефективність терапії не залежала від термінів початку ВААРТ відносно 

АМБТ, від розвитку СВІС у хворих на коінфекцію ВІЛ/ТБ/ХГС, а також від 

наявності бактеріовиділення та деструкції. Факторами, які достовірно 

підвищують ризик невдачі лікування є наявність позалегеневих уражень, 

резистентності МБТ до ПТП, низька кількість CD4+клітин <200 кл/мкл на 

початку терапії, наявність інших тяжких опортуністичних інфекцій, а також 

вимушена перерва лікування внаслідок розвитку тяжких побічних реакцій.  

Найчастішими побічними явищами, що реєструвалися у хворих на 

коінфекцію ВІЛ/ТБ/ХГС, були ознаки гепатотоксичності, які у даної категорії 
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хворих виникають частіше, ніж у хворих, коінфікованих ВІЛ/ТБ. В 

основному, спостерігали лише лабораторні ознаки ураження печінки, проте у 

частини пацієнтів також були наявні й клінічні симптоми, пов’язані з 

гепатотоксичністю: відсутність апетиту, нудота, блювання, жовтяниця, 

шкірний свербіж, абдомінально-больовий та геморагічний синдроми.  

При проведенні ультразвукового обстеження хворих на коінфекцію 

ВІЛ/ТБ/ХГС в динаміці перед початком антимікобактеріальної терапії та під 

час її інтенсивної фази спостерігали достовірне збільшення частоти 

виявлення гепатомегалії, змін акустичної щільності печінки, неоднорідності 

її паренхіми та розширення внутрішньопечінкових жовчних проток – ознак,  

що свідчать про загострення запального процесу в печінці під впливом 

гепатотоксичних препаратів. Сонографічні зміни можна було виявити  

раніше, ніж відбувалися зміни лабораторних показників. Спостерігали 

достовірне підвищення активності цитолітичних ферментів (АлАТ та АсАТ), 

γГТП та ЛФ та рівня загального білірубіну без суттєвої зміни показників 

білково-синтетичної функції печінки.  

 У дослідженні було оцінено вплив різноманітних факторів на ризик 

розвитку гепатотоксичних реакцій під час протитуберкульозного лікування у 

хворих, коінфікованих ВІЛ/ТБ/ХГС: біологічних (стать, вік), поведінкових 

(тютюнопаління, зловживання алкоголем, вживання ін’єкційних наркотичних 

речовин, отримання замісної підтримувальної терапії наркозалежності), 

факторів, пов’язаних з ВІЛ-інфекцією (кількість CD4+-клітин, вірусне 

навантаження ВІЛ, наявність інших опортуністичних захворювань, час 

початку ВААРТ відносно АМБТ), факторів, пов’язаних з туберкульозом 

(локалізація, наявність бактеріовиділення) та факторів, пов’язаних зі станом 

печінки (початкові підвищення активності АлАТ та АсАТ, лужної фосфатази, 

γГТП, гіпербілірубінемія, зниження рівня загального білка та альбуміну, 

ступінь фіброзу печінки,  прийом інших гепатотоксичних ліків, наявність 

коінфекції з ХГВ). Встановлено, що факторами, що достовірно підвищують 

ризик виникнення гепатотоксичних реакцій у хворих на коінфекцію 



7 

 

ВІЛ/ТБ/ХГС, є зниження кількості CD4+-клітин<200/мкл, наявність 

термінальних стадій фіброзу печінки, підвищена активність АлАТ та АсАТ 

та гіпербілірубінемія перед початком терапії, призначення ВААРТ протягом 

інтенсивної фази АМБТ. Достовірно частіше розвиваються гепатотоксичні 

реакції у хворих з легеневою локалізацією ТБ та бактеріовиділенням і за 

наявності коінфекції з хронічним вірусним гепатитом В. 

Отримані дані про клініко-лабораторні та інструментальні особливості 

перебігу коінфекції ВІЛ/ТБ/ХГС можуть бути використані в практичній 

медицині для оцінки та прогнозування як перебігу захворювання, так і 

ефективності протитуберкульозної та антиретровірусної терапії. 

Суть розроблених рекомендацій полягає в тому, що хворим на 

коінфекцію ВІЛ/ТБ/ХГС перед початком інтенсивної фази 

протитуберкульозного лікування варто додатково до біохімічного аналізу 

крові проводити УЗД ОЧП з визначенням ступеня фіброзу печінки в режимі 

3D+PD-візуалізації та визначення факторів ризику виникнення побічних 

гепатотоксичних реакцій, а саме: зменшення кількості CD4+-клітин 

<200/мкл, наявність термінальних стадій фіброзу печінки, підвищена 

активність АлАТ та АсАТ та гіпербілірубінемія перед початком терапії. 

Вишенаведені фактори необхідно враховувати при визначенні тактики 

лікування туберкульозу у хворих, коінфікованих ВІЛ/ТБ/ВГС. 

Ключові слова: ВІЛ-інфекція, хронічний гепатит С, туберкульоз, 

коінфекція, антиретровірусна терапія, антимікобактеріальна терапія, 

гепатотоксичність 
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ANNOTATION 

Sukach M.M. Clinical and laboratory features of the course of chronic 

hepatitis C and tuberculosis coinfection in HIV-infected patients”. – Graduate 

qualification scientific work presented as manuscript. 

Dissertation for obtaining the scientific degree of a Candidate of Medical 

Sciences (Doctor of Philosophy) in specialty 14.01.13 “Infectious diseases” (222 – 

Medicine). – O.O. Bogomolets NMU of the Ministry of Health of Ukraine, Kyiv. – 

SI “L.V.Gromashevsky Institute of Epidemiology and Infectious Diseases, NAMS 

of Ukraine”, Kyiv, 2017. 

The work is dedicated to the study of clinical and laboratory features of the 

course of chronic hepatitis C (CHC) and tuberculosis (TB) coinfection in HIV-

infected patients in order to improve diagnostics and tactics of management. The 

research was conducted at the Department of Infectious Diseases of  O.O. 

Bogomolets NMU and the infectious department of Kyiv City Clinical Hospital 

№5. 187 HIV-infected patients were included: 55 women (29.4%) and 132 men 

(70.6%) with age from 26 to 54 years (mean age (36.6±4.8) years). Young patients 

prevailed in age structure, the majority of them (139 patients – 74.3%) were 

persons under 40. 

The study was focused on the main group of patients (Group I), which 

included 86 patients coinfected with HIV/TB/CHC, clinical and laboratory features 

of the course of the disease were compared with them in two control groups – ІІ 

and ІІІ. The second group included 52 patients with HIV/CHC coinfection, and III 

– 49 patients with HIV/TB coinfection. For a detailed analysis of the clinical and 

laboratory features of HIV/TB/CHC coinfection in Group I of patients, they were 

subdivided into 3 subgroups, depending on the number of CD4+-T-lymphocytes. 

The group IA included 27 patients with CD4+ <100 cells/μl, group IB – 35 patients 

with CD4+ count 101-350 cells/μl and IC – 24 patients with CD4+> 350 cells/μl. 

Groups were matched by age and gender. 

Medical and diagnostic procedures were performed after the written consent 

of the patients. All patients underwent general laboratory tests: total blood count, 
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urine analysis, biochemical blood test (AlT, AsT, γGTP, AP, total bilirubin and its 

fractions, total protein, albumin, creatinine, urea). The number of CD4+ cells was 

analysed by flow cytometry. 

Ultrasound examination was performed on the VOLUSON-730 Expert using 

linear and convective sensors with their frequency of 3.5 to 10 MHz. Examination 

included the evaluation of the size of the liver, its acoustic density and 

echogenicity, the diameter and permeability of the intrahepatic bile ducts and the 

total bile duct, the linear size and area of the spleen, the presence of free fluid in 

the abdominal cavity, the state of the gall bladder and pancreas. Portal blood flow 

and blood flow in v. lienalis were assessed with Doppler sonography. In patients 

with chronic hepatitis C, an increase in the acoustic density of the liver 

parenchyma, its heterogeneity, and in advanced stages of the disease – signs of 

violation of portal blood flow, in particular – decrease in the average portal 

velocity, depression and deformation of the vascular pattern of parenchyma can be 

found. The stage of liver fibrosis was determined during its study in 3D+PD 

visualization mode in accordance with the original method developed at the 

Department of Infectious Diseases of O.O.Bogomolets National Medical 

University. 

Diagnosis of HIV infection was conducted with the consent of patients by 

detection of specific HIV antibodies (ELISA and Western blot) and HIV RNA 

(PCR). The stage of HIV infection was determined according to WHO criteria 

(2006): 158 patients (84.5%) were diagnosed with clinical stage 4 of HIV 

infection, 25 (13.4%) – the third and 4 (2.1%) – second clinical stage. 

Diagnosis of pulmonary tuberculosis was confirmed by anamnestic, clinical 

data, results of instrumental (X-ray or computed tomography of the chest cavity), 

laboratory tests (bacterioscopy of sputum smears, sputum smears on M. 

tuberculosis). Extra-pulmonary forms of tuberculosis were diagnosed according to 

clinical data, the results of bacteriological studies, the study of cerebrospinal fluid, 

histological examination of lymph node biopsy, ultrasound and CT scan, pleural 

sinuses. 
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The diagnosis of chronic hepatitis C was confirmed by specific methods – the 

detection of HCV RNA in the blood (PCR) and antibodies to HCV (ELISA). The 

patient underwent serological examination (ELISA) with the detection of specific 

IgM, IgG to HSV1/2, EBV, CMV, T.gondii; as well as markers of viral hepatitis B 

(HBsAg, anti HBcor IgG, IgM) and A (anti HAV IgM). Phthisiologist, 

neuropathologist, ENT-specialist, ophthalmologist, surgeon consulted the patients 

if nessessary. Statistical data was analysed using the Statistica software package 

version 6.0 and Microsoft Excel 2010. 

It was found that the clinical course of HIV/TB/CHC coinfection was 

characterized by a combination of symptoms and syndromes typical for HIV/TB 

coinfection (general weakness, fever, weight loss and respiratory syndrome), and 

CHC (dyspeptic, abdominal pain syndromes, jaundice, hepatosplenomegaly). 

However, when comparing HIV/TB coinfected patients with HIV/TB/CHC 

coinfected, generalized weakness, sweating, cough with sputum secretion, and 

shortness of breath are more commonly observed. Compared with clinical 

manifestations in the HIV/CHC group, it was noted that in patients with 

HIV/TB/CHC coinfection, nausea and vomiting, bitter taste in the mouth, diarrhea, 

and discomfort in the right hypochondrium are significantly more common. The 

course of HIV/TB/CHC coinfection was analyzed depending on the number of 

CD4 + -T-lymphocytes and it was determined that astheno-vegetative and 

intoxication syndromes prevailed over respiratory in patients with low CD4+ count 

(<100 cells/μl). The opposite trend is observed in patients with CD4 + count >350 

cells/μl, in which cough, dyspnea and physical changes – shortening percussion 

sound over the lungs were more likely to occur. 

The biochemical activity of hepatitis was higher in patients coinfected with 

HIV/TB/CHC compared to patients with HIV/CHC coinfection. Moderate or 

pronounced cytolytic syndrome, an increase in γGTP activity, a decrease in the 

level of total protein and albumin were observed in the main group more often. The 

incidence of these changes in the biochemical parameters of the liver function 
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increased with the deepening of the immune deficiency and was the highest among 

patients with CD4+ -<100 cells/μl. 

The effectiveness of treatment of tuberculosis in patients coinfected with 

HIV/TB/CHC compared to those with HIV/TB coinfection and its association with 

the timing of HAART was assessed. It was found that tuberculosis treatment in 

patients with HIV/TB/CHC coinfection was successful in 51.2% of patients, which 

is slightly lower than that in the group of patients with HIV/TB coinfection 

(61.2%, p>0.05). The majority of patients in the main study group after the 

initiation of HAART developed worsening of tuberculosis condition as a 

manifestation of IRIS, but only in 7 cases (8.1%) the result was lethal. The most 

frequently IRIS developed during the first month from the initiation of HAART. 

Various adverse reactions (hepatotoxic, neurological, gastrointestinal, allergic, 

cardiovascular and vestibular ototoxic) appeared during the AMBT. However, the 

efficacy of therapy did not depend neither on the timing of the HAART initiation, 

nor on the development of IRIS in patients with HIV/TB/CHC coinfection, nor on 

the presence of bacterial excretion and destruction. Factors that significantly 

increase the risk of failure of treatment included the extra-pulmonary lesions, MBT 

resistance to antituberculous drugs, low CD4 + count <200 cells/μl at the baseline, 

the presence of other severe opportunistic infections, and treatment interruptions 

due to the development of severe adverse reactions. 

The most common side-effects registered in patients with HIV/TB/CHC 

coinfection were symptoms of hepatotoxicity, which developed more frequently 

than in patients coinfected with HIV/TB. In the majority of cases, only laboratory 

signs of liver damage were observed, but some patients also had clinical symptoms 

associated with hepatotoxicity: lack of appetite, nausea, vomiting, jaundice, 

pruritis, abdominal pain and hemorrhagic syndrome. 

During the ultrasound examination of patients with HIV/TB/CHC coinfection 

in the dynamics before the initiation of antimycobacterial therapy and during its 

intensive phase, there was a significant increase in the incidence of hepatomegaly, 

changes in acoustic density of the liver, heterogeneity of its parenchyma and 
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expansion of intrahepatic bile ducts, indicating evidence of exacerbation of the 

inflammatory process in the liver under the influence of hepatotoxic drugs. 

Sonographic changes could be detected earlier than laboratory changes develop. 

There was a significant increase in the activity of cytolytic enzymes (ALT and 

AST), γGTP and AP, and the level of total bilirubin without significant changes in 

the parameters of the protein-synthetic function of the liver. 

The study assessed the impact of various factors on the risk of development of 

hepatotoxic reactions during anti-TB treatment in patients coinfected with 

HIV/TB/CHC: biological (gender, age), behavioral (tobacco use, alcohol abuse, 

injecting drug use, substitution maintenance drug addiction therapies), HIV-related 

factors (number of CD4 + cells, viral load of HIV, presence of other opportunistic 

diseases, timing of HAART initiation), factors connected with tuberculosis 

(localization, bacterial excretion) and factors connected with liver status (initial 

increase in ALT and AST, alkaline phosphatase and  γGTP activity, 

hyperbilirubinemia, decrease in total protein and albumin, stage of liver fibrosis, 

administration of other hepatotoxic drugs, presence of coinfection with chronic 

hepatitis B). It has been established that the factors that significantly increase the 

risk of hepatotoxic reactions in patients with HIV/TB/CHC coinfection are  

decreased number of CD4 + cells<200/μl, the presence of advanced stages of liver 

fibrosis, increased activity of ALT and AST and hyperbilirubinemia prior to 

initiation of therapy, the initiation of HAART during the intensive phase of 

AMBT. Hepatotoxic reactions develop more frequently in patients with pulmonary 

localization of TB and bacterial secretion and in the presence of co-infection with 

chronic hepatitis B. 

The obtained data on clinical, laboratory and instrumental features of the 

HIV/TB/CHC coinfection can be used in practical medicine to evaluate and predict 

both the course of the disease and the effectiveness of antituberculous and 

antiretroviral therapy. 

The essence of the recommendations is that patients with HIV/TB/CHC 

coinfection before the intensive phase of anti-TB treatment should undergo 
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ultrasound examination with a degree of liver fibrosis in 3D+PD visualization and 

to determine the risk factors for side-effects of hepatotoxic reactions: reduction of 

the number of CD4+cells <200/μl, the presence of terminal stages of liver fibrosis, 

increased activity of AlT and AsT and hyperbilirubinemia before initiation of 

therapy. The above factors need to be taken into account in determining the tactics 

of treatment for tuberculosis in patients coinfected with HIV/TB/CHC. 

Key words: HIV infection, chronic hepatitis C, tuberculosis, coinfection, 

antiretroviral therapy, antimycobacterial therapy, hepatotoxicity 
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M. tuberculosis 

органи грудної порожнини 

органи черевної порожнини 

полімеразна ланцюгова реакція 

протромбіновий індекс 

протитуберкульозні препарати 
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ВСТУП 

 

Погіршання епідеміологічної ситуації з туберкульозу значною мірою 

обумовлене поширенням ВІЛ-інфекції серед населення України. За 

узагальненими літературними даними понад 30,0% ВІЛ-інфікованих хворіє 

на туберкульоз і близько 30,0–40,0 % хворих, що захворіли, помирає. З 2000 

року показник захворюваності на коінфекцію збільшився у 45,9 рази і 

становив у 2016 році 10,4 випадки на 100 тис. населення [1, 5, 31, 37]. ВІЛ-

інфекція часто поєднується з вірусними гепатитами В і С, оскільки цим 

інфекціям притаманний спільний парентеральний шлях передачі. ВІЛ-

інфекція негативно впливає на перебіг туберкульозу та результати його 

лікування у всіх випадках [41, 133]. У більшості випадків туберкульоз у ВІЛ-

інфікованих осіб виявляють при вираженому імунодефіциті. Хворі 

помирають від генералізованого туберкульозу або від опортуністичних 

інфекцій, якщо захворювання виявлено на пізній стадії ВІЛ- інфекції [6, 123, 

127]. Вірусні гепатити В та С ускладнюють процес лікування, оскільки вони 

є, по-перше, групою ризику виникнення гепатотоксичних реакцій, та як 

наслідок основною причиною тривалих перерв у протитуберкульозній та 

антиретровірусній терапіях, а по-друге, групою ризику поглиблення 

імунодефіцитних станів, котрі є основною причиною смертності [115, 92]. 

Відміна ВААРТ через гепатотоксичні реакції, які розвинулись від поєднаної 

терапії, поглиблюють імунодефіцит та замикають хибне коло щодо 

несприятливих наслідків лікування. Серед протитуберкульозних препаратів І 

ряду найбільшу кількість побічних реакцій, у першу чергу гепатотоксичних, 

серед ВІЛ-інфікованих спостерігають від піразинаміду та рифампіцину [91]. 

Досвід проведення профілактичного лікування з включенням підазинаміду у 

ВІЛ-інфікованих, що мали супутній вірусний гепатит В та С, призвів до 

виникнення великої кількості тяжких побічних гепатотоксичних реакцій, 

навіть з летальними наслідками [27]. Перспективним у відношенні 

підвищення ефективності та переносимості протитуберкульозної хіміотерапії 
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є включення в режими хіміотерапії замість піразинаміду фторхінолонів ІІІ-IV 

покоління, які мають високу бактерицидну активність у відношенні МБТ і не 

мають гепатотоксичної дії. Основним завданням при лікуванні хворих на 

туберкульоз є профілактика виникнення побічних реакцій шляхом 

застосування патогенетичних лікарських засобів, ретельний моніторинг 

побічних реакцій для їх своєчасного усунення без відміни 

протитуберкульозних препаратів. Обсяг моніторингу під час 

протитуберкульозної хіміотерапії та вибір патогенетичного лікування 

значною мірою залежить від ступеня та характеру ураження печінки та змін 

її клініко-лабораторних та інструментальних показників [42, 49, 93]. 

Регламентованим чинником гепатотоксичних побічних реакцій є п’ятиразове 

підвищення рівня АлАТ, при визначенні котрого протитуберкульозне 

лікування відміняється до нормалізації зрушених біохімічних показників, а 

потім поступово відновлюється [19, 20, 78]. Така тактика виправдовує себе у 

відношенні запобігання тяжких медикаментозних гепатитів, які можуть мати 

летальний наслідок, але є хибною у відношенні лікування туберкульозу, коли 

через вимушені перерви лікування прогресує туберкульозний процес і 

розвивається резистентність збудника до основних протитуберкульозних 

препаратів. У зв’язку з цим є доцільним проведення подальших наукових 

досліджень стосовно удосконалення профілактичних заходів щодо 

виникнення гепатотоксичних побічних реакцій у хворих на потрійну 

патологію, у котрих до початку прититуберкульозного лікування зміни у 

печінці вже наявні. Такі заходи не повинні обмежуватись тільки 

лабораторним моніторингом рівня ферментів печінки, як регламентовано 

національними та міжнародними керівними документами. Для 

обгрунтування розширення переліку моніторингових обстежень у хворих на 

потрійну патологію, потрібно визначити групи ризику щодо виникнення 

гепатотоксичних реакцій у хворих на коінфекцію туберкульоз/ВІЛ з супутнім 

вірусним гепатитом В та С. Проведення поглибленого моніторингу стану 

печінки дозволяє детально вивчити її функціональний стан, визначити стадію 
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фіброзу та обгрунтовує призначення з самого початку індивідуалізованих 

схем протитуберкульозної хіміотерапії [8, 39]. Такі схеми повинні включати 

мінімальну кількість гепатотоксичних протитуберкульозних препаратів із 

бактеріцидною дією, що дозволить покращити ефективність і безпечність 

лікування. 

Зв'язок роботи з науковими програмами, планами, темами. 

Дисертаційна робота виконана згідно плану наукових робіт НМУ імені 

О.О.Богомольця і є фрагментом науково-дослідної роботи кафедри 

інфекційних хвороб на тему «Особливості діагностики хронічного гепатиту С 

з різною супутньою патологією» (державний номер 011U002457) та 

«Проблеми коінфекції ВІЛ та інших інфекційних захворювань в сучасних 

умовах» (державний номер 011U002431). 

Мета дослідження: удосконалити клініко-лабораторну діагностику та 

тактику ведення хворих із коінфекцією хронічного гепатиту С, туберкульозу 

у ВІЛ-інфікованих пацієнтів шляхом вивчення клініко-лабораторних 

особливостей перебігу захворювання на тлі лікування. 

Завдання дослідження:  

1. Вивчити клініко-лабораторні особливості поєднаного перебігу 

туберкульозу та ХГС у ВІЛ-інфікованих пацієнтів, порівняно із коінфекціями 

ВІЛ/ТБ та ВІЛ/ХГС. 

2. Дослідити клініко-лабораторні особливості перебігу коінфекції 

ВІЛ/ТБ/ХГС в залежності від кількості CD4+-клітин. 

3. Оцінити динаміку лабораторних показників функціонального стану 

печінки та сонографічних змін у хворих на коінфекцію ВІЛ/ТБ/ХГС під час 

протитуберкульозного лікування. 

4. Визначити частоту появи та найбільш інформативні фактори ризику 

розвитку гепатотоксичних реакцій протягом антимікобактеріальної терапії у 

хворих на коінфекцію ВІЛ/ТБ/ХГС. 

5. Оцінити ефективність лікування ТБ у хворих на коінфекцію 

ВІЛ/ТБ/ХГС в залежності від термінів призначення ВААРТ та визначити 
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найбільш інформативні фактори, які підвищують ризик невдачі лікування ТБ 

у цих хворих. 

Об’єкт дослідження: 86 пацієнтів на коінфекцію хронічного гепатиту С, 

туберкульозу та ВІЛ. 

Предмет дослідження: клініко-лабораторні показники, ультразвукові 

особливості печінки, тактика ведення хворих з коінфекцією хронічного 

гепатиту С, туберкульозу та ВІЛ. 

Методи дослідження: клінічні, епідеміологічні, загальнолабораторні, 

біохімічні, серологічні, молекулярно-генетичні, інструментальні, 

статистичні. 

Наукова новизна одержаних результатів. У науковій роботі суттєво 

поглиблено уявлення щодо особливостей клінічного перебігу коінфекції 

ВІЛ/ТБ/ХГС в залежності від кількості CD4+-клітин. Встановлено, що у 

хворих з кількістю CD4+-клітин<100/мкл характерним є переважання проявів 

астено-вегетативного та інтоксикаційного синдромів над респіраторним 

(р<0,01). Протилежна тенденція спостерігається у хворих із кількістю CD4+-

клітин>350/мкл, у яких частіше (р<0,01) спостерігається кашель, у тому числі 

з виділенням мокротиння, задишка та фізикальні зміни – укорочення 

перкуторного звуку над легенями. 

Вперше доведено, що ефективність терапії не залежала від термінів 

початку ВААРТ відносно АМБТ, від розвитку СВІС у хворих на коінфекцію 

ВІЛ/ТБ/ХГС, а також від наявності бактеріовиділення та деструкції (р>0,05). 

Факторами, які підвищують ризик невдачі лікування є наявність 

позалегеневих уражень (р<0,01), резистентності МБТ до ПТП (р<0,01), 

низька кількість CD4+клітин <200 кл/мкл (р<0,01) на початку терапії, 

наявність інших тяжких опортуністичних інфекцій (р<0,05), а також 

вимушена перерва лікування внаслідок розвитку тяжких побічних реакцій 

(р<0,05). 

Доповнені наукові дані щодо прогнозування розвитку гепатотоксичних 

побічних явищ, які виникають частіше (р<0,01) при лікуванні хворих на 
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коінфекцію ВІЛ/ТБ/ХГС. Встановлено, що найбільш інформативними 

факторами (р<0,01), які підвищують ризик виникнення гепатотоксичних 

реакцій у хворих на коінфекцію ВІЛ/ТБ/ХГС, є зниження кількості CD4+-

клітин <200/мкл, наявність продвинутих стадій фіброзу печінки, підвищена 

активність АлАТ та АсАТ та гіпербілірубінемія перед початком терапії, 

призначення ВААРТ протягом інтенсивної фази АМБТ. Частіше (р<0,05) 

розвиваються гепатотоксичні реакції у хворих з легеневою локалізацією ТБ 

та бактеріовиділенням і за наявності коінфекції з ХГВ. 

Практичне значення одержаних результатів. Отримані дані про 

клініко-лабораторні та інструментальні особливості перебігу коінфекції 

ВІЛ/ТБ/ХГС можуть бути використані в практичній медицині для оцінки та 

прогнозування як перебігу захворювання, так і ефективності 

протитуберкульозної та антиретровірусної терапії. 

Суть розроблених рекомендацій полягає в тому, що хворим на 

коінфекцію ВІЛ/ТБ/ХГС перед початком інтенсивної фази 

протитуберкульозного лікування варто додатково до біохімічного аналізу 

крові проводити УЗД ОЧП з визначенням ступеня фіброзу печінки в режимі 

3D+PD-візуалізації та визначення факторів ризику виникнення побічних 

гепатотоксичних реакцій, а саме: зменшення кількості CD4+-клітин 

<200/мкл, наявність термінальних стадій фіброзу печінки, підвищена 

активність АлАТ та АсАТ та гіпербілірубінемія перед початком терапії. 

Вишенаведені фактори необхідно враховувати при визначенні тактики 

лікування туберкульозу у хворих, коінфікованих ВІЛ/ТБ/ХГС. 

Результати роботи впроваджені в клінічну практику інфекційного 

відділення КЛ №5 м. Києва. Основні положення дисертації 

використовуються в навчальному процесі на кафедрі інфекційних хвороб 

НМУ імені О.О. Богомольця. 

Особистий внесок здобувача. Дисертація є самостійною науковою 

працею, виконаною під керівництвом доктора медичних наук, професора 

Голубовської Ольги Анатоліївни. Автором особисто опрацьовано основні 
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теоретичні і практичні положення роботи, здійснено аналіз наукової 

літератури з досліджуваного питання, разом з лікарями-фтизіатрами 

здійснені клінічні обстеження хворих на коінфекцію ВІЛ/ТБ/ХГС, 

моніторинг успішності лікування та появи побічної дії ліків. Самостійно 

дисертантом оцінені результати дослідження, проведений аналіз первинного 

матеріалу, написані розділи дисертації, сформульовані висновки та практичні 

рекомендації, забезпечено їх впровадження в лікарську практику та в 

педагогічний процес викладання дисципліни «Інфекційні хвороби» V курсу 

та «Внутрішня медицина з інфекційними хворобами та фтизіатрією» VI 

курсу медичних факультетів. У роботах, опублікованих у співавторстві, 

дисертанту належить основна ідея та фактичний матеріал. 

Апробація результатів дисертації. Основні теоретичні та практичні 

положення дисертації викладені та обговорені на науково-практичній 

конференції з міжнародною участю «Актуальні питання діагностики, 

профілактики та лікування інфекційних хвороб» (14 травня 2014 р., м. Київ),   

науково-практичній конференції «Актуальні питання та здобутки молодих 

вчених у галузі  внутрішньої медицини» (2014 рік, м.Київ), науково-

практичній конференції з міжнародною участю «Актуальні питання надання 

медичної допомоги хворим з поєднаною інфекцією: туберкульоз, ВІЛ-

інфекція, гепатити» (15 жовтня 2014 р., м. Київ), науково-практичній 

конференції з міжнародною участю «Новітні технології у діагностиці та 

лікуванні інфекційних хвороб. Проблеми медицини тропіків та подорожей» 

(28-29 жовтня 2015, Київ), науково-практичній конференції з міжнародною 

участю «Міжнародні та вітчизняні лікувально-діагностичні стандарти для 

лікаря загальної практики» (13 травня 2015 р., Київ), на науково-практичній 

конференції з міжнародною участю «Актуальні питання інфекційної 

патології і тропічної медицини» (присвячена 130-річчю Зюкова Анатолія 

Матвійовича), 28 жовтня 2016, м.Київ), на міжнародній науково-практичній 

конференції «2
nd

 Central and Eastern European Meeting on Viral Hepatitis and 

Co-Infection with HIV» (6-7 жовтня 2016, м.Бухарест, Румунія), на 
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Регіональному науковому симпозиумі в рамках концепції «Єдине здоров’я» 

за підтримки ПЗСБД в Україні (24-28 квітня 2017 р., м. Київ), на міжнародній 

конференції «15th European Meeting on HIV & Hepatitis: Treatment Strategies & 

Antiviral Drug Resistance (15та Європейська зустріч з ВІЛ та гепатитів: 

стратегії лікування та резистентність до противірусних засобів)» (Рим, Італія, 

2017) та 16
th

 European AIDS Conference (16та Європейська конференція зі 
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Публікації. Результати дисертації відображені у 13 друкованих працях, 

з них 5 статей у наукових спеціалізованих виданнях, що внесені до Переліку 

ВАК України, 2 з яких – у виданнях, включених до міжнародних 

наукометричних систем.  

Обсяг і структура дисертації. Дисертація складається із анотації, 

вступу, огляду літератури, розділу, присвяченому загальній характеристиці 

обстежуваних хворих та методів дослідження, трьох розділів, присвяченим 

результатам власних досліджень з питань клінічних, лабораторних та 

ультрасонографічних особливостей, виявлених у хворих з коінфекцією 

ВІЛ/ТБ/ХГС, та результатів їх лікування, аналізу та узагальнення результатів, 

висновків, рекомендацій для практичної охорони здоров’я, списку 

використаних джерел. Робота викладена на 157 сторінках друкованого 

тексту, її основний текст займає 142 сторінок, ілюстрована 33 таблицями, 11 

рисунками. Бібліографія складається із 138 джерел. 
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РОЗДІЛ 1 

ОГЛЯД ЛІТЕРАТУРИ 

ВІЛ-ІНФЕКЦІЯ, ТУБЕРКУЛЬОЗ ТА ХРОНІЧНИЙ ГЕПАТИТ С 

 

 

1.1. Актуальні проблеми надання медичної допомоги хворим на 

коінфекцію ВІЛ, туберкульозу та хронічного гепатиту С в Україні 

ВІЛ-інфекція на сучасному етапі являє собою тотальну проблему для 

людства. За даними Глобального фонду з боротьби зі СНІДом, 

туберкульозом та малярією, у світі біля 37 млн. людей живуть з ВІЛ. З 

моменту початку епідемії інфікувалися ВІЛ приблизно 78 млн. осіб та 39 

млн. осіб померли від захворювань, зумовлених СНІДом [135, 137]. 

За офіційними даними Українського центру контролю за соціально 

небезпечними захворюваннями МОЗ України, починаючи з 2000 року 

відзначалося постійне збільшення кількості нових випадків ВІЛ-інфекції 

(рис.1.1) [5]. 

 

Рис.1.1. Динаміка офіційно зареєстрованих нових випадків ВІЛ-інфекції, 

СНІДу та смертності від СНІДу серед громадян України по роках за період 

2000-2014 рр. (без урахування даних АР Крим, м. Севастополь у 2014 р.). 
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ВІЛ-інфекція та масштаби її поширення стали одним з основних 

факторів виникнення епідемії туберкульозу. Умови імуносупресії, що 

виникають при ВІЛ-інфекції, створюють сприйнятливі умови для швидкого 

прогресування туберкульозу, який на сучасному етапі став основною 

опортуністичною інфекцією серед ВІЛ-інфікованих в Україні, а також 

ведучим фактором, що призводить до швидкого переходу ВІЛ-інфекції в 

термінальну стадію [13, 14, 37].  

В Україні у 2014 році частка осіб з уперше діагностованим 

туберкульозом (ВДТБ) серед нових випадків СНІДу залишається високою та 

має тенденцію до збільшення – 74,4% проти 71,1% у 2013 році. Серед хворих 

на СНІД, які перебувають під медичним наглядом, частка осіб з ВДТБ 

становила 28,7%  та дещо зменшилась у порівнянні з 2013 р. (32,5%). Проте в 

деяких регіонах цей показник значно перевищує середньоукраїнський 

(рис.1.2) [5]. 

 Рис.1.2. Частка ВІЛ-інфікованих осіб з діагнозом ВДТБ серед хворих на 

СНІД, які перебували під медичним наглядом на 1.01.2015 р., по регіонах 

України. 

З поглибленням імунодефіциту туберкульоз частіше перебігає з 

розвитком атипових форм, набуває злоякісного перебігу та є однією з 

основних причин смерті хворих на СНІД (рис.1.3) [38, 105, 124].  
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Рис.1.3. Динаміка смертності ВІЛ-інфікованих в Україні (2010-2014 рр.), в 

т.ч. від коінфекції ВІЛ/ТБ (2012-2014 рр.) 

У хворих з глибоким імунодефіцитом частіше спостерігаються 

позалегеневі форми туберкульозу, змінюється морфологія запального 

процесу з переважанням інфільтративних змін. Крім того, за даними багатьох 

авторів, рідше вдається виділити мікобактерії з харкотиння хворих. Усі ці 

фактори значно ускладнюють своєчасну діагностику туберкульозу у хворих 

на ВІЛ-інфекцію, що призводить до прогресування процесу та зниження 

ефективності терапії хворих [6, 9]. 

 Враховуючи спільні шляхи передачі захворювання часто 

супроводжується інфікуванням гепатотропними вірусами. Поширеність 

хронічного гепатиту С серед споживачів внутрішньовенних наркотичних 

речовин становить, за даними літератури, 72-95% [129]. Однак ВІЛ-інфекція, 

навіть за умов коінфекції з ХГС, не призводить до летальних наслідків і не є 

основною причиною смерті хворих. Раніше вважалось, що наявність ХГС у 

хворого практично не впливає на ефективність ВААРТ та на імунологічні, 

вірусологічні та клінічні прояви прогресування ВІЛ-інфекції. Однак 

дослідженнями останніх років доведений взаємно обтяжуючий вплив 

гепатотропних вірусів і ВІЛ. Наявність коінфекції ВІЛ у хворих на ХГС 

підвищує швидкість прогресування ураження печінки у 4-5 разів порівняно з 

пацієнтами з моноінфекцією ВГС та підвищує показники смертності 

пацієнтів з ВІЛ-інфекцією внаслідок розвитку термінальних стадій 

захворювання печінки у 10 разів [69, 131]. За результатами досліджень 

доведено, що низький показник кількості CD4-лімфоцитів та високе ВН ВІЛ 
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прискорюють прогресування захворювань печінки. Прогресування фіброзу 

печінки посилюється при кількості CD4-лімфоцитів<500 клітин/мкл. 

Доведено, що ВААРТ значно уповільнює прогресування захворювання 

печінки та формування цирозу та, відповідно, зменшує смертність пацієнтів з 

коінфекцією [62]. З іншого боку, наявність супутнього ураження печінки 

вірусної етіології у пацієнтів з ВІЛ-інфекцією ускладнює проведення ВААРТ 

та обмежує вибір препаратів через підвищений ризик розвитку реакцій 

гепатотоксичності.  

Інфікування M.tuberculosis та розвиток туберкульозу часто є фатальним 

для ВІЛ-інфікованих пацієнтів. Дані літератури про клінічний перебіг 

коінфекції ВІЛ/ТБ/ХГС та особливості терапії суперечливі. Необхідно також 

зазначити, що протитуберкульозні та антиретровірусні препарати мають 

виражену гепатотоксичну дію, що спричинює розвиток токсичного гепатиту і 

більш глибоке порушення функціонального стану печінки за умов наявності 

у хворого хронічного гепатиту С.  

 

1.2 . Особливості ураження печінки при ВІЛ-інфекції. 

Печінка зазвичай не розглядається в ролі органа-мішені при ВІЛ-

інфекції. Більшість уражень печінки при ВІЛ-інфекції пов'язані з 

опортуністичними захворюваннями. Але є дані про можливість первинного 

ураження гепатоцитів ВІЛ [24]. 

ВІЛ можна виявити в тканини печінки (ПЛР in situ в біоптаті або 

секційному матеріалі). CD4-рецептори в печінці експресуються макрофагами 

(купферовськими клітинами), ендотеліальними клітинами синусоїдів,  

непостійно Pit-клітинами (одна з субпопуляцій NK-клітин) і зірчастими 

ретикулоендотеліоцитами. Купферовські клітини уражаються уже на стадії 

гострої ВІЛ-інфекції, в них ВІЛ може накопичуватися у великій кількості, і 

вони можуть виступати як резервуар ВІЛ в організмі. Наявність супутньої 

активної інфекції в організмі (спричиненої CMV, HHV 6 типу та ін.) 
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провокує підвищення рівня експресії CD4-рецепторів усіма зазначеними 

клітинами печінки. 

Експресії CD4-рецепторів на гепатоцитах поки не описано, однак 

гепатоцити виробляють CD4-месенджер-РНК. В умовах збереження 

цілісності пограничної пластинки портальних трактів і нормального 

функціонування синусоїдів (на ранній стадії ураження печінки) клітини 

макрофагально-моноцитарного ряду, інфіковані ВІЛ, не мають прямого 

контакту з гепатоцитами. При прогресуванні ураження печінки описана 

експресія гепатоцитами деяких білків ВІЛ [49, 64]. CD4-рецептори 

експресуються і в фетальній печінці. ВІЛ виділяли з макрофагів і моноцитів 

печінки 10-23-х тижневих плодів. Фетальна печінка як орган гемопоезу може 

грати роль в розвитку СНІДу в інфікованих дітей [94]. 

Гострий ВІЛ-асоційований гепатит описаний в рамках гострого 

ретровірусного синдрому. Описано розвиток гострого гепатиту після 

пересадки печінки від ВІЛ-інфікованого донора. Гепатит описаний при 

вродженій ВІЛ-інфекції у дітей до року; морфологічно при цьому 

відзначається виражена гігантоклітинна трансформація (що є характерним 

для неонатальних гепатитів будь-якої етіології) з менш вираженими 

гранулематозними змінами [76]. 

Хронічний гепатит – досить частий прояв ВІЛ-інфекції. Хронічний 

гепатит може розвиватися у результаті аутоімунних реакцій, індукованих 

самим ВІЛ. У пацієнтів спостерігається збільшення розмірів печінки з 

підвищеними рівнями АЛТ і в деяких випадках – ЛФ. Морфологічно 

описується різноманітна картина уражень печінки, що, мабуть, обумовлено 

не безпосереднім впливом ВІЛ, а широким спектром супутніх 

оппортуністичних інфекцій, токсичних і метаболічних факторів. 

Не доведено також участі ВІЛ у печінковому онкогенезі. 

Як уже зазначалося вище, основну роль у розвитку уражень печінки 

відіграють опортуністичні інфекції, а також токсичні та метаболічні фактори. 
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Основні причини змін зі сторони печінки у ВІЛ-інфікованих хворих наведені 

в таблиці 1.1 [96]. 

Таблиця 1.1 

Ураження печінки при ВІЛ-інфекції 

Характер ураження Основні етіологічні чинники 

Паренхіматозний 

гепатит 

Вірусні: віруси гемоконтактних гепатитів С, В і D, 

герпесвіруси: цитомегаловірус, віруси простого 

герпесу 1 і 2 типов, вірус Эпштейна-Барр, 

аденовіруси 

Бактеріальні: атипові мікобактерії, мікобактерії 

туберкульозу, Гр- кишкові бактерії 

Грибкові: криптококк, кокцидії, гістоплазма, 

кандіда, аспергілли, пневмоциста 

Протозойні: токсоплазма, криптоспоридії, 

мікроспоридії, лейшманії 

Токсичні і метаболічні: медикаменти, алкоголь, 

фактори неалкогольного стеатогепатиту, 

наркотичні препарати та токсичні домішки 

ВІЛ-холангіопатія цитомегаловірус, криптоспоридії, мікроспоридії, 

атипові мікобактерії 

Холецистит цитомегаловірус, Serratia marcescens 

Пухлини вісцеральна форма саркоми Капоші та лімфоми, що 

метастазують 

 

1.3 . Хронічний гепатит С у ВІЛ-інфікованих. 

В деяких дослідженнях було показано, що у пацієнтів з комбінованою 

інфекцією ВІЛ та ВГС фіброз печінки прогресує швидше, ніж у пацієнтів з 

моноінфекцією, навіть з урахуванням таких факторів, як вік, стать, вживання 

алкоголю [61, 95]. ВІЛ-інфекція прискорює прогресування HCV-
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асоційованого ураження печінки, особливо у пацієнтів з більш вираженим 

імунодефіцитом, оскільки сприяє підвищенню: 

— концентрації ВГС в крові (у 2-8 разів), що значно знижує частоту 

спонтанного видужання при гострому гепатиті С [77, 99, 109]; 

— частоти розвитку фіброзу печінки (у 2-5 разів), цирозу, печінкової 

недостатності, ГЦК, а також пов’язаної з цими захворюваннями смертності 

[62, 83, 95].  

У більшості країн Європи захворювання печінки – найпоширеніша 

причина захворюваності та смертності серед пацієнтів із коінфекцією 

ВІЛ/ВГС, хоча мають місце дані про те, що ВААРТ, особливо із 

застосуванням інгібіторів вірусної протеази, може знизити тяжкість 

ураження печінки та пов’язану з ним смертність [45, 66, 81].  

Також відомо, що у пацієнтів із коінфекцією ВІЛ/ХГС частіше 

спостерігаються патологічні процеси, які поглиблюють ураження печінки 

(токсичний гепатит, пов'язаний зі зловживанням алкоголю та застосуванням 

лікарських засобів, наркотиків, коінфекція з гепатитом В, жирова дистрофія 

печінки). Все це може поглибити частоту ускладнень захворювання печінки, 

пов’язаних з ВІЛ/ХГС. Вірогідність тяжкого ураження печінки є особливо 

високою, якщо кількість лімфоцитів CD4+Т-лімфоцитів складає <200 кл/мкл 

крові. Наприклад, показано, що у ВІЛ-інфікованих пацієнтів із CD4+Т-

лімфоцитами <200/мкл, що вживають алкоголь у кількості >50 г/добу (у 

перерахунку на чистий спирт), розрахункова медіана в часі до розвитку 

цирозу печінки (ЦП) складає 16 років, в той час як при числі CD4+Т-

лімфоцитів >200 кл/мкл крові та вживанні алкоголю пацієнтом в кількості 

менше 50 г/добу (у перерахунку на чистий спирт) цей показник приблизно 

складає 36 років [85, 132].  

Також у ВІЛ-інфікованих рідше спостерігається спонтанна елімінація 

ВГС при гострому гепатиті С, ніж у осіб, що неінфіковані ВІЛ. Оскільки в 

гостру фазу ВГС-інфекції РНК ВГС може тимчасово не визначатися, 

елімінація вірусу повинна підтверджуватися шляхом не менш, ніж 
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двократного (з інтервалом у 6 місяців) визначення вірусного навантаження за 

допомогою чутливого методу. При цьому, за даними літератури, треба 

пам’ятати, що у хворих на ХГС та тяжким імунодефіцитом серологічне 

дослідження крові іноді дає хибно негативний результат, але при 

застосуванні тест-систем третього покоління для виявлення маркерів ВГС, 

такі хибно негативні результати зараз зустрічаються дуже рідко [7, 46, 112].  

Вважається, що ВГС-інфекція практично не впливає на ефективність 

ВААРТ та на імунологічні, вірусологічні та клінічні прояви прогресування 

ВІЛ-інфекції [38, 141]. Однак, при зараженні декількома генотипами ВГС 

такий вплив можливий. Тривалі спостереження, проведенні деякими 

дослідниками, не виявили великих розбіжностей у рівнях пов'язаної з ВІЛ-

інфекцією смертності між пацієнтами із коінфекцією ВІЛ/ХГС та 

моноінфекцією гепатиту С, особливо у тих, хто отримує ВААРТ [20, 41, 68]. 

Однак ВІЛ-інфіковані пацієнти з гепатитом С мають підвищений ризик більш 

тяжкого ураження печінки та пов’язаного з ним підвищенням смертності. У 

зв’язку з цим рекомендують у групах ризику (СІН, чоловіки, що мають секс з 

чоловіками та ін.), а також при підвищенні активності амінотрансфераз 

визначати РНК ВГС в крові, незважаючи на негативні серологічні маркери 

дослідження на гепатит С [23, 103].  

До початку застосування ВААРТ пізні ускладнення хронічних 

захворювань печінки, спричинених гепатитом С, зустрічались нечасто, 

оскільки хворі частіше помирали від ускладнень, спричинених 

опортуністичними інфекціями внаслідок ВІЛ. Завдяки широкому 

запровадженню у медичну практику ВААРТ, значно збільшилася тривалість 

життя хворих, тому термінальні стадії хвороб печінки стали основною 

причиною смерті хворих з ВІЛ [84]. Незважаючи на те, що спостерігається 

значний прогрес у лікуванні хронічних вірусних гепатитів, більшість хворих 

не отримують належної терапії, а в літературі є досить неоднозначні підходи 

до тактики ведення таких хворих. Це особливо стосується груп ризику – 

емігрантів, СІН, осіб, які відбувають покарання [87].  
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Таким чином, встановлено, що коінфекція ВІЛ та ВГС значною мірою 

погіршує прогноз перебігу ХГС та прискорює процес фіброзу печінки, 

розвиток ЦП та ГЦК. У типовому перебігу тривалість ХГС сягає 30 років та 

більше, у той же час як коінфекція ВІЛ та гепатиту С цей період 

скорочується більш ніж в 2 рази [65, 92]. 

 

1.4 . Особливості туберкульозу у ВІЛ-інфікованих. 

Клінічна картина туберкульозу у хворих на ВІЛ-інфекцію є 

різноманітною [14, 16, 111]. У ВІЛ-інфікованих і хворих на СНІД пацієнтів 

симптоми інтоксикації визначаються в 2-3 рази частіше, виникають раніше і 

продовжуються понад 5 місяців, а респіраторні симптоми приєднуються 

пізніше і тривають більш короткий термін (1-3 місяці). У ВІЛ-негативних 

осіб першими виникають респіраторні симптоми і тривають понад 5 місяців, 

і лише через 1-3 місяці приєднуються симптоми інтоксикації [89, 127]. 

Встановлено, що основними клінічними проявами туберкульозу на тлі ВІЛ-

інфекції є астенія, постійна інтермітуюча гарячка, довготривалий кашель, 

значне зниження маси тіла, діарея, генералізоване збільшення лімфатичних 

вузлів, лабораторно визначається лімфопенія, на відміну від переважного 

лімфоцитозу в пацієнтів, хворих лише на туберкульоз [9]. 

Зміни імунної відповіді, що відбуваються при ВІЛ-інфекції, зумовлюють 

особливості клінічного перебігу туберкульозу у хворих на коінфекцію 

ВІЛ/ТБ, які залежать від ступеня пригнічення імунітету в першу чергу. Таким 

чином перебіг туберкульозу, що виникає на ранніх стадіях ВІЛ-інфекції, 

практично не відрізняється від клінічного перебігу туберкульозу у 

«серонегативних» осіб. При цьому у 75,0-100,0% випадках уражаються 

легені, виявляються верхньодольові інфільтративні, рідше вогнищеві 

процеси, у 50,0 % — із розпадом [80]. 

При помірно вираженому імунодефіциті (кількість CD4+-Т-лімфоцитів 

більше 200 клітин/мкл) процес є локальний, у вигляді інфільтративного чи 

вогнищевого запалення. У разі виникнення значного ураження імунної 
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системи (вміст CD4+-Т-лімфоцитів 100 клітин/мкл та менше) виникає 

генералізація процесу, дуже часто захворювання характеризується наявністю 

атипових проявів [4, 8, 14, 36, 50, 58, 62]. 

Атипові симптоми туберкульозу обумовлені тим, що у більшості хворих 

туберкульоз має позалегеневу локалізацію з ураженням багатьох органів [9, 

11, 106]. 30,0-50,0% хворих на позалегеневий туберкульоз діагноз 

встановлюють посмертно через атиповий перебіг захворювання з 

поліорганним ураженням і симптомами, притаманними сепсису [9, 58, 95]. За 

даними Badri M. та співавт. у 61,9% вперше виявлених хворих на коінфекцію 

ВІЛ/ТБ туберкульоз мав легеневу локалізацію, у 45,6% — позалегеневу [51]. 

Особливо часто уражаються внутрішньогрудні та периферичні лімфатичні 

вузли. Зокрема, у 99,0% уражалися шийні лімфатичні вузли, у 82,0% — 

пахвові, у 54,0% — пахвинні. Розмір уражених лімфатичних вузлів у 36,0% 

випадків не перевищує 3 см [89]. Висока частота позалегеневих форм 

туберкульозу у ВІЛ-позитивних пацієнтів є причиною низької частоти 

виділення мікобактерій [64].  

Для легеневого ТБ у ВІЛ-інфікованих характерною є атиповість 

рентгенологічних проявів. Дольові інфільтрати рентгенологічно виражені 

слабко, нечітко, процес часто здатний до дисемінації в легеневу тканину 

(міліарний туберкульоз) [34, 37]. Нерідко відмічаються інфільтративне 

ураження нижніх і середніх відділів, рідко утворюються каверни [16]. 

Нетипова нижньодольова локалізація часто без розпаду й виділення 

мікобактерій є основною причиною помилок у діагностиці [16, 61, 71].  

Аналіз літературних джерел показав, що туберкульоз у ВІЛ-інфікованих 

має особливості. Значно частіше, ніж у загальній популяції хворих на 

туберкульоз, зустрічаються позалегеневі форми, які складають за різними 

відомостями 30,0-60,0% від загальної кількості осіб із ВІЛ-асоційованим 

туберкульозом [9, 11, 23, 55].  

 

1.5 . Ураження печінки при туберкульозі. 
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Ураження печінки при туберкульозі різноманітні та включають: 

× Ураження печінки власне МБТ як наслідок генералізації процесу:  

V туберкульозний гранулематоз 

V міліарний туберкульоз 

V вогнищевий туберкульоз печінки 

V туберкульозний холангіт 

V туберкульозний пілефлебіт 

× Неспецифічні зміни:  

V жирова дистрофія печінки 

V амілоїдоз печінки [17, 42, 94]. 

Найчастіше спостерігають туберкульозний гранулематоз, міліарний 

туберкульоз та вогнищевий туберкульоз печінки, які виникають як наслідок 

генералізації процесу. Туберкульозний гранулематоз – найчастіша форма 

туберкульозного ураження печінки, яка спостерігається як при легеневих, так 

і позалегеневих формах захворювання. Вогнищевий туберкульоз печінки 

супроводжується утворенням солітарних чи множинних туберкулом, 

оточених капсулою, з вогнищами некрозу в центрі. Функціональний стан 

печінки змінюється незначно, підвищується активність лужної фосфатази, 

відзначається диспротеїнемія. Антимікобактеріальна терапія у більшості 

випадків неефективна. Міліарний туберкульоз печінки розвивається 

внаслідок тотальної дисемінації легеневого туберкульозу або при 

туберкульозі кишківника.  

Туберкульозний холангіт розвивається в результаті потрапляння 

казеозних мас у жовчні протоки. Жовтяниця пов'язана з 

внутрішньопечінковим холестазом. У літературі описані випадки атипового 

перебігу туберкульозу печінки з розвитком механічної жовтяниці. Клінічно 

при туберкульозному холангіті спостерігають гарячку, зниження апетиту, 

зменшення маси тіла, що згодом супроводжується розвитком жовтяниці, 

підвищенням активності ЛФ, γГТП сироватки крові, різким прискоренням 

ШОЕ. 
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При потраплянні казеозних мас в систему ворітної вени розвивається 

туберкульозний пілефлебіт. У переважній більшості випадків дане 

ускладнення має летальний наслідок. 

Жирова дистрофія печінки зустрічається при тяжких формах 

туберкульозу, особливо при туберкульозі кишківника та в термінальному 

періоді у результаті виснаження та токсемії. Клінічно визначаються 

диспептичні розлади, збільшена, щільна печінка, часто зі спленомегалією. 

Часто захворювання супроводжується диспротеїнемією: спостерігають 

гіпоальбумінемію і гіпергаммаглобулінемію. 

Амілоїдоз печінки розвивається зазвичай при тяжкому і тривалому 

туберкульозі кісток та фіброзно-кавернозному туберкульозі легень. 

Відкладення амілоїду починається з периферичних відділів часточок, 

одночасно амілоїд відкладається у стінках кровоносних судин, розташованих 

у міжчасточкових сполучнотканинних прошарках. Ступінь вираженості 

відкладення амілоїду в окремих хворих може досягати значних розмірів, що 

веде до атрофії паренхіми і супроводжується збільшенням розмірів та маси 

печінки. Проте у більшості випадків перебіг хвороби не має характерних 

особливостей [17, 42, 94, 95, 96, 113]. 

 

1.6 . Поширеність «потрійної» коінфекції ВІЛ/ТБ/ХГС. Вплив хронічного 

гепатиту С на ефективність лікування ТБ у ВІЛ-інфікованих хворих 

Останніми роками поєднання туберкульозу з вірусними гепатитами 

стало значною проблемою, через збільшення кількості таких хворих та 

труднощі проведення у них протитуберкульозного лікування [50, 86, 141, 

124, 132, 165, 167]. Збільшення кількості таких пацієнтів обумовлено 

зростанням захворюваності на вірусні гепатити В і С. За прогнозами 

фахівців, вірусом гепатиту С в світі інфіковано понад 500 млн. населення, що 

становить 10,0% популяції [89, 101].  

Туберкульоз і вірусні гепатити вважаються двома найпоширенішими 

захворюваннями у ВІЛ-інфікованих пацієнтів як у світі, так і в Україні. 
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У значної кількості ВІЛ-інфікованих виявляють ВГС через спільний 

парентеральний механізм передачі вірусної інфекції [141]. Для країн Східної 

Європи характерний саме парентеральний шлях передачі ВІЛ-інфекції, хоча 

у 2008 р. в Україні відбулася зміна домінуючих шляхів передачі збудника 

ВІЛ-інфекції – зі штучного парентерального при вживанні ін’єкційних 

наркотиків, на статевий, переважно при гетеросексуальних контактах.  

Однак, незважаючи на зменшення парентерального шляху передачі ВІЛ-

інфекції, в Україні визначають високий рівень інфікування вірусним 

гепатитом С. В 2014 р. були отримані дані щодо супутніх патологій та станів 

у осіб віком 15 років та старше з вперше в житті встановленим діагнозом 

ВІЛ-інфекції. Встановлено, що при взятті під медичний нагляд 75,4% ВІЛ-

позитивних осіб були обстежені на наявність маркерів гепатиту С. За 

результатами досліджень у 38,4% осіб були виявлені маркери гепатиту С [5].  

Дослідження по встановленню поширеності вірусних гепатитів серед 

ВІЛ-інфікованих проводять в багатьох країнах світу, де реєструють епідемію 

ВІЛ-інфекції. Проте дані про поширеність потрійної патології ВІЛ- 

інфекції/туберкульозу і вірусних гепатитів є досить обмеженими [30, 88].  

За даними наукового дослідження, проведеному у Таіланді, вивчали 

поширеність гепатиту В та С у хворих на коінфекцію туберкульоз/ВІЛ і 

оцінили вплив протитуберкульозних препаратів на функцію печінки. Всі 

пацієнти з ВІЛ-інфекцією були обстежені на маркери вірусного гепатиту В та 

С в період з березня 2000 року по травень 2004. Пацієнти отримували 

лікування від активного туберкульозу або латентної туберкульозної інфекції 

якщо вихідні показники функції печінки були в межах норми. ВААРТ 

пацієнти не отримували. Серед 951 ВІЛ-позитивних пацієнтів у 2,1% 

визначали маркери вірусного гепатиту С [102].  

Взаємний вплив туберкульозу та вірусних гепатитів надзвичайно 

різноманітний та залежить від особливостей імунної відповіді. В літературі 

знову ж таки широко висвітлюються питання про стан імунної системи при 

туберкульозі легень, при хронічному вірусному гепатиті С, проте майже не 
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вивчена імунна відповідь у випадку поєднання цих інфекцій [33, 101]. Окремі 

дослідження серед хворих з поєднанням туберкульозу легень та хронічного 

гепатиту В або С свідчать про більш виражену зміну фагоцитарної функції 

моноцитів (пригнічується більше в порівнянні з ізольованою туберкульозною 

інфекцією), а також Т-клітинної ланки імунної системи [114].  

У хворих на туберкульоз легень із супутніми хронічними вірусними 

гепатитами в процесі застосування протитуберкульозної терапії у 4 рази 

частіше виникають медикаментозні гепатотоксичні реакції зі значно тяжчим 

ураженням гепатобіліарної системи, ніж у хворих без супутніх уражень 

вірусними гепатитами. Крім того, для хворих на туберкульоз легень із 

ознаками реплікативної фази хронічного вірусного гепатиту, характерний 

більш тяжкий специфічний процес (більш виражений ексудативно-

некротичний характер запалення) та уповільнений регрес специфічних змін у 

легенях, що визначає неблагоприємний прогноз та потребує внесення 

вагомих коректив у протитуберкульозну терапію [28, 43, 109].  

Хоча дані щодо поширення потрійної патології ВІЛ-інфекції, 

туберкульозу і вірусних гепатитів в Україні точно невідомі, за рештою 

статистичних показників можна очікувати, що майже половина хворих з 

новими випадками коінфекції ВІЛ/ТБ мають супутні вірусні гепатити [31]. 

 

1.7 . Медикаментозне ураження печінки протитуберкульозними 

препаратами 

Стандартна схема лікування туберкульозу включає ізоніазид, 

рифампіцин, піразинамід та етамбутол. Більшість туберкулостатичних 

препаратів є потенційно гепатотоксичними, а саме: ізоніазид, піразинамід та 

рифампіцин. Гепатотоксичність ізоніазиду обумовлена утворенням 

метаболіту N-ацетилізоніазиду, і у 10–20% пацієнтів вона проявляється 

тимчасовим безсимптомним підвищенням активності трансаміназ. Рідше 

розвивається медикаментозний гепатит, у тому числі і тяжкі форми. Ризик 

розвитку гепатиту збільшується в осіб старше 35 років, із захворюваннями 
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печінки, нирковою недостатністю, осіб, що зловживають алкоголем, 

вагітних, у разі призначення високих доз, одночасному застосуванні 

парацетамолу, рифампіцину, піразинаміду. Крім того, дослідженнями 

останніх років підтверджена спадкова схильність до розвитку токсичних 

реакцій, що пов’язана з генетичним поліморфізмом генів головного 

комплексу гістосумісності ІІ (алелей HLA-DQ), що включають гени 

цитохрому Р450 та глутатіон-S-трансферази (ГСТ).  

При застосуванні рифампіцину у стандартних дозах побічні реакції з 

боку гепатобіліарної системи виникають рідко. Гепатотоксичний вплив 

рифампіцину спричинений конкуренцією з глюкуронітрансферазою, 

результатом чого є внутрішньопечінковий холестаз. Рифампіцин та 

піразинамід потенціюють гепатотоксичну дію ізоніазиду, при цьому клінічні 

прояви медикаментозного гепатиту виникають у 5–8% випадків, тоді як при 

монотерапії ізоніазидом виникнення гепатитів спостерігається у 1,2% 

випадків, при монотерапії рифампіцином — 0,3%. 

Наявність коінфекції з хронічними вірусними гепатитами підвищує 

ризик виникнення гепатотоксичних реакцій під час лікування туберкульозу. 

Дана категорія хворих потребує ретельного моніторингу для того, щоб 

вчасно запобігти розвитку тяжких ускладнень. У випадку появи ознак 

гепатотоксичності застосовують різноманітну лікувальну тактику: 

продовження лікування в початковому об’ємі у легких випадках, тимчасову 

відміну лікування або зміну схеми лікування. На початку лікування ТБ, а тим 

більше у хворих, коінфікованих ВІЛ та хронічним гепатитом С, необхідно 

враховувати низку факторів, що допоможуть спрогнозувати ризик 

виникнення несприятливих побічних ефектів терапії [74, 89, 91, 110, 112, 

114].  

 

Перелік публікацій за матеріалами даного розділу 
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1. Коинфекция туберкулеза, ВИЧ-инфекции и вирусных гепатитов В и С 

в мире и в Украине / О.А. Голубовская, Р.Г. Процюк, А.Ф. Марченко и 

др.] // Клиническая инфектология и паразитология. – 2015. – С. 63–78. 
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РОЗДІЛ 2 

ЗАГАЛЬНА ХАРАКТЕРИСТИКА ОБСТЕЖЕНИХ ХВОРИХ. 

МАТЕРІАЛИ ТА МЕТОДИ ДОСЛІДЖЕННЯ 

 

 

2.1. Загальна характеристика обстежених хворих 

 Дослідження проводилося на базі кафедри інфекційних хвороб НМУ 

імені О.О.Богомольця та інфекційного відділення КМКЛ №5. Всього було 

обстежено 187 ВІЛ-інфікованих пацієнтів: 55 жінок (29,4%) та 132 чоловіків 

(70,6%) віком від 26 до 54 років (середній вік – (36,6±4,8) років). У віковій 

структурі переважали пацієнти молодого працездатного віку, більшість із 

них (139 пацієнтів – 74,3%) складали особи до 40 років. Усі лікувально-

діагностичні процедури проводили після отримання письмової згоди хворих.  

 У центрі уваги дослідження була основна група хворих (І група), до 

якої увійшли 86 пацієнтів, коінфікованих ВІЛ/ТБ/ХГС, клініко-лабораторні 

особливості перебігу захворювання яких порівнювали з ними у двох 

контрольних групах – ІІ і ІІІ. ІІ групу склали 52 пацієнтів з коінфекцією 

ВІЛ/ХГС, а ІІІ – 49 пацієнтів з коінфекцією ВІЛ/ТБ. Групи були 

репрезентативними за статтю та віком (табл.2.1). 

Таблиця 2.1 

Розподіл хворих за статтю та віком 

  

Характеристика груп 

І група 

ВІЛ/ТБ/ХГС 

n=86 

ІІ група 

ВІЛ/ХГС 

n=52 

ІІІ група 

ВІЛ/ТБ 

n=49 

Всього 

Розподіл 

за статтю 

Чоловіки 61 (71,0%) 41 (79,2%) 30 (61,2%) 132 (70,6%) 

Жінки 25 (29,0%) 11 (20,8%) 19 (38,8%) 55 (29,4%) 

Середній вік, роки 36,3±3,8 36,1±4,1 37,4±4,0 36,6±4,8 
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159 пацієнтів (85,0%) вживали в анамнезі внутрішньовенні наркотичні 

речовини: 74 (86,0%) пацієнтів І групи, 46 (88,5%) – ІІ і 39 (79,6%) – ІІІ. З них 

на момент дослідження 41 (25,8%) отримували замісну підтримувальну 

терапію наркотичної залежності (16 хворих (21,6%) І групи, 18 (39,1%) – ІІ та 

7 (17,9%) – ІІІ), а решта (118 хворих – 74,2%)  не вживали наркотичних 

речовин протягом 1 року і більше. 

Для детального аналізу клінічних та лабораторних особливостей 

коінфекції ВІЛ/ТБ/ХГС пацієнтів І групи було розділено на 3 підгрупи в 

залежності від кількості CD4+-Т-лімфоцитів. Група ІА включала 27 пацієнтів 

з кількістю CD4+-Т-лімфоцитів < 100 клітин/мкл, ІВ – 35 пацієнтів з CD4+ 

від 101-350 клітин/мкл і ІС – 24 пацієнти з CD4+ >350 клітин/мкл. Групи 

були співставлені за віком та статтю (табл.2.2). 

Таблиця 2.2 

Розподіл хворих на коінфекцію ВІЛ/ТБ/ХГС за статтю та віком в залежності 

від кількості CD4+-Т-лімфоцитів 

 

2.2. Методи обстеження хворих 

Дослідження проводилось на клінічній базі кафедри інфекційних хвороб 

НМУ імені О.О.Богомольця (КМКЛ №5). Усі лікувально-діагностичні 

процедури здійснювали за інформованою згодою хворих. 

Усім хворим, що увійшли у дослідження, проводилось постійне клінічне 

спостереження із застосуванням наступних методів обстеження: вивчення 

анамнестичних даних, огляду і фізикального обстеження, 

Характеристика груп 

Група ІА 

CD4+<100 /мкл 

n=27 

Група ІВ 

CD4+ 101-350/мкл 

n=35 

Група ІС  

CD4+>350/мкл 

n=24 

Розподіл 

за статтю 

Чоловіки 22 (81,5%) 23 (65,7%) 16 (66,7%) 

Жінки 5 (18,5%) 12 (34,3%) 8 (33,3%) 

Середній вік, роки 36,1±3,8 37,0±2,9 35,3±4,0 
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загальнолабораторних методів (загальні аналізи крові та сечі), біохімічних, 

мікробіологічних, серологічних, молекулярно-генетичних, імунологічних та 

інструментальних досліджень. Проводилося рентгенологічне дослідження – 

оглядова та бокова рентгенографія ОГП та/або КТ ОГП (за необхідністю). 

Усім хворим проводилася електрокардіографія, УЗД ОЧП; хворим з 

ураженням дихальної системи – досліджувалася функція зовнішнього 

дихання.  

Лабораторні дослідження проводилися у відповідних лабораторіях 

Київського міського центру профілактики та боротьби зі СНІДом (КМКЛ№5) 

та приватних лабораторіях м.Києва при необхідності. Клінічні аналізи крові 

та сечі досліджували загальноприйнятими методами; гематологічні тести 

виконували на аналізаторі «Cell-Dyn 3700sl» («Abbott», США).  

Біохімічні дослідження крові були виконані на аналізаторі Express-550 

(«Ciba-Corning», Великобританія) та Cobas 6000 («Roche Diagnostics», 

Швейцарія). Біохімічні показники використовували в першу чергу для оцінки 

функціонального стану печінки: наявності цитолітичного, мезенхімально-

запального синдрому, синдрому холестазу, синдрому печінково-клітинної 

недостатності.  

Основними показниками синдрому цитолізу гепатоцитів є активність 

амінотрансфераз: аланінової (АлАТ) та аспарагінової (АсАТ), синдрому 

холестазу – рівень загального білірубіна і його фракцій, активність γ-

глутамілтранспептидази (γГТП), лужної фосфатази (ЛФ). Підвищення 

активності ЛФ і γГТП частіше пов'язане з розвитком вираженого фіброзу та 

цирозу печінки при ХГС. Підвищення активності γГТП серед хворих, які 

увійшли в дослідження, може бути обумовлено глибокими порушеннями 

клітинних мембран гепатоцитів внаслідок впливу декількох пошкоджуючих 

факторів — ВГС та токсичними речовинами. Жовтяниця, особливо виражена, 

нечасто зустрічається при ГС, однак при загостреннях ХГС, дії інших 

факторів ушкодження печінки, зокрема токсичного впливу медикаментозних 
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препаратів, наркотичних речовин, рівень загального білірубіна в крові може 

підвищуватися [138].  

Для оцінки білково-синтетичної функції печінки досліджували наступні 

показники: рівень загального білку, альбуміну, сечовини та протромбінового 

індексу. Порушення цієї функції печінки також виникає або на пізніх стадіях 

ХГС, або внаслідок розвитку фонових захворювань.  

Кількість CD4+Т-лімфоцитів визначалась методом проточної 

цитофлюориметрії (Epics XL «Beckman Coulter»). Під час дослідження 

CD4+Т-лімфоцити виявляли шляхом мічення лімфоцитів моноклональними 

антитілами анти-CD45, анти-CD3, анти-CD4, що флуоресціюють, та 

постановкою відповідних ізотипічних контролів.  

Діагностика ВІЛ-інфекції проводилася за згодою пацієнтів виявленням 

специфічних антитіл до ВІЛ за допомогою ІФА та імуноблотингу («Profi 

Blot48») та РНК ВІЛ за допомогою ПЛР. Стадія ВІЛ-інфекції визначалася 

відповідно до клінічної класифікації ВООЗ (2006 р.). У відповідності до 

протоколу призначення антиретровірусної терапії усім хворим проводилось 

серологічне обстеження методом імуноферментного аналізу з визначенням 

специфічних IgM, IgG до CMV та інших герпесвірусів, T.gondii та скринінг 

та інфекції, що передаються статевим шляхом. Усі хворі були обстежені на 

маркери вірусного гепатиту В (HBsAg, anti-HBс IgG, IgM) та А (anti-HAV 

IgM). Маркери хронічного гепатиту В були виявлені у 6 хворих основної 

групи дослідження (7,0%) [21]. 

Діагностика легеневого туберкульозу проводилася враховуючи 

анамнестичні, клінічні дані, результати інструментальних (рентгенографія 

або КТ ОГП) та лабораторних досліджень: бактеріоскопія мазків мокротиння 

за Цілем-Нільсенем на кислотостійкі бактерії (КСБ); виділення M. 

tuberculosis шляхом бактеріологічного посіву мокротиння на поживні 

середовища з подальшим проведенням тесту медикаментозної чутливості 

(ТМЧ) до ПТП І ряду або молекулярно-генетичним методом GeneXpert 

MBT/RIF. Позалегеневі форми туберкульозу діагностували на підставі 
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клінічних даних, результатів бактеріологічних досліджень, дослідження 

спинномозкової рідини, гістологічного дослідження біоптатів лімфатичних 

вузлів, УЗД та КТ ОЧП, плевральних синусів [19].   

Діагностика ХГС проводилася шляхом виявлення сумарних антитіл 

класу IgG до структурного (core) та неструктурних білків вірусу гепатиту С 

(anti HCV IgG +), а також виявленням в крові пацієнтів RNA-HCV методом 

ПЛР в реальному часі (RT-PCR) з визначенням вірусного навантаження та 

генотипуванням. Для генотипування використовували пряме визначення 

нуклеотидної послідовності, зворотну гібридизацію з генотипоспецифічними 

олігонуклеотидними зондами або аналіз поліморфізму довжин рестрикційних 

фрагментів. При підтвердженні діагнозу ХГС проводили додаткові 

дослідження, що допомагали встановити біохімічну активність процесу та 

стадію фіброзу печінки. Активність процесу встановлювали за активністю 

цитолітичних ферментів (зокрема, АлАТ) і виділяли мінімальну (підвищення 

активності АлАТ менше 3 ВМН), помірну (підвищення активності АлАТ від 

3 до 10 ВМН) та високу активність (підвищення активності АлАТ вище 10 

ВМН).  

Оцінка стадії фіброзу печінки  проводилася за допомогою 

ультразвукових методів з урахуванням результатів біохімічних досліджень: 

F1 – слабко виражений перипортальний фіброз; F2 – помірний фіброз з 

порто-портальними септами; F3 – виражений фіброз з порто-центральними 

септами; F4 – цироз печінки.  

У хворих на цироз печінки, асоційований з ВГС, визначали його стадію 

(клас), враховуючи клінічні та лабораторні дані, згідно класифікації Чайлд-

Пью (табл. 2.3). Всього встановлено три класи:  клас А (компенсований ЦП) 

– 5-6 балів; клас В (субкомпенсований ЦП) – 7-9 балів; клас С 

(декомпенсований ЦП) – 10-15 балів [128]. 
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Таблиця 2.3 

Показники шкали Чайлд-Пью для визначення класу цирозу печінки 

Клінічні та лабораторні 

параметри 

Кількість балів, в залежності від значення 

параметра 

1 бал 2 бали 3 бали 

Асцит відсутній помірний напружений, 

рефрактерний 

Загальний білірубін, мкмоль/л <34 34-50 >50 

Альбумін, г/л >35 28-35 <28 

Печінкова енцефалопатія відсутня помірна 

(стадія І-ІІ) 

тяжка (стадія 

ІІІ-ІV) 

Протромбіновий індекс, % >60 40-60 <40 

 

Ультразвукове дослідження (УЗД), яке включало 2D–візуалізацію, 

допплерівське колірне картування, дослідження в 3D+PD-режимі, проводили 

на апараті VOLUSON-730 Expert, застосовуючи лінійний і конвексний 

датчики з частотою 3,5-10 МГц.  

При УЗД органів черевної порожнини в режимі 2D-візуалізації 

проводилося сканування органів черевної порожнини у двох проекціях – 

горизонтальній та вертикальній. При цьому оцінювали стан контуру печінки 

(рівний, дрібнобугристий, крупнобугристий), передньозадній розмір часток 

печінки, структуру паренхіми печінки (однорідна, помірно неоднорідна, 

виражено неоднорідна або «вузлувата»), ехогенність печінки (нормальна або 

підвищена в різному ступені – від незначної до вираженої), діаметр і 

прохідність ворітної вени, печінкових вен, внутрішньопечінкових жовчних 

проток і загальної жовчної протоки, наявність реканалізації 

параумбілікальної вени, лінійні розміри і площу селезінки, наявність вільної 

рідини в черевній порожнині, стан жовчного міхура та підшлункової залози. 

Всі виміри проводилися за стандартними методиками. Контур печінки 

вважався рівним, коли можна було простежити її капсулу у вигляді тонкої 
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прямої гіперехогенної лінії, що не має будь-яких дефектів. При наявності 

незначних дефектів, що не перевищували 1-2 міліметри, контур розцінювався 

як дрібнобугристий, що виявлялось випадково при скануванні лінійним 

датчиком із частотою 6-9 МГц. Терміном «крупнобугристий контур печінки» 

позначалася його груба деформація (у вигляді «пилки»), що була добре 

помітна при скануванні конвексним датчиком, традиційно застосовуваним 

для дослідження органів черевної порожнини. Ехогенність печінки 

оцінювалася як нормальна при відповідності такій ехогенності паренхіми 

правої нирки і як незначно підвищена при її підвищенні, що не 

перешкоджало візуалізації стінок печінкових судин. В нормі ехогенність 

паренхіми печінки завжди нижча за ехогенність селезінки. Ехогенність 

печінки розцінювалася як помірно підвищена при погіршенні візуалізації 

стінок судин і капсули печінки, але без значного ослаблення ультразвукового 

сигналу в глибоких відділах паренхіми, при вираженому згасанні 

ультразвукового сигналу – як значно підвищена, що відповідало явищу 

жирової інфільтрації печінки [134].  

За допомогою допплеросонографії була проведена оцінка портального 

кровотоку і кровотоку в v. lienalis. Зміна печінкового кровоплину є доволі 

ранньою ознакою дифузних змін у паренхімі печінки. Окрім того, метод 

кольорової допплерографії дозволяє з’ясувати напрямок портального 

кровоплину (гепатопетальний – до печінки та гепатофугальний – у 

зворотному напрямку), що також досить важливо для діагностики особливо 

тяжких дифузійних процесів (виражений фіброз/цироз печінки). У нашому 

дослідженні проводили визначення середньої лінійної швидкості 

портального кровотоку. В нормі цей показник становить (16±5) см/сек. [134].  

Крім того, використовували ще один варіант допплерографічного 

дослідження – режим «енергетичного Допплера» (Power Doppler), що 

застосовується для визначення ступеня васкуляризації тканини (наприклад, 

паренхіми печінки при різних дифузних патологічних станах) або 

вогнищевих утворень у різних органах або ділянці тканини, що 
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досліджується. В нашому дослідженні ми використовували методику 

енергетичної допплерографії в поєднанні із 3D-візуалізацією, для оцінки 

ступеня периферичної мікроциркуляції паренхіми печінки. 

В основі методу тривимірної реконструкції лежить комп'ютерна обробка 

серії ехотомографічних зрізів (кольорових картограм потоків), отриманих 

при скануванні потрібної ділянки й прилеглих до неї тканин з певними 

тимчасовими інтервалами. Результатом комп'ютерної обробки таких зрізів є 

його об'ємна реконструкція. В поєднанні із режимом енергетичної 

допплерографії (PD) тривимірна візуалізація дозволяє оцінити стан 

мікроциркуляції паренхіми печінки (кількість, локалізація, наявність 

«обриву» судин, їх хід, виміряти швидкість периферійного кровоплину) при 

різних патологічних станах. Режим тривимірної візуалізації дозволяє 

побачити такі зміни, як стан внутрішньої поверхні стінок великих венозних 

судин і периваскулярних просторів печінкової паренхіми, поширення 

фіброзу в печінці чи жирової інфільтрації в органі [117]. За допомогою цього 

дослідження визначали показник середньої акустичної щільності паренхіми 

печінки у сірій шкалі (MG – Mean Gray Value), а також показники 

периферійного кровоплину: індекс васкулярізації (VI – Vascularization Index), 

який відображає відсотковий вміст судинних елементів в обсязі печінкової 

тканини, яка досліджується; індекс кровоплину (FI – Flow Index), який 

відображає кількість клітин, що транспортуються на момент дослідження, 

тобто інтенсивність кровоплину; індекс кровопостачання (васкуляризаційно-

поточний індекс) (FVI – Flow Vascularization Index), який відображає 

кількість крові, що проходить через даний об'єм. 

Оцінка вираженості фіброзу та стеатозу печінки у пацієнтів, що увійшли 

в дослідження, здійснювалася при співставленні даних, отриманих при 

дослідженні в сірій шкалі, з даними, отриманими в режимі 3D+PD-

візуалізації згідно з оригінальною методикою, розробленою на кафедрі 

інфекційних хвороб НМУ [29]. 
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У пацієнтів з ХГС можна виявити підвищення акустичної щільності 

паренхіми печінки, її неоднорідність, а при термінальних стадіях 

захворювання – ознаки порушення портального кровотоку, зокрема – 

зниження середньої швидкості портального кровотоку, збіднення і 

деформацію судинного малюнка паренхіми. На основі отриманих даних 

оцінювався ступінь фіброзу печінки [71, 134] (табл. 2.4). 

Таблиця 2.4 

Характеристика показників мікроциркуляції паренхіми печінки при 

ультразвуковому дослідженні з використанням 3D+PD режиму в залежності 

від стадії фіброзу печінки (за METAVIR) 

Показник Норма 
Стадії фіброзу печінки 

F 1 F 2 F 3 F 4 

Індекс 

васкуляризації 

(VI) 

 

11,1 ± 2,2 

 

10,2 ± 1,5 

 

6,2 ± 0,3 

 

2,3 ± 0,3 

 

0,4 ± 0,02 

Індекс 

кровоплину 

(FI) 

 

44,3 ± 2,2 

 

39,0 ± 3,4 

 

25,2 ± 0,7 

 

23,2 ± 1,0 

 

15,1 ± 1,5 

Індекс 

кровопостачання 

(VFI) 

 

3,7 ± 0,9 

 

2,5 ± 0,07 

 

1,9 ± 0,08 

 

1,0 ± 0,05 

 

0,3 ± 0,01 

 

2.3. Принципи лікування хворих на коінфекцію ВІЛ/ТБ/ХГС та 

моніторинг у процесі лікування 

При виявленні коінфекції ВІЛ/ТБ/ХГС в першу чергу розглядається 

питання призначення АМБТ та ВААРТ. Відповідно до Уніфікованого 

клінічного протоколу первинної, вторинної (спеціалізованої) та третинної 

(високоспеціалізованої) медичної допомоги «Ко-інфекція туберкульоз/ВІЛ-

інфекція (СНІД)» (Наказ Міністерства охорони здоров’я України № 1039 від 
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31.12.2014) лікування ТБ хворим на ВДТБ проводили із застосуванням 

стандартних режимів хіміотерапії за 1 клінічною категорією (табл.2.5) [20]. 

 

Таблиця 2.5 

Режими стандартної хіміотерапії ТБ та дозування протитуберкульозних 

препаратів (1 клінічна категорія хворих) 

Фаза ХТ Препарати 
Тривалість 

лікування 

Дозування в залежності 

від МТ до початку 

терапії 

<50 кг >50 кг 

Інтенсивна фаза 

(щоденно) 

Ізоніазид (Н) 2 міс 0,3 г 0,45 г 

Рифампіцин (R) 2 міс 0,45 г 0,6 г 

Піразинамід (Z) 2 міс 1,5 г 2,0 г 

Етамбутол (Е) 2 міс 1,2 г 1,6 г 

Фаза 

продовження 

(щоденно) 

Ізоніазид (Н) 
4 міс 

(7 міс)* 
0,3 г 0,45 г 

Рифампіцин (R) 
4 міс 

(7 міс)* 
0,6 г 0,6 г 

Примітка: * - тривалість лікування ізоніазидом та рифампіцином у фазі продовження 

збільшується до 7-10 місяців у випадку туберкульозу ЦНС  

 

Разом з антимікобактеріальним лікуванням призначали піридоксин 

(добова доза – 50 мг); гепатопротектори – при виникненні гепатотоксичних 

реакцій під час лікування; та профілактику ко-тримоксазолом (960 мг/добу – 

160 мг триметоприму + 800 мг сульфаметаксазолу – протягом щонайменше 3 

місяців) – пацієнтам з кількістю CD4+-Т-лімфоцитів <200 клітин/мкл. 

Усім хворим була призначена ВААРТ препаратами першої лінії, що 

включала 2 нуклеозидних інгібітори зворотньої транскриптази (НІЗТ) та 1 

ненуклеозидний інгібітор зворотньої транскриптази (ННІЗТ): тенофовір + 

емтрицитабін + ефавіренц (TDF + FTC + EFV) або зидовудин + ламівудин + 
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ефавіренц (AZT + 3TC + EFV). Дози антиретровірусних препаратів наведені в 

таблиці 2.6. 

Враховуючи медикаментозну взаємодію рифампіцину з ефавіренцом, 

дозу останнього збільшували до 800 мг/добу (якщо маса тіла пацієнта > 60 

кг) [66, 132]. Ця схема ВААРТ була застосована і для лікування хворих ІІ 

групи (ВІЛ/ХГС), які мали показання до її призначення, відповідно до 

Клінічного протоколу антиретровірусної терапії у дорослих і підлітків [21]  

Таблиця 2.6  

Дозування антиретровірусних препаратів 

Препарат Рекомендована доза Кратність прийому 

Тенофовір (TDF) 300 мг  1 раз на добу 

Емтрицитабін (FTC) 200 мг 

Ламівудин (3TC) 150 мг  2 рази на добу 

Зидовудин (AZT) 300 мг  

Ефавіренц (EFV) 600* мг  1 раз на добу 

Примітка: * - враховуючи медикаментозну взаємодію рифампіцину з ефавіренцом, його 

збільшували до 800 мг/добу (якщо маса тіла пацієнта > 60 кг). 

 

На сьогодні немає спільної думки щодо початку призначення ВААРТ 

відносно початку АМБТ у хворих на коінфекцію ВІЛ/ТБ. Більшість 

міжнародних протоколів рекомендують початок ВААРТ якомога раніше, не 

зважаючи на ризик розвитку СВІС та сумації ефектів з підвищенням ризику 

побічної дії лікарських засобів [84, 92, 108, 111, 119, 130]. У нашому 

дослідженні 42 хворим (48,8%) основної групи дослідження ВААРТ була 

призначена під час інтенсивної фази хіміотерапії ТБ, а 25 хворим (29,1%) – 

під час підтримуючої фази АМБТ.  У 19 пацієнтів (22,1%) діагноз ТБ було 

встановлено після призначення ВААРТ, а його лікування, відповідно, було 

розпочато на фоні ВААРТ.  

У процесі лікування ТБ у хворих на коінфекцію ВІЛ/ТБ/ХГС (І група) та 

коінфекцію ВІЛ/ТБ (ІІІ група) лікарі-фтизіатри проводили моніторинг 
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ефективності лікування та побічних реакцій згідно Уніфікованого клінічного 

протоколу первинної, вторинної (спеціалізованої) та третинної 

(високоспеціалізованої) медичної допомоги «Ко-інфекція туберкульоз/ВІЛ-

інфекція (СНІД)»  [20]. Дослідження мокротиння на МБТ, загальні аналізи 

крові та сечі, біохімічне дослідження крові проводилося 1 раз на місяць, а 

рентгенографія чи комп’ютерна томографія ОГП – кожні 2 місяці (табл.2.7). 

Таблиця 2.7 

Моніторинг ефективності лікування ТБ у хворих на коінфекцію ВІЛ/ТБ/ХГС 

(І група) та ВІЛ/ТБ (ІІІ група) 

Дослідження 
До початку 

терапії 

Під час 

терапії 

Через 6 

місяців 

Отримання письмової згоди пацієнта на 

участь у дослідженні 
+   

Збір анамнезу, оцінка суб’єктивних 

скарг 
+ 

2 

р/тиждень 
+ 

Фізикальне обстеження + 
2 

р/тиждень 
+ 

Мікроскопічне дослідження 

мокротиння на КСБ 
+ 1 р/місяць + 

Аналіз мокротиння (або іншого 

матеріалу) методом посіву 
+ 

1 р/2 

місяці 
+ 

ТМЧ +  + 

Загальноклінічний аналіз крові + 1 р/місяць + 

Біохімічний аналіз крові (активність 

АлАТ, АсАТ, ЛФ, γГТП, рівень 

загального білірубіну, креатиніну, 

сечовини, загального білку) 

+ 1 р/місяць + 

Рентгенологічне (рентгенографія чи КТ) 

дослідження ОГП 
+ 

1 р/2 

місяці 
+ 
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УЗД ОЧП + 
Після ІФ 

АМБТ 
+ 

Кількість CD4+-клітин + 
Через 3 

місяці 
+ 

Виявлення та реєстрація побічний явищ  + + 

Контроль за дотриманням режиму 

терапії 
 + + 

Оцінка ефективності терапії   + 

Оцінка переносимості терапії  + + 

 

Ефективність лікування ТБ оцінювалася відповідно до протоколу його 

лікування (наказ МОЗ України №620 від 4 вересня 2014 р.) [19]. Клінічну 

ефективність оцінювали за сукупністю клінічних, рентгенологічних та 

мікробіологічних даних з урахуванням наступних критеріїв:  

¶ Зникнення клінічних симптомів захворювання 

¶ Припинення бактеріовиділення (за результатами бактеріоскопічного та 

бактеріологічного методів) 

¶ За результатами інструментальних методів: регресія/загоєння каверн, 

інфільтративних змін у легенях; зменшення кількості рідини в 

плевральній порожнині; зменшення/ущільнення уражених лімфатичних 

вузлів; динаміка змін спинномозкової рідини. 

Загалом результати лікування класифікували наступним чином: 

¶ Значне покращення: повне зникнення сипмтомів захворювання, 

нормалізація показників загального аналізу крові, припинення 

бактеріовиділення, регрес рентгенологічних змін; 

¶ Покращення: повне зникнення симптомів захворювання, припинення 

бактеріовиділення при недостатій рентгенологічній динаміці: часткове 

розсмоктування інфільтративних вогнищ чи вогнищ дисемінації, 
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зменшення розмірів каверн, стоншення їх стінок, загоєння частини 

каверн; 

¶ Часткове покращення: зменшення, проте не зникнення, клінічних 

симптомів, зменшення масивності бактеріовиділення, частковий регрес 

рентгенологічних змін; 

¶ Стан без змін; 

¶ Погіршення; 

¶ Смерть.  

Переносимість АМБТ оцінювалася на основі суб’єктивних скарг хворих, 

даних об’єктивного обстеження, змін у загальному аналізі крові (кількість 

еритроцитів, гемоглобіну, лейкоцитів, лейкоцитарна формула), загальному 

аналізі сечі (протеїнурія, циліндрурія), біохімічному аналізі крові (активність 

АлАТ, АсАТ, ЛФ, γГТП, рівень загального білірубіну) та змін, виявлених при 

проведенні інструментальних досліджень (ЕКГ, УЗД ОЧП та нирок). 

Загалом переносимість АМБТ можна класифікувати наступним чином: 

¶ Добра – не спостерігалося розвитку побічної дії ліків; 

¶ Задовільна – спостерігали розвиток побічних реакцій, які несуттєво 

впливали на стан пацієнта, не вимагали відміни препарату та/або 

призначення додаткових засобів для усунення побічної дії; мали 

транзиторний характер; 

¶ Незадовільна – спостерігали розвиток серйозних побічних реакцій, які 

незадовільно впливали на загальний стан хворого, вимагали відміни 

препарату та/або призначення додаткових засобів для усунення 

побічної дії. 

Ефективність ВААРТ у хворих оцінювали згідно з «Клінічним 

протоколом антиретровірусної терапії дорослих та підлітків» за клінічними, 

імунологічними та вірусологічними критеріями. Додатково до лабораторних 

досліджень (визначення ВН та кількості CD4+-клітин) оцінювали 

прихильність до лікування та лікарські взаємодії з протитуберкульозними 

препаратами. Маркери невдачі ВААРТ наведені в таблиці 2.8 [21]. 
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Таблиця 2.8 

Маркери невдачі ВААРТ 

Маркер 

Вірусологічна 

невдача 

Імунологічна 

невдача 

Клінічне 

прогресування 

ВН Кількість СD4+ Клінічні прояви 

Час від початку 

ВААРТ 

24 тижні 48 тижнів Понад 12 тижнів 

Показник  >50 копій/мл Збільшення 

менше, ніж на 50 

кл/мкл 

Опортуністична 

інфекція та інші 

захворювання, 

повя’зані з ВІЛ (слід 

виключити синдром 

відновлення імунної 

системи)  

 

2.4. Статистична обробка отриманих результатів.  

Статистична обробка даних проводилася за допомогою пакету програм 

Statistica версії 6.0 та Microsoft Excel 2010 згідно рекомендацій до 

статистичної обробки медико-біологічних даних. Для кожного варіаційного 

ряду розраховували середню арифметичну (М), медіану, стандартне 

відхилення, мінімальне та максимальне значення. Оцінка вірогідності різниць 

середніх величин у порівнювальних групах (p) проводилась за допомогою 

критерію Стьюдента-Фішера (t).  

Визначення факторів ризику виникнення гепатотоксичних реакцій під 

час проведення АМБТ та ВААРТ оцінювалося за допомогою відношення 

шансів (ВШ) із вказанням 95% довірчих інтервалів (95% ДІ) за 

чотирьохпольною таблицею, побудованою за принципом порівняння двох 

груп за наявністю та відсутністю ознаки, що вивчається. Встановлення 

зв’язку проводилося шляхом визначення критерію χ
2
. Якщо значення ВШ <1 

– це свідчить про позитивний вплив фактора, що досліджувався, направлений 
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на зниження ризику наслідку. Якщо значення ВШ >1, це свідчить про 

високий ризик впливу даного фактору на розвиток наслідку, який вивчається.  

Критичний рівень статистичної значущості (p) приймався рівним 0,05 [4, 

10]. 
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РОЗДІЛ 3 

КЛІНІЧНІ ОСОБЛИВОСТІ ПЕРЕБІГУ КОІНФЕКЦІЇ ХРОНІЧНОГО 

ГЕПАТИТУ С ТА ТУБЕРКУЛЬОЗУ У ВІЛ-ІНФІКОВАНИХ ПАЦІЄНТІВ 

 

 

3.1. Клінічні стадії ВІЛ-інфекції та частота опортуністичних 

захворювань у хворих, коінфікованих ВІЛ/ТБ/ХГС (І група) у порівнянні 

з контрольними групами (ІІ і ІІІ групи) 

 Згідно критеріїв класифікації ВІЛ-інфекції ВООЗ (2006 р.), враховуючи 

наявність опортуністичних захворювань, кількість CD4+-Т-лімфоцитів та ВН 

ВІЛ, 158 хворим (84,5%) було встановлено діагноз 4 стадії ВІЛ-інфекції, 25 

(13,4%) – третьої та 4 (2,1%) – другої клінічної стадії (рис. 3.1).  

 

Рис. 3.1. Розподіл хворих за стадією ВІЛ-інфекції.  

  Кількість CD4+-Т-лімфоцитів становила від 5 до 594 кл/мкл, в 

середньому – (237,2±21,1) кл/мкл. Середнє значення в І групі дослідження 

становило (199,5±22,5) кл/мкл, що достовірно нижче, ніж у ІІ групі – 

(296,9±25,1) кл/мкл, р<0,05 – та суттєво не відрізняється від середнього 

значення серед пацієнтів ІІІ групи – (213,4±22,7) кл/мкл.  

При розподілі хворих на групи за кількістю CD4+-Т-лімфоцитів звертає 

увагу різниця (р<0,05) між частотою низьких значень CD4+ (<100 кл/мкл) у І 

7,7% 

2,1% 

18,4% 

25,0% 

3,5% 

13,4% 

81,6% 

67,3% 

96,5% 

84,5% 

0% 20% 40% 60% 80% 100%

ІІІ (ВІЛ/ХГС), n=49 

ІІ (ВІЛ/ХГС), n=52 

І  (ВІЛ/ТБ/ХГС), n=86 

Всі пацієнти, n=187 

2 клінічна стадія 3 клінічна стадія 4 клінічна стадія 
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(31,4%) та ІІІ (34,7%) групі напротивагу ІІ групі, де лише у 5 хворих (9,6%) 

кількість CD4+ була менше за 100 кл/мкл (рис.3.2). 

 

Рис. 3.2. Розподіл хворих за кількістю CD4+-Т-лімфоцитів. 

Серед опортуністичних інфекцій у хворих всіх груп дослідження 

найчастіше спостерігали орофарингеальний кандидоз, ангулярний хейліт та 

бактеріальні інфекції дихальної системи (бронхіти, пневмонії). Так 

орофарингеальний кандидоз спостерігали у 116 пацієнтів (62,0%): у 51 

пацієнта (58,1%) І-ої, у 31 (59,6%) – ІІ-ої та у 34 (69,4%) – ІІІ-ої групи; 

ангулярний хейліт – у 56 хворих (29,9%): у 29 (33,7%), 12 (23,1%) та 15 

(30,6%) пацієнтів І, ІІ та ІІІ груп, відповідно; а бактеріальні бронхіти та 

пневмонії – у 28 хворих (15,0%); у 13 (15,1%), 7 (13,5%) та 8 (16,3%) хворих 

І, ІІ та ІІІ груп, відповідно. Достовірної різниці між частотою 

опортуністичних інфекцій в групах порівняння виявлено не було (табл. 3.1).  

Таблиця 3.1 

Частота опортуністичних інфекцій у хворих на коінфекцію ВІЛ/ТБ/ХГС у 

порівнянні з контрольними групами 

Опортуністичні 

захворювання 

Частота опортуністичних захворювань 

І група ІІ група  ІІІ група 

34,7% 

9,6% 

31,4% 

26,2% 

40,8% 

34,6% 

40,7% 

39,0% 

24,5% 

55,8% 

27,9% 

34,8% 

0% 20% 40% 60% 80% 100%

ІІІ (ВІЛ/ХГС), n=49 

ІІ (ВІЛ/ХГС), n=52 

І  (ВІЛ/ТБ/ХГС), n=86 

Всі пацієнти, n=187 

0-100 /мкл 101-350 /мкл >350 /мкл 
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ВІЛ/ТБ/ХГС 

n=86 

ВІЛ/ХГС 

n=52 

ВІЛ/ТБ 

n=49 

Абс.ч. % ± m Абс.ч. % ± m Абс.ч. % ± m 

Орофарингеальний 

кандидоз 
51 58,1±5,30 31 59,6±6,80 34 69,4±6,58 

Ангулярний хейліт 29 33,7±5,10 12 23,1±5,84 15 30,6±6,58 

Бактеріальні 

бронхіти, пневмонії 
13 15,1±3,86 7 13,5±4,73 8 16,3±5,28 

Герпесвірусний 

менінгоенцефаліт 
6 7,0±2,75 1 1,9±1,90 1 2,0±2,02 

Пневмоцистна 

пневмонія 
4 4,7±2,27 3 5,8±3,23 2 4,1±2,83 

Кандидоз 

стравоходу 
3 3,5±1,98 - - 2 4,1±2,83 

Кандидоз легень 1 1,2±1,16 - - 1 2,0±2,02 

Оперізуючий герпес 2 2,3±1,63 2 3,9±2,67 2 4,1±2,83 

Криптококовий 

менінгоенцефаліт 
2 2,3±1,63 1 1,9±1,90 1 2,0±2,02 

Церебральний 

токсоплазмоз 
1 1,2±1,16 1 1,9±1,90 1 2,0±2,02 

 

При аналізі частоти опортуністичних захворювань у хворих на 

коінфекцію ВІЛ/ТБ/ХГС в залежності від кількості CD4+-Т-лімфоцитів 

виявлено, що орофарингеальний кандидоз спостерігали достовірно частіше у 

хворих ІА групи у порівнянні з хворими як ІВ, так і ІС груп: у 24 (88,9%) 

проти 19 (54,3%) та 8 (33,3%), відповідно (р<0,05). Тяжкі опортуністичні 

захворювання, зокрема з ураженням ЦНС (криптококовий, токсоплазмовий 

менінгоенцефаліти) та дихальної системи (пневмоцистна пневмонія, 

кандидоз легень), спостерігали лише у хворих групи ІА, тому що вони 

асоціюються з тяжким імунодефіцитом. Частота опортуністичних 
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захворювань у хворих на коінфекцію ВІЛ/ТБ/ХГС в залежності від кількості 

CD4+-Т-лімфоцитів наведена у таблиці 3.2.  

Таблиця 3.2 

Частота опортуністичних інфекцій у хворих на коінфекцію 

ВІЛ/ТБ/ХГС в залежності від кількості CD4+-Т-лімфоцитів 

Опортуністичні 

захворювання 

Частота опортуністичних захворювань 

Група ІА 

n=27 

абс.ч.(% ± m) 

Група ІВ 

n=35 

абс.ч. (% ± m) 

Група ІС 

n=24 

абс.ч. (% ± m) 

Орофарингеальний 

кандидоз 
24 (88,9±6,16)

В,С
 19 (54,3±8,42)

А
 8 (33,3±9,83)

А
 

Ангулярний хейліт 12 (44,4±9,75) 12 (34,3 ±8,02) 5 (20,8±8,47) 

Бактеріальні 

бронхіти, пневмонії 
3 (11,1±6,16) 5 (14,3±5,91) 5 (20,8±8,47) 

Герпесвірусний 

менінгоенцефаліт 
4

 
(14,8±6,97)

С 
2 (5,7±3,92) 

- 
 

Пневмоцистна 

пневмонія 
4 (14,8±6,97)

В,С
 

- 

 

- 

 

Кандидоз 

стравоходу 
2 (7,4±5,14) 1 (2,9±2,82) 

- 

 

Кандидоз легень 1 (3,7±3,7) - - 

Оперізуючий герпес 2 (7,4 ±5,14) - - 

Криптококовий 

менінгоенцефаліт 
2 (7,4±5,14) 

- 

 

- 

 

Церебральний 

токсоплазмоз 
1 (3,7±3,7) 

- 

 

- 

 

Примітка: 
А,В,С

 – різниця достовірна відносно груп ІА, ІВ або ІС, відповідно (р<0,05). 

 

3.2. Характеристика туберкульозного процесу у пацієнтів, коінфікованих 

ВІЛ/ТБ/ХГС (І група) та ВІЛ/ТБ (ІІІ група)  
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Серед клінічних форм ТБ (за локалізацією) у пацієнтів І та ІІІ груп 

незначно переважали легеневі – у 88 хворих (65,2%): 54 хворих (62,7%) І-ої 

та 34 пацієнти (69,4%) ІІІ групи. В таблиці 3.3 наведена характеристика 

процесу у хворих на ТБ легень у хворих І групи (в залежності від кількості 

СD4+-Т-лімфоцитів) у порівнянні з контрольною групою (ІІІ група). 

Таблиця 3.3 

Характеристика туберкульозного процесу у хворих з легеневими формами 

ТБ, коінфікованих ВІЛ/ТБ/ХГС (n=54) та ВІЛ/ТБ (n=34) 

Характеристика 

туберкульозного 

процесу 

І група (n=54) в залежності від 

кількості CD4+-Т-лімфоцитів,  

абс.ч. (% ± m) 

І група 

n=54, 

абс.ч.  

(% ± m) 

ІІІ група 

n=34, 

абс.ч.  

(% ± m) 
ІА 

n=14 

ІВ 

n=23 

ІС 

n=17 

Односторонній 

процес 

8 

57,1±13,73 

12 

52,2±10,65 

8 

47,1±12,48 

28 

51,9±6,80 

21 

61,8±8,33 

Двосторонній 

процес 

6 

42,9±13,73 

11 

47,8±10,65 

9 

52,9±12,48 

26 

48,2±6,80 

13 

38,2±8,33 

Деструкція 

легеневої тканини* 

4
С 

28,6±12,53 

13 

56,5±10,57 

12
А 

70,6±11,39 

29 

53,7±6,79 

14 

41,2±8,44 

Бактеріовиділення* 
5

С 

35,7±13,29 

13 

56,5±10,57 

13
А 

76,5±10,60 

31 

57,4±6,73 

15 

44,1±8,52 

Примітка: 
*
– різниця достовірна між групами ІА та ІС (р<0,05), за критерієм Стьюдента 

В обох групах порівняння – І та ІІІ – незначно переважали пацієнти з 

одностороннім ураженням легеневої тканини (відповідно, 51,9% та 61,8%). 

У хворих І групи у 1,3 рази частіше у порівнянні з ІІІ групою 

спостерігали деструкцію легеневої тканини (у 29 пацієнтів (53,7%) та 14 

(41,2%), відповідно) та бактеріовиділення (у 31 пацієнта (57,4%) та 15 

(44,1%),  відповідно). Отже, у 23 (42,6%) пацієнтів І групи та 19 (55,9%) – ІІІ 

групи бактеріовиділення не визначали, що не дозволило проводити їм тест 
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медикаментозної чутливості (ТМЧ), а отже, лікування було призначено без 

урахування можливої резистентності МБТ до ПТП І ряду.    

В основній (І) групі дослідження встановлено залежність від ступеню 

імунодефіциту: як бактеріовиділення, так і легенева деструкція 

спостерігалися рідше у хворих з низькою кількістю СD4+-Т-лімфоцитів. Так 

частота деструкції в групі ІА становила 28,6%, а в групі ІС – 70,6% (р<0,05), а 

частота бактеріовиділення в групі ІА становила 35,7% проти 76,5% у групі ІС 

(р<0,05).   

Структуру клінічних форм ТБ легень у хворих І та ІІІ групи наведено в 

табл. 3.4. Серед клінічних форм ТБ легень в обох групах переважала 

інфільтративна, яка була наявна у 33 (61,1%) пацієнтів І групи та 22 (64,7%) – 

ІІІ групи. При розподілі хворих І групи на підгрупи в залежності від кількості 

CD4+-Т-лімфоцитів виявлені наступні закономірності: частіше у хворих ІС 

групи у порівнянні з групою ІА спостерігали типове верхньодольове 

розміщення інфільтрату (S1-S2) (у 10 хворих (58,8%) групи ІС проти 2 

(22,2%) у групі ІА, р<0,05), нижньодольова локалізація переважала у хворих 

групи ІА і спостерігалася у 6 (66,7%) хворих цієї групи напротивагу 2 

(20,0%) хворим групи ІС (р<0,05).   

Окрім інфільтративної форми ТБ легень спостерігали також 

дисеміновану (у 19 хворих (35,2%) І та у 10 хворих (29,4%) ІІІ групи), ще 

рідше – вогнищеву (у 2 хворих (3,7%) І та 2 хворих (5,9%) ІІІ групи).  

Таблиця 3.4 

Структура клінічних форм ТБ легень у хворих на коінфекцію ВІЛ/ТБ/ХГС 

(n=54) та ВІЛ/ТБ (n=34) 

Характеристика 

туберкульозного 

процесу 

І група (n=54) в залежності від 

кількості CD4+-Т-лімфоцитів,  

абс.ч. (% ± m) 

І група 

n=54, 

абс.ч.  

(% ± m) 

ІІІ група 

n=34, 

абс.ч.  

(% ± m) 
ІА 

n=14 

ІВ 

n=23 

ІС 

n=17 
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Вогнищевий  
0 

1 

4,4±4,35 

1 

5,9±5,88 

2 

3,7±2,57 

2 

5,9±4,04 

Інфільтративний, у 

т.ч. 

¶ Верхньодольова 

локалізація 

інфільтрату* 

¶ Нижньодольова 

локалізація 

інфільтрату* 

¶ Ураження всієї 

легені 

9 

64,3±13,29 

¶ 2
С
 

22,2±14,70 

 

¶ 6
С
 

66,7±16,67 

 

¶ 1 

11,1±11,11 

14 

60,9±10,41 

¶ 5 

35,7±13,29 

 

¶ 7 

50,0±13,87 

 

¶ 2 

14,3±9,71 

10 

58,8±12,30 

¶ 7
А
 

70,0±15,28 

 

¶ 2
А
 

20,0±13,33 

 

¶ 1 

10,0±10,00 

33 

61,1±6,63 

¶ 14 

42,4±8,60 

 

¶ 15 

45,5±8,67 

 

¶ 4 

12,1±5,68 

22 

64,7±8,20 

¶ 10 

45,5±10,87 

 

¶ 9 

40,9±10,73 

 

¶ 3 

13,6±7,49 

Дисемінований 5 

35,7±13,29 

8 

34,8±10,15 

6 

35,3±11,95 

19 

35,2±6,50 

10 

29,4±7,81 

Примітка: 
*
– різниця достовірна між групами ІА та ІС (р<0,05), за критерієм Стьюдента 

Серед позалегеневих локалізацій у хворих обох груп спостерігали 

найчастіше туберкульоз периферичних (у 16 хворих – 11,9%), 

внутрішньогрудних та/або внутрішньочеревних лімфатичних вузлів (у 13 – 

9,6%), рідше – туберкульозний плеврит (9 хворих – 6,7%), менінгоенцефаліт 

(у 7 хворих – 5,2%), орхіт (2 хворих – 1,4%) (рис. 3.3).   

Частота легеневих уражень була приблизно однаковою у групах І та ІІІ і 

становила 62,8% та 69,4%, відповідно.   
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Рис. 3.3. Частота легеневих та позалегеневих форм ТБ у хворих на 

коінфекцію ВІЛ/ТБ/ХГС (n=86) та ВІЛ/ТБ (n=49). 

Було виявлено тенденцію до зростання частоти позалегеневих уражень з 

поглибленням імунодефіциту у хворих, коінфікованих ВІЛ/ТБ/ХГС. Так 

позалегеневі форми були діагностовані майже у половини хворих групи ІА 

(13 хворих – 48,1%) та лише у 7 хворих (29,2%) групи ІС (р<0,1) (рис.3.4). 

 

Рис. 3.4. Частота легеневих та позалегеневих форм ТБ у хворих на 

коінфекцію ВІЛ/ТБ/ХГС (n=86) та ВІЛ/ТБ (n=49) 

 

65,2% 

11,9% 

9,6% 

6,7% 

5,2% 1,4% 
легеневий 

периферичні лімфатичні вузли 

внутрішньочеревні та/або 

внутрішньогрудні лімфатичні вузли 

плеврит 

менінгоенцефаліт 

орхіт 

65,2% 

69,4% 

62,8% 

70,8% 

65,7% 

51,9% 

34,8% 

30,6% 

37,2% 

29,2% 

34,3% 

48,1% 

0% 20% 40% 60% 80% 100%

всі пацієнти (n=135) 

ІІІ (ВІЛ/ХГС), n=49 

І  (ВІЛ/ТБ/ХГС), n=86 

IC (CD4+>350/мкл), 

n=24 

IB (CD4+ 101-350/мкл), 

n=35 

IA (CD4+<100/мкл), 

n=27 

легеневі позалегеневі 
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3.3. Клінічні симптоми та синдроми, характерні для перебігу коінфекції 

ВІЛ/ТБ/ХГС 

 Для клінічного перебігу коінфекції ВІЛ/ТБ/ХГС характерним було 

поєднання симптомів та синдромів, властивих як коінфекції ВІЛ/ТБ (астено-

вегетативний, інтонсикаційний, респіраторний синдром), так і ХГС 

(диспептичний, абдомінально-больовий синдроми, жовтяниця, 

гепатоспленомегалія).  

Основні клінічні прояви астено-вегетативного, інтоксикаційного та 

респіраторного синдромів наведені у табл.3.5 та 3.6.  

Гарячка була наявна у 72 хворих (83,7%) І групи, з них у 22 (30,6%) 

спостерігався підйом температури до субфебрильних значень (37,0-37,9°С), у 

18 (25,0%) і 32 (44,4%) – відповідно, до фебрильних (38,0-38,9°С) та 

піретичних (>39,0°С) значень. Температурна крива мала постійний характер. 

Середнє значення температури тіла при поступленні до стаціонару становило 

(38,0±0,2)°С.  

Загальна слабкість супроводжувала захворювання у 71 хворого (82,6%), 

а підвищена пітливість – у 65 (75,6%) пацієнтів І групи. Більшість хворих (62 

– 72,1%) відзначали зниження маси тіла до (9,8±1,7) кг, в середньому. При 

загальному огляді у більшості хворих (у 54 – 62,8%) спостерігали 

лімфаденопатію. У 30 хворих (34,9%) до патологічного процесу були 

залучені 1 або 2 групи лімфатичних вузлів, у 24 хворих (27,9%) – 3 і більше 

груп. Уражені лімфовузли були збільшені в розмірах, помірно чутливі при 

пальпації, не спаяні між собою та оточуючими тканинами.    

Найчастішою скаргою респіраторного синдрому був кашель, який  

спостерігали у 59 (68,6%) хворих, а у 42 (48,8%) з них він був із виділенням 

мокротиння: слизистого (16 хворих – 18,6%), слизисто-гнійного (20 хворих -

23,3%), гнійного (4 хворих – 4,7%) або кров’янистого (2 хворих– 2,3%). 

Окрім кашлю, досить рідко хворі відзначали задишку (27 пацієнтів – 31,4%) 

та біль у грудній клітці (17 хворих – 19,8%). Також рідко можна було 

виявити зміни при фізикальному обстеженні органів дихання: укорочення 
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перкуторного звуку над ділянкою легень – у 17 пацієнтів (19,8%) та хрипи – 

у 21 (24,4%).  

Частота клінічних проявів респіраторного, інтоксикаційного та астено-

вегетативного синдромів у хворих на коінфекцію ВІЛ/ТБ/ХГС у порівнянні з 

контрольними групами наведена у таблиці 3.5.  

Таблиця 3.5 

Клінічні прояви респіраторного, інтоксикаційного та астено-вегетативного 

синдрому у хворих на коінфекцію ВІЛ/ТБ/ХГС у порівнянні з контрольними 

групами 

Клінічні 

симптоми 

І група 

ВІЛ/ТБ/ХГС 

(n=86),  

 абс.ч. (% ± m) 

ІІ група 

ВІЛ/ХГС 

(n=52), 

абс.ч. (% ± m) 

ІІІ група 

ВІЛ/ТБ 

(n=49), 

абс.ч. (% ± m) 

Загальна 

слабкість 

71 

(82,6±4,09)
3
 

41 

(78,9±5,66) 

32 

(65,3±6,80)
1
 

Гарячка  
72 

(83,7±3,98)
2
 

22 

(42,3±6,85)
1 

35 

(71,4±6,45) 

Зниження маси 

тіла 

62 

(72,1±4,84) 

32 

(61,5±6,75) 

29 

(59,2±7,02) 

Підвищена 

пітливість 

65 

(75,6±4,63)
2,3

 

18 

(34,6±6,60)
1
 

28 

(57,1±7,07)
1
 

Кашель  
59 

(68,6±5,00)
2
 

14 

(26,9±6,15)
1
 

33 

(67,3±6,70) 

Кашель з 

виділенням 

мокротиння 

42 

(48,8±5,39)
2,3

 

10 

(19,2±5,47)
1
 

15 

(30,6±6,58)
1
 

Задишка  
27 

(31,4±5,00)
2,3

 

4 

(7,69±3,70)
1
 

8 

(16,3±5,28)
1
 

Біль у грудній 17 2 10 
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клітці (19,8±4,29)
2
 (3,9±2,67)

1
 (20,4±5,76) 

Укорочення 

перкуторного 

звуку над 

легенями 

17 

(19,8±4,29)
2
 

2 

(3,9±2,67)
1
 

11 

(22,5±5,96) 

Хрипи  
21 

(24,4±4,63)
2
 

3 

(5,8±3,23)
1
 

11 

(22,5±5,96) 

Примітка: 
1,2,3

 – різниця достовірна відносно І, ІІ або ІІІ груп, відповідно (р<0,05 за 

критерієм Стьюдента) 

При порівнянні клінічних проявів респіраторного, астено-вегетативного 

та інтоксикаційного синдромів у хворих І групи з хворими ІІ групи, 

очевидно, що прояви, властиві ТБ, спостерігалися рідше у хворих ІІ групи 

(р<0,05), однак у незначної кількості хворих ІІ групи вони все одно були 

наявні через інші інфекційні ураження дихальної системи, зокрема 

бактеріальні бронхіти та пневмонії, які були причиною госпіталізації хворих 

до стаціонару. Так у хворих ІІ групи рідше (р<0,05) спостерігали гарячку – у 

22 пацієнтів (42,3%) проти 72 хворих (83,7%) І групи, підвищену пітливість – 

у 18 хворих (34,6%) проти 65 (75,6%) І-ої, кашель – у 14 (26,9%) хворих 

проти 59 (68,6%) І-ої, у тому числі з виділенням мокротиння – у 10 пацієнтів 

(19,2%) проти 42 (48,8%) І-ої, задишку – у 4 пацієнтів (7,7%) проти 27 

пацієнтів (31,4%) І-ої та біль у грудній клітці – у 2 пацієнтів (3,9% ) проти 17 

пацієнтів (19,8%) І групи. Рідко спостерігалися фізикальні зміни: укорочення 

перкуторного звуку над легенями (у 2 пацієнтів (3,9%) ІІ-ої проти 17 (19,8%) 

пацієнтів І групи, р<0,05) та хрипи (у 3 пацієнтів (5,8%) ІІ-ої проти 21 

хворого (24,4%) І групи, р<0,05).  

При порівнянні частоти клінічних проявів у хворих на коінфекцію 

ВІЛ/ТБ/ХГС з частотою в ІІІ групі дослідження встановлено обтяжуючий 

вплив ХГС на перебіг ТБ. У хворих І групи дослідження частіше (р<0,05) 

спостерігали загальну слабкість (у 71 хворих (82,6%) проти 32 (65,3%) у ІІІ 

групі), підвищену пітливість (у 65 хворих (75,6%) проти 28 (57,1%) у ІІІ 
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групі), кашель з виділенням мокротиння (у 42 хворих (48,8%) проти 15 

(30,6%) у ІІІ групі) та задишку (у 27 пацієнтів (31,4%) проти 8 (16,3%) у ІІІ 

групі).  

 Було проаналізовано частоту клінічних проявів астено-вегетативного, 

інтоксикаційного та респіраторного синдромів у хворих на коінфекцію 

ВІЛ/ТБ/ХГС в залежності від кількості CD4+-Т-лімфоцитів (табл.3.6).  

Таблиця 3.6 

Клінічні прояви респіраторного, інтоксикаційного та астено-вегетативного 

синдромів у хворих на коінфекцію ВІЛ/ТБ/ХГС в залежності від кількості 

СD4+-Т-лімфоцитів 

Клінічні симптоми 

Група ІА 

n=27, 

абс.ч. (% ± m) 

Група ІВ 

n=35, 

абс.ч. (% ± m) 

Група ІС 

n=24, 

абс.ч. (% ± m) 

Загальна слабкість 
26

 

(96,3±3,70)
В,С 

28 

(80,0±6,76)
А
 

17 

(70,8±9,48)
А
 

Гарячка  
27 

(100,0±0,0)
В,С

 

27 

(77,1±7,10)
А
 

18 

(75,0±9,03)
А
 

Зниження маси тіла 
25 

(92,6±5,14)
В,С

 

22 

(62,9±8,17)
А
 

15 

(62,5±10,09)
А
 

Підвищена пітливість 
21 

(77,8±8,15) 

28 

(80,0±6,67) 

16 

(66,7±9,83) 

Кашель  
15 

(55,6±9,75)
С
 

24 

(68,6±7,85) 

20 

(83,3±7,77)
А
 

Кашель з виділенням 

мокротиння 

10 

(37,0±9,47)
С
 

13 

(37,1±8,17)
С
 

19 

(79,2±8,47)
А,В

 

Задишка  
7 

(25,9±8,59)
С
 

8 

(22,9±7,10)
С
 

12 

(50,0±10,43)
А,В

 

Біль у грудній клітці 
3 

(11,1±6,16) 

4 

(11,4±5,38) 

8 

(33,3±9,83) 
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Укорочення 

перкуторного звуку 

над легенями 

2 

(7,4±5,14)
С
 

7 

(20,0±6,76) 

8 

(33,3±9,83)
А
 

Хрипи  
5 

(18,5±7,62) 

8 

(22,9±7,10) 

8 

(33,3±9,83) 

Примітка: 
А,В,С

 – різниця достовірна відносно груп ІА, ІВ та ІС, відповідно (р<0,05 за 

критерієм Стьюдента) 

Для клінічного перебігу захворювання у пацієнтів групи ІА характерним 

було переважання проявів астено-вегетативного синдрому та синдрому 

загальної інтоксикації над ознаками ураження легень. Так частіше (р<0,05) у 

порівнянні як з групою ІВ, так і ІС у них спостерігали загальну слабкість (у 

26 хворих (96,3%) проти 28 (80,0%) та 17 (70,8%), відповідно), гарячку (у 23 

пацієнтів (85,2%) проти 18 (51,4%) та 11 (45,8%), відповідно) та зниження 

маси тіла (у 25 пацієнтів (92,6%) проти 22 (62,9%) та 15 (62,5%), відповідно). 

Протилежна тенденція спостерігається у хворих групи ІС, у яких частіше 

(р<0,05) спостерігається кашель (у 20 (83,3%) проти 15 (55,6%) хворих групи 

ІА), у тому числі з виділенням мокротиння (у 19 (79,2%) у порівнянні з 10 

(37,0%) та 13 (37,1%) у групі ІА та ІВ), задишка (у 12 (50,0%) проти 8 (22,9%) 

хворих групи ІВ) та фізикальні зміни – укорочення перкуторного звуку над 

легенями (у 8 (33,3%) проти 2 (7,4%) хворих групи ІА). 

При порівняльному аналізі клінічних проявів диспептичного синдрому у 

хворих контрольних та основної груп було виявлено переважання в останній 

таких симптомів, як зниження апетиту, відчуття гіркоти в роті, нудота, 

блювання, дискомфорт (болі) у правому підребер’ї або епігастрії, порушення 

випорожнень. Частота клінічних проявів, характерних для хронічного 

гепатиту, у хворих різних груп наведена в таблиці 3.7.  

Таблиця 3.7 

Клінічні прояви диспептичного синдрому та симптоми хронічного гепатиту у 

хворих на коінфекцію ВІЛ/ТБ/ХГС у порівнянні з контрольними групами 

Клінічні симптоми І група ІІ група ІІІ група 



72 

 

ВІЛ/ТБ/ХГС 

(n=86),  

 абс.ч. (% ± m) 

ВІЛ/ХГС 

(n=52), 

абс.ч. (% ± m) 

ВІЛ/ТБ 

(n=49), 

абс.ч. (% ± m) 

Зниження апетиту 
70 

(81,4±4,2) 

38 

(73,1±6,2) 

34 

(69,4±6,6) 

Відчуття гіркоти в роті 
71 

(82,5±4,09)
2,3 

35 

(67,3±6,5)
1
 

7 

(14,3±5,00)
1
 

Нудота, блювання 
48 

(55,8±5,36)
2,3

 

19 

(36,5±6,68)
1
 

12 

(24,5±6,14)
1
 

Порушення 

випорожнень 

28 

(32,6±5,05)
2,3

 

9 

 (17,3±5,25)
1
 

8 

(16,3±5,28)
1
 

Дискомфорт/біль у 

правій підреберній 

ділянці 

47 

(54,7±5,37)
2,3

 

19 

(36,5±6,68)
1
 

10 

(20,4±5,76)
1
 

Дискомфорт/біль в 

епігастральній ділянці 

24 

(27,9±4,80) 

17 

(32,7±6,51) 

10 

(20,4±5,76) 

Гепатомегалія 
62 

(72,1±4,84)
3
 

39 

(75,0±6,00) 

20 

(40,8±7,02)
1
 

Спленомегалія 
51 

(59,3±5,30)
3
 

34 

(65,4±6,60) 

14 

(28,6±6,45)
1
 

Печінкові знаки 
16 

(18,6±4,20)
3
 

7 

(13,5±4,73) 

2 

(4,1±2,80)
1
 

Геморагічний синдром 
12 

(14,0±3,74)
3
 

6 

(11,5±4,40) 

2 

(4,1±2,80)
1
 

Жовтяниця 
18 

(20,9±4,39)
3
 

13 

(25,0±6,00) 

2 

(4,1±2,80)
1
 

Примітка: 
1,2,3

 – різниця достовірна відносно І, ІІ або ІІІ груп, відповідно (р<0,05 за 

критерієм Стьюдента) 

 Більшість пацієнтів усіх груп відзначали зниження апетиту: 70 хворих 

(81,4%) І групи, 38 (73,1%) ІІ-ої і 34 (69,4%) ІІІ-ої (р>0,05). Було відзначено, 
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що хворі І групи достовірно частіше, ніж хворі як ІІ, так і ІІІ групи 

відзначали скарги на гіркоту в роті, нудоту та блювання, порушення 

випорожнень та дискомфорт або біль у правому підребер’ї. Так на гіркоту в 

роті вказував 71 хворий (82,5%) І групи та 35 (67,3%) та 7 (14,3%) хворих ІІ 

та ІІІ груп, відповідно (р<0,05). Нудоту та/або блювання спостерігали у 48 

(55,8%) хворих І групи – напротивагу 19 (36,5%) та 12 (24,5%) хворим ІІ та 

ІІІ груп (р<0,05), а порушення випорожнень (кашеподібний стул 2-4 

разів/добу протягом 2-5 днів) – у 28 хворих (32,6%) І групи напротивагу 9 

(17,3%) та 8 (16,3%) пацієнтам ІІ та ІІІ груп (р<0,05). Більше половини 

хворих І групи (47 пацієнтів – 54,7%) мали скарги на дискомфорт або біль у 

правому підребер’ї (проти 19 хворих (36,5%) в ІІ групі та 10 (20,4%) в ІІІ, 

р<0,05). Отже, при наявності ТБ у хворих, коінфікованих ВІЛ та ХГС, 

загалом перебіг хронічного гепатиту є більш вираженим: суб’єктивні скарги 

хворих частіше відзначаються у групі пацієнтів, коінфікованих ВІЛ/ТБ/ХГС, 

у порівнянні з групою хворих, коінфікованих ВІЛ/ХГС.  

У хворих І та ІІ групи практично однаково часто спостерігали ознаки, 

що об’єктивно свідчили про наявність хронічного гепатиту, а саме: 

збільшення розмірів печінки та селезінки, жовтяницю; рідше – «печінкові» 

знаки та геморагічний синдром. Ці ознаки достовірно рідше спостерігали у 

хворих ІІІ групи, але все-таки були присутні у певної кількості хворих через, 

імовірно, інші причини ураження печінки (зокрема, токсичні фактори).  

За даними об’єктивного огляду гепатомегалія спостерігалася у 62 

хворих (72,1%) хворих І групи, при чому у 44 хворих (51,2%) відзначали 

помірне збільшення печінки (до 2-3 см), а у 18 хворих (20,9%) – виражене (4-

6 см). У ІІІ групі збільшення розмірів печінки відзначали тільки у 20 хворих 

(40,8%), р<0,05, а селезінки – у 14 хворих (28,6%), що достовірно рідше, ніж 

в групі І (51 хворий – 59,3%, р<0,05). Жовтяницю склер та/або шкірних 

покривів спостерігали у 18 хворих (20,9%) І групи та лише у 2 пацієнтів 

(4,1%)  ІІІ групи (р<0,05). У І групі також частіше у порівнянні з ІІІ групою 

спостерігали «печінкові» знаки (пальмарну еритему та телеангіектазії) і 



74 

 

прояви геморагічного синдрому (кровоточивість ясен та помірні носові 

кровотечі): у 16 (18,6%) та 12 (14,0%) хворих, відповідно. У ІІІ групі їх 

спостерігали у 2 (4,1%) хворих (р<0,05).  

При аналізі частоти проявів диспептичного синдрому в залежності від 

кількості CD4+-Т-лімфоцитів встановлено, що більшість із них достовірно 

частіше спостерігаються у хворих з низькою кількістю CD4+ (<100 кл/мкл) у 

порівнянні з пацієнтами, в яких кількість CD4+ перевищує 350 кл/мкл 

(табл.3.8).   

Таблиця 3.8 

Клінічні прояви диспептичного синдрому та симптоми хронічного гепатиту у 

хворих на коінфекцію ВІЛ/ТБ/ХГС в залежності від кількості СD4+-Т-

лімфоцитів 

Клінічні симптоми 

Група ІА 

n=27, 

абс.ч. (% ± m) 

Група ІВ 

n=35,  

абс.ч. (% ± m) 

Група ІС 

n=24, 

абс.ч. (% ± m) 

Зниження апетиту 
23 

(85,2±6,97) 

30 

(85,7±5,91) 

17 

(70,8±9,48) 

Відчуття гіркоти в роті 
24 

(88,9±6,16) 

28 

(80,0±6,76) 

19 

(79,2±8,47) 

Нудота, блювання 
16 

(59,3±9,64) 

23 

(65,7±8,02) 

9 

(37,5±10,09) 

Порушення 

випорожнень 

11 

(48,2±9,80)
С 

13 

(37,1±8,17) 

4 

 (16,7±7,78)
А
 

Дискомфорт/біль у 

правій підреберній 

ділянці 

17 

(63,0±9,47)
В,С

 

22 

(62,9±8,17)
А
 

8 

(33,3±9,83)
А
 

Дискомфорт/біль в 

епігастральній ділянці 

8 

(29,6±8,96) 

11 

(31,4±7,85) 

5 

(20,8±8,47) 

Гепатомегалія 20 27 15 
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(88,9±6,16)
С
 (77,1±7,10) (62,5±10,09)

А
 

Спленомегалія 
17 

(63,0±9,47) 

20 

(57,1±8,36) 

14 

(58,3±10,28) 

Печінкові знаки 
5 

(18,5±7,62) 

7 

(20,0±6,76) 

4 

 (16,7±7,77) 

Геморагічний синдром 
7 

(25,9±8,59)
С
 

4 

(11,4±5,38) 

1 

(4,17±4,17)
А
 

Жовтяниця 
10 

(37,0±9,47)
С
 

6 

(17,1±6,37) 

3 

(12,5±6,90)
А 

 

Примітка: 
А,В,С

 – різниця достовірна відносно груп ІА, ІВ та ІС, відповідно (р<0,05 за 

критерієм Стьюдента) 

Дискомфорт або болі у правому підребер’ї спостерігали достовірно 

рідше у хворих групи ІС (у 8 хворих – 33,3%) у порівнянні як із хворими 

групи ІА (у 17 хворих – 63,0%), так і ІВ (62,9%), р<0,05.  

У групі ІА частіше в порівнянні з групою ІС спостерігали порушення 

випорожнень (у 11 хворих (48,2%) ІА групи проти 4 (16,7%) ІС, р<0,05), а 

при об’єктивному обстеженні: гепатомегалію (20 хворих (88,9%) групи ІА 

проти 15 (62,5%) групи ІС, р<0,05), геморагічний синдром (7 хворих (25,9%) 

групи ІА проти 1 (4,2%) групи ІС, р<0,05) та жовтяницю (10 хворих (37,0%) 

групи ІА проти 3 (12,5%) групи ІС, р<0,05).  

 

3.4. Резюме 

Згідно критеріїв класифікації ВІЛ-інфекції ВООЗ (2006 р.), враховуючи 

наявність опортуністичних захворювань, кількість CD4+-Т-лімфоцитів та ВН 

ВІЛ, 84,5% хворим усіх груп дослідження було встановлено діагноз 4 стадії 

ВІЛ-інфекції, 13,4% – третьої та 2,1% – другої клінічної стадії.  

Кількість CD4+-Т-лімфоцитів становила від 5 до 594 кл/мкл, в 

середньому – (237,2±21,1) кл/мкл. Середнє значення в І групі дослідження 

становило (199,5±22,5) кл/мкл, що достовірно нижче, ніж у ІІ групі – 

(296,9±25,1) кл/мкл – та суттєво не відрізняється від середнього значення 
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серед пацієнтів ІІІ групи – (213,4±22,7) кл/мкл. При розподілі хворих на 

групи за кількістю CD4+-Т-лімфоцитів звертає увагу достовірна різниця 

(р<0,05) між частотою низьких значень CD4+ (<100 кл/мкл) у І (31,4%) та ІІІ 

(34,7%) групі напротивагу ІІ групі, де лише у 9,6% хворих кількість CD4+ 

була менше за 100 кл/мкл. 

Серед опортуністичних інфекцій у хворих всіх груп дослідження 

найчастіше спостерігали орофарингеальний кандидоз (62%), ангулярний 

хейліт (29,9%) та бактеріальні інфекції дихальної системи (бронхіти, 

пневмонії) (15,0%). Рідко спостерігали такі опортуністичні захворювання з 

залученням нервової, дихальної та травної систем: герпесвірусний 

менінгоенцефаліт (4,3%), криптококовий менінгоенцефаліт  (2,1%), 

церебральний токсоплазмоз (1,6%), оперізуючий герпес (3,2%), 

пневмоцистну пневмонію (4,8%), кандидоз легень (1,1%) та стравоходу 

(2,7%). Достовірної різниці між частотою опортуністичних інфекцій в групах 

порівняння виявлено не було (р>0,05).  

При аналізі частоти опортуністичних захворювань у хворих на 

коінфекцію ВІЛ/ТБ/ХГС в залежності від кількості CD4+-Т-лімфоцитів 

виявлено, що орофарингеальний кандидоз спостерігали достовірно частіше у 

хворих ІА групи (88,9%) у порівнянні з хворими як ІВ (54,3%), так і ІС груп 

(33,3%). Тяжкі опортуністичні захворювання, зокрема з ураженням ЦНС 

(криптококовий, токсоплазмовий менінгоенцефаліти) та дихальної системи 

(пневмоцистна пневмонія, кандидоз легень), спостерігали лише у хворих 

групи ІА, тому що вони асоціюються з тяжким імунодефіцитом.  

Серед клінічних форм ТБ (за локалізацією) у пацієнтів І та ІІІ груп 

незначно переважали легеневі (65,2%), які спостерігали майже з однаковою 

частотою в цих двох групах: у 62,8% хворих І-ої та у 69,4% хворих ІІІ групи. 

В обох групах порівняння – І та ІІІ – незначно переважали пацієнти з 

одностороннім ураженням легеневої тканини (відповідно, 51,9% та 61,8%). У 

хворих І групи у 1,3 рази частіше у порівнянні з ІІІ групою спостерігали 

деструкцію легеневої тканини (53,7% проти 41,2%), та бактеріовиділення 
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(57,4% проти 44,1%). У хворих, коінфікованих ВІЛ/ТБ/ХГС (І група), 

встановлено залежність від ступеню імунодефіциту: як бактеріовиділення, 

так і легенева деструкція спостерігалися рідше у хворих з низькою кількість 

СD4+-Т-лімфоцитів. Так частота деструкції в групі ІА становила 28,6%, а в 

групі ІС – 70,6% (р<0,05), а частота бактеріовиділення в групі ІА становила 

35,7% проти 76,5% у групі ІС (р<0,05).   

Серед клінічних форм ТБ легень в І та ІІІ групах дослідження 

переважала інфільтративна (у 61,1% та 64,7% хворих, відповідно). При 

розподілі хворих І групи на підгрупи в залежності від кількості CD4+-Т-

лімфоцитів виявлені наступні закономірності: частіше у хворих ІС групи 

(58,8%) у порівнянні з групою ІА (22,2%, р<0,05) спостерігали типове 

верхньодольове розміщення інфільтрату (S1-S2), а нижньодольова 

локалізація переважала у хворих групи ІА (66,7%) напротивагу 20,0% хворим 

групи ІС (р<0,05).   

Окрім інфільтративної форми ТБ легень спостерігали також 

дисеміновану (у 35,2% І та 29,4% хворих ІІІ групи), ще рідше – вогнищеву (у 

3,7% І та 5,9% пацієнтів ІІІ групи).  

Серед позалегеневих локалізацій в І та ІІІ групах спостерігали 

найчастіше туберкульоз периферичних (11,9%), внутрішньогрудних та/або 

внутрішньочеревних лімфатичних вузлів (9,6%), рідше – туберкульозний 

плеврит (6,7%), менінгоенцефаліт (5,2%) та орхіт (1,4%).   

У хворих, коінфікованих ВІЛ/ТБ/ХГС (І група), було виявлено 

тенденцію до зростання частоти позалегеневих уражень з поглибленням 

імунодефіциту: позалегеневі форми були діагностовані майже у половини 

хворих групи ІА (48,1%) та лише у 29,2% хворих групи ІС (р<0,1). 

Клінічний перебіг коінфекції ВІЛ/ТБ/ХГС характеризується поєднанням 

симптомів та синдромів, властивих як коінфекції ВІЛ/ТБ (загальна слабкість, 

гарячка, зниження маси тіла та респіраторний синдром), так і ХГС 

(диспептичний, абдомінально-больовий синдроми, жовтяниця, 

гепатоспленомегалія). Однак при порівнянні із хворими на коінфекцію 
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ВІЛ/ТБ у коінфікованих ВІЛ/ТБ/ХГС частіше (р<0,05) спостерігають 

загальну слабкість (у 82,6% проти 65,3%), пітливість (у 75,6% проти 57,1%), 

кашель з виділенням мокротиння (у 48,8% проти 30,6%), задишку (у 31,4% 

проти 16,3%). При порівнянні із клінічними проявами у групі коінфікованих 

ВІЛ/ХГС відзначено, що у хворих на коінфекцію ВІЛ/ТБ/ХГС частіше 

(р<0,05)  спостерігаються  нудота та блювання (у 55,8% проти 36,5%), гіркота 

в роті (у 82,5% проти 67,3%), діарея (у 32,6% проти 17,3%), дискомфорт у 

правому підребер’ї (у 54,7% проти 36,5%).  

Для клінічного перебігу туберкульозу у хворих на коінфекцію 

ВІЛ/ТБ/ХГС з кількістю CD4+-клітин<100/мкл (група ІА) характерним є 

переважання проявів астено-вегетативного та інтоксикаційного синдромів 

над респіраторним. Так достовірно частіше (р<0,05) у порівнянні з групами 

хворих ІВ (CD4+ 101-350/мкл) та ІС (CD4+ >350/мкл) спостерігаються 

загальна слабкість (у 96,3% проти 80,0% та 70,8%, відповідно), гарячка (у 

85,2% проти 51,4% та 45,8%) та зниження маси тіла (у 92,6% проти 62,9% та 

62,5%). Протилежна тенденція спостерігається у хворих із кількістю CD4+-

клітин>350/мкл, у яких частіше (р<0,05) спостерігається кашель (у 83,3% 

проти 55,6% хворих групи ІА), у тому числі з виділенням мокротиння (у 

79,2% в порівнянні з 37,0% та 37,1% в групі ІА та ІВ), задишка (у 50,0% 

проти 22,9% серед хворих групи ІВ) та фізикальні зміни – укорочення 

перкуторного звуку над легенями (у 33,3% проти 7,4% серед хворих групи 

ІА). 

При аналізі частоти клінічних проявів хронічного гепатиту в залежності 

від кількості CD4+-Т-лімфоцитів встановлено, що більшість із них частіше 

спостерігаються у хворих групи ІА, з низькою кількістю CD4+ (<100 

клітин/мкл), у порівнянні з пацієнтами, в яких кількість CD4+ перевищує 350 

клітин/мкл: порушення випорожнень спостерігали у 48,2% пацієнтів групи 

ІА (проти 16,7% у групі ІС, р<0,05), гепатомегалію у 88,9% (проти 62,5% 

хворих групи ІС, р<0,05), геморагічний синдром у 25,9% (проти 4,2% хворих 

групи ІС, р<0,05), а жовтяницю у 37,0% хворих (проти 12,5% в групі ІС, 
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р<0,05). Дискомфорт або болі у правому підребер’ї спостерігали рідше у 

хворих групи ІС (33,3%) у порівнянні як із хворими групи ІА (63,0%), так і ІВ 

(62,9%), р<0,05.  
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РОЗДІЛ 4 

ОЦІНКА ЛАБОРАТОРНИХ ПОКАЗНИКІВ ТА ДАНИХ УЗД ОЧП У 

ХВОРИХ НА КОІНФЕКЦІЮ ХРОНІЧНОГО ГЕПАТИТУ С, 

ТУБЕРКУЛЬОЗУ ТА ВІЛ 

 

 

4.1. Лабораторні особливості перебігу коінфекції ВІЛ/ТБ/ХГС 

4.1.1. Показники загального аналізу крові у хворих на коінфекцію 

ВІЛ/ТБ/ХГС 

Часто перебіг коінфекції ВІЛ/ТБ/ХГС супроводжується змінами в 

загальному аналізі крові: анемією, лейкопенією чи лейкоцитозом, 

тромбоцитопенією та підвищенням ШОЕ – частота яких у порівнянні з ІІ та 

ІІІ групами дослідження наведена у таблиці 4.1, а середні значення 

показників гемограми – у таблиці 4.2. 

Таблиця 4.1 

Частота гематологічних порушень у хворих на коінфекцію ВІЛ/ТБ/ХГС у 

порівнянні з контрольними групами 

Порушення 

І група 

ВІЛ/ТБ/ХГС 

n=86, 

абс.ч. (% ± m) 

ІІ група 

ВІЛ/ХГС 

n=52, 

абс.ч. (% ± m) 

ІІІ група 

ВІЛ/ТБ 

n=49, 

абс.ч. (% ± m) 

Анемія 36 (41,9±5,32)
3
 20 (38,5±6,75) 12 (24,5±6,14)

1
 

Лейкопенія 26 (30,2±4,95)
3
 12 (23,1±5,84) 7 (14,3±5,00)

1
 

Лейкоцитоз 7 (8,1±2,95)
3
 1 (1,9±1,90) 12 (24,5±6,14)

1
 

Тромбоцитопенія 41 (47,7±5,39)
2,3

 12 (23,1±5,84)
1
 9 (18,4±5,53)

1
 

ҧШОЕ 68 (79,1±4,39)
2
 14 (26,9±6,15)

1
 36 (73,5±6,31) 

Примітка: 
1,2,3

 – різниця достовірна відносно І, ІІ або ІІІ груп, відповідно (р<0,05 за 

критерієм Стьюдента) 
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Таблиця 4.2 

Середні значення основних показників загального аналізу крові у хворих на 

коінфекцію ВІЛ/ТБ/ХГС у порівнянні з контрольними групами 

Показник, од. 

Середні значення, M ± m 

І група 

ВІЛ/ТБ/ХГС 

n=86 

ІІ група 

ВІЛ/ХГС 

n=52 

ІІІ група 

ВІЛ/ТБ 

n=49 

Гемоглобін, г/л 120,14 ± 2,27 120,56 ± 2,29 118,41 ± 3,08 

Еритроцити, · 10
12

/л 3,78 ± 0,06 3,86 ± 0,13 3,81 ± 0,2 

Лейкоцити, · 10
9

/л 5,39 ± 0,31 4,59 ± 0,23 6,04 ± 0,34 

Нейтрофіли, % 61,53 ±1,82
2,3 

56,15 ± 1,07
1 

70,51 ± 2,02
1
 

Еозинофіли, % 2,52 ± 0,12
2
 3,05 ± 0,20

1
 2,40 ± 0,18 

Базофіли, % 1,50 ± 0,14
2
 1,96 ± 0,08

1
 1,58 ± 0,16 

Лімфоцити, % 25,5 ± 1,92
3
 28,09 ± 1,28 20,20 ± 1,81

1
 

Моноцити, % 8,79 ± 0,17
2
 10,6 ± 0,46

1
 9,01 ± 0,30 

Тромбоцити, · 10
9

/л 210,19 ± 8,95 184,55 ± 10,80 208,14 ± 12,13 

ШОЕ, мм/год 33,68 ± 2,30
2
 17,50 ± 2,10

1
 37,51 ± 3,31 

Примітка: 
1,2,3

 – різниця достовірна відносно І, ІІ або ІІІ груп, відповідно (р<0,05 за 

критерієм Стьюдента) 

У хворих, коінфікованих ВІЛ/ТБ/ХГС (І група) у порівнянні з хворими 

ІІІ групи частіше (р<0,05) спостерігали анемію (у 36 (41,9%) проти 12 

(24,5%) хворих, відповідно) та лейкопенію (у 26 (30,2%) проти 7 (14,3%) 

хворих, відповідно). Лейкоцитоз частіше спостерігали серед хворих ІІІ групи: 

у 7 (8,1%) пацієнтів І групи проти 12 (24,5%) хворих ІІІ групи (р<0,05). Проте 

достовірної різниці між середніми значеннями рівня гемоглобіну, кількості 

еритроцитів та лейкоцитів, у хворих всіх груп дослідження виявлено не було. 

В середньому, рівень гемоглобіну в І групі становив (120,14±2,27) г/л (від 73 

до 167 г/л), кількість еритроцитів – (3,78±0,06) · 10
12

/л (від 2,1 до 5,5 · 10
12

/л), 

а лейкоцитів – (5,39±0,31) · 10
9
/л (від 1,3 до 20,6 · 10

9
/л). 
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Достовірна різниця була виявлена лише між середніми значеннями 

показників лейкоцитарної формули: відносна кількість нейтрофілів у 

пацієнтів І групи (61,53±1,82%) була достовірно вище, ніж в ІІ групі 

(56,15±1,07%) та достовірно нижче, ніж в ІІІ групі (70,51±2,02%); відносна 

кількість еозинофілів, базофілів та моноцитів у пацієнтів І групи (2,52±0,12, 

1,50±0,14 та 8,79±0,17%, відповідно) – достовірно нижче, ніж у ІІ групі 

(3,05±0,20, 1,96±0,08 та 10,6±0,46%, відповідно), а відносна кількість 

лімфоцитів у хворих І групи була достовірно вищою у порівнянні зі 

значенням серед хворих ІІІ групи (25,5±1,92 проти 20,20±1,81%). 

Тромбоцитопенію спостерігали у 41 хворого (47,7%) І групи, тобто 

значно частіше, ніж в ІІ (12 хворих – 23,1%, р<0,05) та ІІІ групі (у 9 хворих – 

18,4%, р<0,05). Середні значення кількості тромбоцитів у хворих усіх груп 

знаходилися в межах референтних значень та достовірно не відрізнялися між 

собою: (210,19±8,95), (184,55±10,80) та (208,14±12,13) · 10
9
/л, відповідно.  

 У більшості хворих І групи (у 68 хворих – 79,1%) швидкість осідання 

еритроцитів була прискорена і в середньому становила (33,68±2,30) мм/год 

(від 4 до 75 мм/год). Частота виявлення прискореної ШОЕ та її середнє 

значення майже не відрізнялося від таких у ІІІ групі хворих, де її зміни 

спостерігалися у 36 хворих (73,5%), а середнє значення склало – (37,51±3,31) 

мм/год (р>0,05). Достовірна різниця в частоті виявлення та між середніми 

значеннями була виявлена у порівнянні з ІІ групою, де прискорення ШОЕ 

мали 14 хворих (26,9%), а середнє значення дорівнювало (17,50±2,10) мм/год. 

Частота змін гемограми у хворих І групи в залежності від кількості 

CD4+-Т-лімфоцитів наведена у таблиці 4.3, а середні значення показників – у 

таблиці 4.4.  

Таблиця 4.3 

Частота гематологічних порушень у хворих на коінфекцію ВІЛ/ТБ/ХГС в 

залежності від кількості CD4+-Т-лімфоцитів 

Порушення Група ІА Група ІВ Група ІС 
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n=27 

абс.ч. (% ± m) 

n=35 

абс.ч. (% ± m) 

n=24 

абс.ч. (% ± m) 

Анемія  14 (51,9±9,80)
С
 16 (45,7±8,42) 6 (25,0±9,03)

А
 

Лейкопенія 16 (59,3±9,64)
В,С

 7 (20,0±6,76)
А
 3 (12,5±6,90)

А
 

Лейкоцитоз  1 (3,7±3,70) 4 (11,4±5,38) 2 (8,3±5,76) 

Тромбоцитопенія 17 (63,0±9,47)
С
 16 (45,7±8,42) 8 (33,3±9,83)

А
 

ҧШОЕ 25 (92,6±5,14)
В,С

 26 (74,3±7,39)
А
 17 (70,8±9,48)

А
 

Примітка: 
А,В,С

 – різниця достовірна відносно груп ІА, ІВ та ІС, відповідно (р<0,05 за 

критерієм Стьюдента) 

Таблиця 4.4 

Середні значення основних показників загального аналізу крові у хворих на 

коінфекцію ВІЛ/ТБ/ХГС в залежності від кількості CD4+-Т-лімфоцитів 

Показник, од. 

Середні значення, M ± m 

Група ІА 

n=27 

Група ІВ 

n=35 

Група ІС 

n=24 

Гемоглобін, г/л 106,90 ± 4,54 119,60 ± 3,38 125,42 ± 3,91 

Еритроцити, · 10
12

/л 3,71 ± 0,17 3,76 ± 0,11 3,89 ± 0,16 

Лейкоцити, · 10
9

/л 6,18 ± 0,78 4,56 ± 0,36 5,71 ± 0,33 

Нейтрофіли, % 71,11 ± 3,31
В,С 

59,5 ± 2,17
А,С

 50,6 ± 2,94
А,В

 

Еозинофіли, % 2,23 ± 0,57 2,86 ± 0,29 2,54 ± 0,07 

Базофіли, % 1,07 ± 0,18
В,С

 1,66 ± 0,18
А
 1,92 ± 0,20

А
 

Лімфоцити, % 17,05 ± 2,22
В,С

 26,87 ± 2,45
А,С

 35,72 ± 2,45
А,В

 

Моноцити, % 8,60 ± 0,55 9,14 ± 0,78 8,56 ± 0,35 

Тромбоцити, · 10
9

/л 212,22 ± 19,06 198,62 ± 10,81 221,88 ± 17,60 

ШОЕ, мм/год 40,35 ± 3,36
С
 33,61 ± 3,39 25,94 ± 4,22

А
 

Примітка: 
А,В,С

 – різниця достовірна відносно груп ІА, ІВ та ІС, відповідно (р<0,05 за 

критерієм Стьюдента) 

Загалом для перебігу коінфекції ВІЛ/ТБ/ХГС у хворих з низькою 

кількістю СD4+-Т-лімфоцитів (<100 клітин/мкл) характерні глибокі 
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порушення гемограми: спостерігали асоційовану з вираженим 

імунодефіцитом панцитопенію або пригнічення одного з ростків 

кровотворення, значне підвищення ШОЕ.  

Анемія частіше спостерігалася у хворих ІА групи у порівнянні з групою 

ІС: у 14 пацієнтів (51,9%) групи ІА проти 6 пацієнтів (25,0%) групи ІС 

(р<0,05). При цьому достовірної різниці у середніх значеннях рівня 

гемоглобіну та кількості еритроцитів виявлено не було. В середньому, рівень 

гемоглобіну у групах ІА, ІВ та ІС склав відповідно: 106,90±4,54, 119,60±3,38 

та 125,42±3,91 г/л, а кількість еритроцитів: 3,71±0,17, 3,76±0,11 та 3,89±0,16 · 

10
12

/л.  

Достовірно частіше у групі ІА в порівнянні як з групою ІВ, так і ІС, 

спостерігали лейкопенію: у 16 хворих (59,3%) групи ІА проти 7 (20,0%) в 

групі ІВ та 3 (12,5%) в групі ІС (р<0,05). Лейкоцитоз спостерігаkb досить 

рідко – лише у 7 хворих І групи (8,1%). Середні значення кількості 

лейкоцитів знаходилися в межах референтних значень та також суттєво не 

відрізнялися при розподілі хворих на групи в залежності від CD4+-Т-

лімфоцитів. Їх кількість становила, в середньому, у групах ІА, ІВ та ІС:  

(6,18±0,78), (4,56±0,36) та (5,71±0,33) · 10
9
/л. Достовірна різниця була 

виявлена між середніми значеннями відносних показників лейкоцитарної 

формули. Так відповідно до зниження CD4+-Т-лімфоцитів з поглибленням 

імунодефіциту спостерігали зниження відносної кількості лімфоцитів та 

зростання відносної кількості нейтрофілів. У середньому, відносна кількість 

лімфоцитів у групі ІА становила (17,05±2,22)%, що достовірно менше 

середнього значення показника у групі ІВ (26,87±2,45%) та ІС (35,72±2,45%) 

(р<0,05 між групами ІА та ІВ, ІА та ІС, ІВ та ІС). У свою чергу відносна 

кількість нейтрофілів у групі ІА становила (71,11±3,31)%, що достовірно 

вище середнього значення у групі ІВ (59,5±2,17%) та ІС (50,6±2,94%) (р<0,05 

між групами ІА та ІВ, ІА та ІС, ІВ та ІС).  

Тромбоцитопенію також частіше спостерігали у хворих групи ІА (у 17 

хворих – 63,0%) у порівнянні з групою ІВ (16 хворих – 45,7%, р>0,05) та 
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групою ІС (8 хворих – 33,3%, р<0,05). Кількість тромбоцитів у хворих на 

коінфекцію ВІЛ/ТБ/ХГС значно варіювала (від 60 до 517 · 10
9
/л), а середні 

значення майже не відрізнялися у трьох підгрупах (р>0,05) та знаходилися в 

межах референтних значень: (212,22±19,06), (198,62±10,81) та (221,88±17,60) 

· 10
9
/л для груп ІА, ІВ та ІС, відповідно.  

Звертає увагу значне підвищення ШОЕ в усіх групах, при чому в групі 

ІА середнє значення є достовірно вищим, ніж у групі ІС: (40,35±3,36) проти 

(25,94±4,22) мм/год. Крім того, достовірно частіше ШОЕ була підвищена у 

пацієнтів групи ІА у порівнянні як із групою ІВ, так і ІС: у 25 хворих (92,6%) 

групи ІА проти 26 хворих (74,3%) та 17 хворих (70,8%) в групах ІВ та ІС, 

відповідно.  

 

4.1.2. Біохімічні показники функціонального стану печінки у хворих на 

коінфекцію ВІЛ/ТБ/ХГС 

 У ході дослідження були проаналізовані основні показники 

функціонального стану печінки у хворих на коінфекцію ВІЛ/ТБ/ХГС та 

контрольних груп, частота виявлення змін яких відображена у таблиці 4.5, а 

середні значення цих показників – у таблиці 4.6. В першу чергу порівнювали 

біохімічну активність хронічного гепатиту С у хворих І та ІІ групи. Крім 

того, частоту виявлення змін показників біохімічного аналізу крові у хворих І 

групи порівнювали з такою у хворих ІІІ групи, у яких, не дивлячись на 

відсутність вірусного ураження печінки, спостерігали деякі зміни (у 

незначної кількості хворих), імовірно через інші причини, що впливали на 

функцію печінки.  

Таблиця 4.5 

Частота змін біохімічних показників, що характеризують функцію печінки у 

хворих на коінфекцію ВІЛ/ТБ/ХГС у порівнянні з контрольними групами 

Зміни показників 

біохімічного аналізу 

І група 

ВІЛ/ТБ/ХГС 

ІІ група 

ВІЛ/ХГС 

ІІІ група 

ВІЛ/ТБ 
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крові n=86, 

абс.ч. (%±m) 

n=52, 

абс.ч. (%±m) 

n=49, 

абс.ч. (%±m) 

АлАТ, МО/л 

0-40 20 (23,3 ± 4,6)
2,3 

21 (40,4 ± 6,8)
1 

36 (61,2 ±7,0)
1
 

41-120 41 (47,7 ± 5,4)
3
 26 (50,0 ± 6,9) 12 (24,5 ± 6,1)

1
 

>120 25 (29,1 ± 4,9)
2,3

 5 (9,6 ± 4,1)
1
 1 (2,0 ± 2,0)

1
 

АсАТ, МО/л 

0-40 18 (20,9 ± 4,4)
3
 20 (38,5 ±  6,8)

1
 35 (71,4 ± 6,5)

1
 

41-120 44 (51,2 ± 5,4)
3
 26 (50,0 ± 6,9) 14 (28,6 ± 6,5)

1
 

>120 24 (27,9 ± 4,8)
3
 6 (11,5 ± 4,4)

1
 0

1
 

ЛФ > 120 МО/л 34 (39,5 ± 5,3)
3
 14 (25,9 ± 6,2) 11 (22,5 ± 6,0)

1
 

γГТП >50 МО/л 36 (41,9 ± 5,3)
2,3

 13 (25,0 ± 6,0)
1
 12 (24,5 ± 6,1)

1
 

Загальний білірубін  > 

20,5 мкмоль/л 
28 (32,6 ± 5,1)

3
 12 (23,1 ± 5,8) 5 (10,2 ± 4,3)

1
 

Загальний білок < 64 г/л  8 (9,3 ± 3,1)
2,3

 1 (1,9 ± 1,9)
1
 0

1
 

Альбумін < 35 г/л 8 (9,3 ± 3,1)
2,3

 1 (1,9 ± 1,9)
1
 0

1
 

Сечовина < 2,5 ммоль/л 7 (8,1 ±  3,0)
3
 2 (3,9 ± 2,7) 0

1
 

ПТІ <77% 4 (4,7 ± 2,3)
3
 3 (5,8 ± 3,2) 0

1
 

Примітка: 
1,2,3

 – різниця достовірна відносно І, ІІ або ІІІ груп, відповідно (р<0,05). 

Таблиця 4.6 

Середні значення основних біохімічних показників функціонального стану 

печінки у хворих на коінфекцію ВІЛ/ТБ/ХГС у порівнянні з контрольними 

групами 

Показник, од. 

Середні значення, M ± m 

І група 

ВІЛ/ТБ/ХГС 

n=86 

ІІ група 

ВІЛ/ХГС 

n=52 

ІІІ група 

ВІЛ/ТБ 

n=49 

АлАТ, МО/л  72,9±12,5
3 

71,4±10,6 32,4±8,0
1 

АсАТ, МО/л 88,3±14,7
3 

93,8±13,1 34,5±8,4
1 

γГТП, МО/л 68,4±9,8
3 

48,4±7,3 27,4±4,2 

ЛФ, МО/л 78,8±21,5
3 

42,1±8,8
 

24,4±12,4 
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Загальний білірубін, мкмоль/л 17,0±9,9 16,3±5,4 10,8±2,9 

Загальний білок, г/л 66,5±2,9
2,3 

75,2±3,2 78,4±3,5 

Альбумін, г/л 40,2±4,0 42,0±4,4 45,5±2,8 

Сечовина, ммоль/л 3,8±1,2 4,3±1,7 4,9±1,9 

ПТІ, % 99,4±6,7 99,8±9,6 118,6±12,7 

Примітка: 
1,2,3

 – різниця достовірна відносно І, ІІ або ІІІ груп, відповідно (р<0,05 за 

критерієм Стьюдента) 

У більшості хворих основної групи відзначали наявність помірного або 

вираженого цитолітичного синдрому та підвищення активності ЛФ та γГТП. 

Так помірне підвищення активності АлАТ (41-120 МО/л) спостерігали у 41 

хворого (47,7%), що майже не відрізняється від частоти в ІІ групі (26 хворих 

– 50,0%) та достовірно вище, ніж у ІІІ групі (12 хворих – 24,5%, р<0,05); а 

виражене (>120 МО/л) – у 25 хворих (29,1%), що достовірно частіше у 

порівнянні як з ІІ (5 хворих – 9,6%), так і ІІІ групою (1 хворий – 2,0%) 

(р<0,05). У свою чергу, у більшості хворих ІІІ групи (36 хворих – 61,2%) та 

майже у половини хворих ІІ групи (21 хворий – 40,4%) активність АлАТ була 

в межах референтних значень – напротивагу І групі, де вона була на такому 

рівні лише у 20 хворих (23,3%) (р<0,05 при порівнянні як з ІІ, так і ІІІ 

групами). У середньому, активність АлАТ у хворих І групи становила 

(72,9±12,5)
 
МО/л, що майже не відрізнялося від результату в ІІ групі –  

(71,4±10,6) МО/л – та значно перевищувало середнє значення серед хворих 

ІІІ групи – (32,4±8,0) МО/л, р<0,05. Подібні зміни відзначали і при оцінці 

активності АсАТ: її помірне підвищення (41-120 МО/л) спостерігали у 44 

хворих (51,2%) І групи, 26 хворих (50,0%) ІІ групи (р>0,05) та 14 хворих 

(28,6%) ІІІ групи (р<0,05); а виражене підвищення (>120 МО/л) – у 24 

пацієнтів (27,9%) І групи – достовірно частіше, ніж у ІІ групі (6 пацієнтів – 

11,5%, р<0,05). У більшості хворих ІІІ групи (35 хворих – 71,4%) та у третини 

хворих ІІ групи (20 хворих – 38,5%) активність АсАТ не перевищувала 

верхню межу норми. Тільки у 18 хворих (20,9%) І групи не відзначали змін 

цього показника (р<0,05 при порівнянні як з ІІ, так і ІІІ групою). У хворих І 
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групи середнє значення активності АсАТ становило (88,3±14,7)
 

МО/л – 

достовірно вище, ніж у ІІІ групі – (34,5±8,4) МО/л. Середнє значення серед 

хворих ІІ групи суттєво не відрізнялося та становило (93,8±13,1) МО/л. 

Майже у половини хворих І групи (36 хворих – 41,9%) спостерігали 

підвищення активності γГТП – достовірно частіше, ніж у ІІ (13 хворих – 

25,0%) та ІІІ групі (12 хворих – 24,5%). Середнє значення активності γГТП у 

хворих І групи перевищувало верхню межу норми та становило (68,4±9,8)
 

МО/л, а в ІІ групі – (48,4±7,3) МО/л (р>0,05), у ІІІ групі – (27,4±4,2) МО/л 

(р<0,05). Підвищення активності лужної фосфатази спостерігали у 34 хворих 

(39,5%) І групи. Ця частота достовірно не відрізнялася від ІІ групи (14 хворих 

– 25,9%) та суттєво перевищувала частоту в ІІІ групі (11 хворих – 22,5%, 

р<0,05). В середньому, активність ЛФ серед хворих І групи була на рівні 

(78,8±21,5) МО/л – достовірно вище, ніж серед хворих ІІІ групи – (24,4±12,4) 

МО/л – та суттєво не відрізнялася від середнього значення в ІІ групі –

(42,1±8,8) МО/л. 

Порушення пігментного обміну (гіпербілірубінемія) була виявлена у 

третини хворих І групи (28 пацієнтів – 32,6%). У контрольних групах її 

спостерігали рідше: у 12 хворих (23,1%) ІІ групи (р>0,05) та у 5 пацієнтів 

(10,2%) ІІІ групи (р<0,05). Середнє значення рівня загального білірубіну у І 

групі суттєво не відрізнялося від результату в контрольних групах: (17,0±9,9) 

мкмоль/л (І група) та (16,3±5,4) мкмоль/л (ІІ група), (10,8±2,9) мкмоль/л (ІІІ 

група). 

Рідко відзначали порушення білково-синтетичної функції печінки. У 

хворих І групи у порівнянні з ІІ частіше спостерігали зниження рівня 

загального білку та альбуміну (у 8 хворих (9,3%) І групи проти 1 хворого 

(1,9%) ІІ, р<0,05). Рівень загального білку у хворих І групи був достовірно 

нижче за показник у хворих як ІІ, так і ІІІ групи: (66,5±2,9)
 

г/л проти 

(75,2±3,2) та (78,4±3,5) г/л, відповідно (р<0,05). Проте рівень альбуміну 

достовірно не відрізнявся у хворих різних груп і становив, відповідно: 

(40,2±4,0), (42,0±4,4) та (45,5±2,8) г/л. 
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Частота зниження рівня сечовини та ПТІ практично не відрізнялася в І та 

ІІ групі. Так зниження сечовини спостерігали у 7 хворих (8,1%) І групи та 2 

хворих (3,9%) ІІ-ої, а ПТІ – у 4 хворих (4,7%) І та у 3 хворих (5,8%) ІІ групи 

(р>0,05). У жодного з пацієнтів ІІІ групи не спостерігали зміни показників 

білково-синтетичної функції. Також не спостерігали достовірної різниці між 

середніми значеннями цих показників у хворих груп дослідження. Рівень 

сечовини, у середньому, становив (3,8±1,2), (4,3±1,7) та (4,9±1,9) ммоль/л 

серед хворих І, ІІ та ІІІ груп, відповідно; а ПТІ: (99,4±6,7), (99,8±9,6) та 

(118,6±12,7)%, відповідно (р>0,05). 

Результати аналізу частоти змін біохімічних показників у хворих на 

коінфекцію ВІЛ/ТБ/ХГС в залежності від кількості CD4+-Т-лімфоцитів 

наведені в табл.4.7, а середні значення основних показників біохімічного 

аналізу крові – у табл.4.8  

Таблиця 4.7 

Частота змін біохімічних показників, що характеризують функцію печінки у 

хворих на коінфекцію ВІЛ/ТБ/ХГС в залежності від кількості CD4+-Т-

лімфоцитів 

Зміни показників 

біохімічного аналізу 

крові 

Група ІА 

n=27, 

абс.ч. (%±m) 

Група ІВ 

n=35, 

абс.ч. (%±m) 

Група ІС 

n=24, 

абс.ч. (%±m) 

АлАТ, МО/л 

0-40 2 (7,4±5,1)
С
 7 (20,0±6,8) 11 (45,8±10,4)

А
 

41-120 13 (48,2±9,8) 19 (54,3±8,4) 9 (37,5±10,1) 

>120 12 (44,4±9,8)
С 

9 (25,7±7,4) 4 (16,7±7,8)
А
 

АсАТ, МО/л 

0-40 5 (18,5±7,6) 7 (20,0±6,8) 6 (25,0±9,0) 

41-120 13 (48,2±9,8) 19 (54,3±8,4) 12 (50,0±10,4) 

>120 9 (33,3±9,3) 9 (25,7±7,4) 6 (25,0±9,0) 

ЛФ > 120 МО/л 16 (59,3±9,6)
В,С

 11 (31,4±7,9)
А 

7 (29,2±9,5)
А
 

γГТП >50 МО/л 18 (66,7±9,3)
В,С

 10 (28,6±7,6)
А
 8 (33,3±9,8)

А
 

Загальний білірубін  > 14 (51,9±9,8)
В,С

 9 (25,7±7,4)
А
 5 (20,8±8,5)

А
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20,5 мкмоль/л 

Загальний білок < 64 г/л  5 (18,5±7,6) 2 (5,7±3,9) 1 (4,2±4,2) 

Альбумін < 35 г/л 5 (18,5±7,6) 2 (5,7±3,9) 1 (4,2±4,2) 

Сечовина < 2,5 ммоль/л 3 (11,1±6,2) 3 (8,6±4,8) 1 (4,2±4,2) 

ПТІ <77% 2 (7,4±5,1) 1 (2,9±2,8) 1 (4,2±4,2) 

Примітка: 
А,В,С

 – різниця достовірна відносно груп ІА, ІВ або ІС, відповідно (р<0,05). 

Таблиця 4.8 

Середні значення основних біохімічних показників функціонального стану 

печінки у хворих на коінфекцію ВІЛ/ТБ/ХГС в залежності від кількості 

CD4+-Т-лімфоцитів 

Показник, од.  

Середні значення, M ± m 

Група ІА 

n=27 

Група ІВ 

n=35 

Група ІС 

n=24 

АлАТ, МО/л  119,3±22,4
С 

92,7±18,1 64,5±14,6
А 

АсАТ, МО/л 100,1±19,0
 

94,9±21,4 72,2±16,4
 

γГТП, МО/л 88,8±14,2 72,6±12,1 59,0±8,4 

ЛФ, МО/л 97,4±18,2 80,3±9,4
 

70,1±12,1 

Загальний білірубін, мкмоль/л 17,1±2,4 17,8±2,5 16,3±1,8 

Загальний білок, г/л 64,4±2,8 68,9±1,9 70,5±2,0 

Альбумін, г/л 39,9±1,2 42,0±0,9 44,3±1,8 

Сечовина, ммоль/л 3,8±1,1 4,0±1,2 4,0±0,8 

ПТІ, % 86,4±7,2 98,6±6,5 100,9±8,8 

Примітка: 
А,В,С

 – різниця достовірна відносно груп ІА, ІВ або ІС, відповідно (р<0,05). 

Серед пацієнтів групи ІА переважали ті, що мали помірний чи 

виражений цитоліз: активність АлАТ становила 41-120 МО/л у 13 хворих 

(48,2%), а більше 120 МО/л – у 12 хворих (44,4%). У свою чергу активність 

АлАТ була в межах норми у більшості пацієнтів групи ІС (11 хворих (45,8%) 

проти 2 хворих (7,4%) групи ІА, р<0,05; та 7 хворих (20,0%) групи ІВ, р>0,05) 

і лише у 4 (16,7%) вона перевищувала 120 МО/л (проти 12 хворих (44,4%) в 

групі ІА, р<0,05, та 19 (54,3%) в групі ІВ, р>0,05). Середнє значення 
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активності АлАТ у хворих всіх підгруп перевищувало ВМН: у групі ІА 

становило (119,3±22,4)
 
МО/л – достовірно вище, ніж у хворих групи ІС 

(64,5±14,6) МО/л, р<0,05). У хворих групи ІВ, активність АлАТ в середньому 

складала (92,7±18,1) МО/л, р>0,05 (при порівнянні як з групою ІА, так і ІС). 

Співвідношення хворих за активністю АсАТ в групах в залежності від 

кількості CD4+-Т-лімфоцитів достовірно не відрізнялося: у більшості 

пацієнтів трьох груп активність АсАТ була в межах 41-120 МО/л: у 13 

(48,2%), 19 (54,3%) та 12 (50,0%) хворих груп ІА, ІВ та ІС, відповідно. 

Нормальні показники активності АсАТ спостерігали у 5 (18,5%), 7 (20,0%) та 

6 (25,0%) хворих, а ті, що перевищують 3 ВМН – у 9 (33,3%), 9 (25,7%) та 6 

(25,0%) груп ІА, ІВ та ІС, відповідно. Середні значення активності АсАТ 

перевищували ВМН та достовірно не відрізнялися у хворих груп ІА, ІВ та ІС: 

(100,1±19,0), (94,9±21,4) та (72,2±16,4) МО/л, відповідно.  

Достовірно частіше у хворих з низькою кількістю СD4+-Т-лімфоцитів 

(група ІА) у порівнянні як з групою ІВ, так і ІС, було виявлено підвищення 

активності ЛФ, γГТП та гіпербілірубінемію. Так у 16 хворих групи ІА 

(59,3%) спостерігали підвищення активності ЛФ (проти 11 хворих (31,4%) 

групи ІВ та 7 хворих (29,2%) групи ІС, р<0,05). Підвищення γГТП виявляли у 

18 хворих (66,7%) групи ІА та у 10 (28,6%) та 8 (33,3%) хворих груп ІВ та ІС, 

відповідно (р<0,05), а білірубінемію – у половини хворих (14 хворих – 51,9%) 

групи ІА та у 9 (25,7%) та 5 хворих (20,8%) груп ІВ та ІС, відповідно 

(р<0,05). Достовірної різниці між середніми значеннями цих показників у 

хворих груп ІА, ІВ та ІС виявлено не було: активність γГТП, у середньому, 

склала (88,8±14,2), (72,6±12,1) та (59,0±8,4) МО/л, відповідно; ЛФ – 

(97,4±18,2), (80,3±9,4) та (70,1±12,1) МО/л, відповідно; а рівень загального 

білірубіну – (17,1±2,4), (17,8±2,5) та (16,3±1,8) мкмоль/л.  

Достовірної різниці між частотою порушень показників білково-

синтетичної функції у хворих на коінфекцію ВІЛ/ТБ/ХГС в групах в 

залежності від кількості CD4+-Т-лімфоцитів, виявлено не було. Зниження 

рівню загального білка та альбуміну було виявлено у 5 (18,5%), 2 (5,7%) та 1 
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(4,2%) хворих груп ІА, ІВ та ІС, відповідно (р>0,05); сечовини – у 3 (11,1%), 

3 (8,6%) та 1 (4,2%) хворих груп ІА, ІВ та ІС, відповідно (р>0,05), а ПТІ – 

відповідно, у 2 (7,4%), 1 (2,9%) та 1 (4,2%) хворих (р>0,05). Середні значення 

показників білково-синтетичної функції печінки знаходилися в межах 

референтних значень та не залежали від кількості CD4+-Т-лімфоцитів. 

Середній рівень загального білку у хворих груп ІА, ІВ та ІС, у середньому, 

становив – (64,4±2,8), (68,9±1,9) та (70,5±2,0) г/л; альбуміну – (39,9±1,2), 

(42,0±0,9) та (44,3±1,8) г/л; сечовини – (3,8±1,1), (4,0±1,2) та (4,0±0,8) 

ммоль/л; ПТІ – (86,4±7,2), (98,6±6,5) та (100,9±8,8)%, відповідно.  

 

4.2. Особливості ультразвукової діагностики уражень органів черевної 

порожнини у хворих на коінфекцію ВІЛ/ТБ/ХГС 

Частота виявлення основних змін показників УЗД ОЧП у хворих на 

коінфекцію ВІЛ/ТБ/ХГС у порівнянні з контрольними групами наведена у 

таблиці 4.9.  

При оцінці розмірів печінки за даними УЗД в 2D-режимі встановлено, 

що серед пацієнтів І групи гепатомегалія відзначалась у 66 (76,7%) – 

незначно частіше у порівнянні з ІІ групою (36 хворих – 69,2%, р>0,05) та 

достовірно частіше, ніж у групі ІІІ (10 хворих – 20,4%, р<0,05). У хворих І 

групи передньо-задній розмір правої частки печінки був більшим, ніж у 

хворих контрольних груп, і становив (154,8±11,2) мм проти (148,2±9,9) мм у 

групі ІІ (р>0,05) та (127,4±10,2) мм у групі ІІІ (р<0,05). Вертикальний розмір 

лівої частки склав у середньому – (76,8±4,5) мм у І групі та (77,0±3,8) мм у ІІ 

групі (р>0,05), (64,2±4,1) мм у ІІІ групі (р<0,05). У більшості пацієнтів І 

групи спостерігали й інші ознаки хронічного гепатиту – підвищення 

акустичної щільності печінки (у 58 хворих – 67,4%) та неоднорідність її 

паренхіми (52 хворих – 60,5%). Частота виявлення цих особливостей майже 

не відрізнялася від такої в ІІ групі (30 хворих – 57,7%, р>0,05) та достовірно 

перевищувала частоту серед хворих ІІІ групи (12 хворих (24,5%) та 11 хворих 

(22,5%), відповідно, р<0,05). Цікавим є факт виявлення ознак хронічного 
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гепатиту саме серед хворих ІІІ групи, у яких були виключені вірусні гепатити, 

а отже, були інші причини розвитку змін у печінці (в першу чергу – токсичні).  

У хворих І групи часто спостерігали порушення портального кровотоку: 

розширення портальної вени було виявлено у 31 хворого (36,1%) І групи. У ІІ 

групі його спостерігали у 11 хворих (21,2%), а в ІІІ не було виявлено у 

жодного хворого (р<0,05). Діаметр ворітної вени, в середньому, склав, 

відповідно, (1,49±0,11), (1,32±0,18) (р>0,05 при порівнянні з І групою) та 

(1,0±0,08) см (р<0,05 при порівнянні з І групою). 

Сонографічні ознаки внутрішньопечінкового холестазу (розширення 

внутрішньопечінкових проток) спостерігали рідко: у 4 хворих (4,7%) хворих І 

групи та у 1 хворого з ІІ та ІІІ груп (1,9% та 2,0%, відповідно).  

Достовірно частіше у хворих І групи у порівнянні як з ІІ, так і ІІІ групою 

виявляли збільшення лімфатичних вузлів черевної порожнини: у 22 хворих 

(25,6%) проти 4 (7,7%) у ІІ групі та 5 (10,2%) у ІІІ групі (р<0,05). 

Більше, ніж у половини хворих як І, так і ІІ груп, спостерігали 

спленомегалію: у 58 (67,4%) та 27 (51,9%), відповідно (р>0,05), і значно 

рідше – у хворих ІІІ групи (9 пацієнтів – 17,3%, р<0,05). У середньому площа 

селезінки (Smax) становила, відповідно, (77,1±8,7),( 68,5±7,7) см
2
 у хворих І та 

ІІ груп, відповідно, що достовірно більше, ніж у ІІІ групі – (42,1±9,1) см
2
 

(р<0,05). У хворих зі спленомегалією відзначали також і підвищення 

ехогенності селезінки. Крім того, у 4 хворих І групи (4,7%) були виявлені 

гіперехогенні вогнищеві утворення, що були віднесені до гранульом та не 

спостерігалися в інших групах дослідження. Розширення селезінкової вени 

спостерігали у 25 хворих (29,1%) І та 9 хворих (17,3%) ІІ групи та не 

спостерігали у жодного хворого ІІІ групи (р<0,05). ЇЇ діаметр у середньому 

склав, відповідно, (8,80±1,01), (7,91±1,20) та (6,82±1,18) см (р>0,05). 

Практично з однаковою частотою в усіх групах виявляли сонографічні 

ознаки хронічного панкреатиту та холециститу. Так дифузні зміни 

підшлункової залози у вигляді підвищення її ехогенності, «розмитості» 

паренхіми, нерівності контурів залози та наявності лінійних гіперехогенних 
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включень (фібротичні зміни) спостерігали у 52 (60,5%), 30 (57,7%) та 22 

(44,9%) хворих І, ІІ та ІІІ груп, відповідно (р>0,05). Ознаки хронічного 

холециститу (потовщення стінки жовчного міхура, застій та згущення жовчі, 

наявність каменів у жовчному міхурі та деформації жовчного міхура) 

спостерігали у 18 (20,9%), 10 (19,2%) та 8 (16,3%) хворих І, ІІ та ІІІ груп, 

відповідно (р>0,05). 

Таблиця 4.9 

Частота виявлення змін при УЗД ОЧП у хворих на коінфекцію ВІЛ/ТБ/ХГС у 

порівнянні з контрольними групами 

Зміни при УЗД 

І група 

ВІЛ/ТБ/ХГС 

n=86, 

абс.ч. (%±m) 

ІІ група 

ВІЛ/ХГС 

n=52, 

абс.ч. (%±m) 

ІІІ група 

ВІЛ/ТБ 

n=49, 

абс.ч. (%±m) 

Гепатомегалія 
66 

(76,7±4,6)
3 

36 

(69,2±6,4) 

10 

(20,4±5,8)
1
 

Зміни акустичної щільності 

печінки 

58 

(67,4±5,1)
3
 

30 

(57,7±6,9) 

12 

(24,5±6,1)
1
 

Неоднорідність паренхіми 

печінки 

52 

(60,5±5,3)
3
 

30 

(57,7±6,9) 

11 

(22,5±6,0)
1
 

Розширення портальної вени 
31 

(36,1±5,18)
3 

11 

(21,2±5,7) 
0

1
 

Розширення 

внутрішньопечінкових 

жовчних проток 

4 

(4,7±2,27) 

1 

(1,9±1,9) 

1 

(2,0±2,0) 

Збільшення лімфатичних 

вузлів черевної порожнини 

22 

(25,6±4,7)
2,3

 

4 

(7,7±3,7)
1 

5 

(10,2±4,3)
1
 

Спленомегалія 
58 

(67,4±5,1)
3 

27 

(51,9±6,9) 

9 

(17,3±5,3)
1
 

Розширення селезінкової вени 25 9 0
1
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(29,1±4,90)
3
 (17,3±5,25) 

Дифузні зміни підшлункової 

залози 

52 

(60,5±5,27) 

30 

(57,7±6,85) 

22 

(44,9±7,11) 

Ознаки хронічного 

холециститу 

18 

(20,9±4,39) 

10 

(19,2±5,47) 

8 

(16,3±5,28) 

Примітка: 
1,2,3

 – різниця достовірна відносно І, ІІ або ІІІ груп, відповідно (р<0,05 за 

критерієм Стьюдента) 

При розподілі хворих, коінфікованих ВІЛ/ТБ/ХГС (І група) на підгрупи 

в залежності від кількості CD4+-Т-лімфоцитів достовірної різниці між 

частотою виявлення більшості сонографічних змін не виявлено (табл.4.10).  

Таблиця 4.10 

Частота виявлення змін при УЗД ОЧП у хворих на коінфекцію ВІЛ/ТБ/ХГС в 

залежності від кількості CD4+-Т-лімфоцитів 

Зміни при УЗД 

Група ІА 

(n=27), 

абс.ч. (%±m) 

Група ІВ 

(n=35), 

абс.ч. (%±m) 

Група ІС 

(n=24), 

абс.ч. (%±m) 

Гепатомегалія 
23  

(85,2±7,0) 

27  

(77,1±7,1) 

16 

 (66,7±9,8) 

Зміни акустичної щільності 

печінки 

21  

(77,8±8,15)
С 

25  

(71,4±7,64) 

12  

(50,0±10,43)
А 

Неоднорідність паренхіми 

печінки 

18  

(66,7±9,3) 

23 

(65,7±8,0) 

12  

(50,0±10,43) 

Розширення портальної вени 
11  

(40,7±9,64) 

12  

(34,2±8,02) 

8  

(33,3±9,83) 

Розширення 

внутрішньопечінкових 

жовчних проток 

4  

(14,8±6,97)* 
0 0 

Збільшення лімфатичних 

вузлів черевної порожнини 

12  

(44,4±9,75)
В,С 

6 

(17,1±6,37)
А 

4  

(16,7±7,77)
А 



96 

 

Спленомегалія 
20  

(74,1±8,6) 

23  

(65,7±8,02) 

15  

(62,5±10,09) 

Розширення селезінкової 

вени 

10  

(37,0±9,47) 

10  

(28,6±7,64) 

5  

(20,8±8,47) 

Дифузні зміни підшлункової 

залози 

17  

(63,0±9,47) 

22  

(62,9±8,17) 

13  

(54,2±10,39) 

Ознаки хронічного 

холециститу 

7  

(25,9±8,59) 

8  

(22,9±7,10) 

3  

(12,5±6,90) 

Примітка: 
A,B,C

 – різниця достовірна відносно груп ІА, ІВ або ІС, відповідно (р<0,05 за 

критерієм Стьюдента) 

У більшості хворих усіх підгруп спостерігали сонографічні ознаки 

хронічного гепатиту: збільшення розмірів печінки, зміни її акустичної 

щільності та неоднорідність паренхіми, а також – розширення портальної 

вени, зниження середньої швидкості портального кровотоку, збіднення та 

деформацію судинного малюнку паренхіми печінки, що вказувало на 

продвинуті стадії фіброзу печінки. Зі зниженням кількості CD4+-Т-

лімфоцитів частота виявлення цих ознак зростала, проте достовірної різниці 

виявлено не було (р>0,05). Так гепатомегалію спостерігали у 23 (85,2%) 

хворих групи ІА, у 27 (77,1%) хворих групи ІВ та у 16 (66,7%) хворих групи 

ІС. При цьому передньо-задній розмір правої частки печінки становив, 

відповідно, (175,8±12,1), (150,1±8,9) та (142,8±10,8) (р<0,05 між групами ІА 

та ІС), а вертикальний розмір лівої частки – відповідно, (88,5±10,3), 

(80,0±9,8) та (70,4±10,0) мм. Акустична щільність була підвищена у 21 

хворого (77,8%) групи ІА – достовірно частіше, ніж серед хворих групи ІС 

(12 хворих – 50,0%), та у 25 хворих (71,4%) групи ІВ. Паренхіма печінки була 

неоднорідною у 18 (66,7%), 23(65,7%) та 12 (50,0%) випадках в групах ІА, ІВ 

та ІС, відповідно.  

 Розширення портальної вени спостерігали майже з однаковою 

частотою в трьох підгрупах: у 11 (40,7%), 12 (34,2%) та 8 (33,3) пацієнтів 

груп ІА, ІВ та ІС, відповідно (р>0,05). Середній діаметр портальної вени у 
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хворих ІА групи становив – (1,46±0,11) см, що достовірно вище від 

середнього значення у групі ІС (1,03±0,18 см) та незначно відрізняється від 

показника в групі ІВ (1,28±0,25 см).   

Розширення внутрішньопечінкових жовчних проток спостерігалося 

лише у ІА групі (4 пацієнти – 14,8%, р<0,05).   

Часто при УЗД ОЧП у хворих, коінфікованих ВІЛ/ТБ/ХГС, виявляли 

збільшення лімфатичних вузлів черевної порожнини. Зі зниженням CD4+-Т-

лімфоцитів, збільшення лімфатичних вузлів визначали частіше: у 12 хворих 

(44,4%) групи ІА проти 6 (17,1%) пацієнтів групи ІВ та 4 (16,7%) групи ІС 

(р<0,05 при порівнянні як з групою ІВ, так і ІС). В середньому, діаметр 

лімфатичних вузлів становив 1,8 см (від 0,5 до 2,8 см). У більшості випадків 

було виявлено збільшення лімфатичних вузлів декількох локалізацій: в 

ділянці воріт печінки та селезінки, парааортальні лімфатичні вузли.   

Селезінка була збільшена у 20 хворих (74,1%) групи ІА, у 23 хворих 

(65,7%) групи ІВ та 15 (62,5%) групи ІС (р>0,05). Проте достовірно 

відрізнялися середні значення максимальної площі селезінки і становили 

(83,7±7,3) см
2
 у хворих групи ІА проти (61,7±8,0) см

2
 у хворих групи ІС 

(р<0,05). У хворих групи ІВ площа селезінки в середньому становила 

(70,4±9,4) см
2
 (р>0,05).  

Селезінкова вена була розширена приблизно у третини хворих, 

коінфікованих ВІЛ/ТБ/ХГС: у 10 хворих (37,0%) групи ІА, 10 хворих (28,6%) 

групи ІВ та 5 (20,8%) хворих групи ІС (р>0,05). Середні значення її діаметру 

також суттєво не відрізнялись у хворих різних підгруп і становили, 

відповідно: (9,2±2,8), (8,6±1,8) та (8,4±1,7) см (р>0,05).  

Частота виявлення ознак хронічного панкреатиту та холециститу у 

хворих на коінфекцію ВІЛ/ТБ/ХГС не залежала від кількості CD4+-Т-

лімфоцитів. Так дифузні зміни підшлункової залози спостерігали у 17 хворих 

(63,0%) групи ІА, 22 (62,9%) – ІВ та 13 (54,2%) – ІС, а хронічний холецистит 

– у 7 хворих (25,9%) групи ІА, 8 (22,9%) – ІВ та 3 (12,5%) – ІС.   
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З метою оцінки стадії фіброзу печінки використовували дані, отримані 

при УЗД в 2D режимі: акустичну щільність паренхіми, розміри печінки та 

селезінки, діаметр ворітної та селезінкової вени, а також показники 

портального кровоплину, що доповнювались даними, отриманими при 

дослідженні в 3D режимі у поєднанні із енергетичною допплерографією (PD-

режим), при якому здійснювалась візуальна оцінка поширення ділянок 

фіброзу, кількості кровоносних судин, а також оцінка васкуляризації обраної 

області. Комплекс вище наведених показників дозволив зробити висновок 

про наявність та вираженість фіброзу печінки у хворих на коінфекцію 

ВІЛ/ТБ/ХГС (І група) та ВІЛ/ХГС (ІІ група).  

 Було встановлено, що в обох групах переважали пацієнти з 

початковими стадіями фіброзу печінки (F0-F2). Виражений фіброз (F3-F4) 

спостерігали у 26 хворих (30,2%) І групи та у 13 (25,0%) пацієнтів ІІ групи. 

При розподілі хворих, коінфікованих ВІЛ/ТБ/ХГС на підгрупи в залежності 

від кількості CD4+-Т-лімфоцитів, виявлено тенденцію до зростання частоти 

термінальних стадій фіброзу печінки зі зниженням кількості CD4+ (рис. 4.1). 

Так виражений фіброз мав місце у 11 хворих (40,7%) групи ІА та лише у 10 

(28,6%) хворих групи ІВ та 5 (20,8%) групи ІС (р<0,1). 
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Рис. 4.1. Частота виявлення початкових та термінальних стадій фіброзу 

печінки у хворих на коінфекцію ВІЛ/ТБ/ХГС в залежності від кількості 

CD4+-Т-лімфоцитів та у порівнянні з ІІ групою (ВІЛ/ХГС). 

 На основі ультрасонографічних та лабораторних ознак 9 пацієнтам 

(10,5%) І групи було встановлено діагноз ВГС-асоційованого цирозу печінки: 

у 5 хворих (5,8%) – стан на момент початку терапії оцінили як стадію А за 

шкалою Чайлд-Пью, у 3 (3,5%) – стадію В та у 1 хворого (1,2%) – стадію С. 

Серед пацієнтів ІІ групи цироз печінки було виявлено у 4 хворих (7,7%, 

р>0,05): 3 хворих (5,8%) мали стадію захворювання А, а 1 хворий (1,9%) – В. 

 

4.3. Резюме 

Часто перебіг коінфекції ВІЛ/ТБ/ХГС супроводжується змінами в 

загальному аналізі крові: анемією, лейкопенією чи лейкоцитозом, 

тромбоцитопенією та підвищенням ШОЕ. У хворих, коінфікованих 

ВІЛ/ТБ/ХГС (І група), частіше (р<0,05) у порівнянні з хворими ІІІ групи 

спостерігали анемію (41,9% проти 24,5%) та лейкопенію (30,2% проти 

14,3%). Лейкоцитоз частіше спостерігали серед хворих ІІІ групи  (24,5%), ніж 

у І (8,1%), р<0,05. Однак достовірної різниці між середніми значеннями рівня 

гемоглобіну, кількості еритроцитів та лейкоцитів, у хворих всіх груп 

дослідження виявлено не було.  

Тромбоцитопенію спостерігали у 47,7% хворих І групи, тобто значно 

частіше, ніж в ІІ (23,1%, р<0,05) та ІІІ групі (18,4%, р<0,05). Середні значення 

кількості тромбоцитів у хворих усіх груп знаходилися в межах референтних 

значень та достовірно не відрізнялися між собою.  

У більшості хворих І групи (79,1%) швидкість осідання еритроцитів була 

прискорена і в середньому становила (33,68±2,30) мм/год. Частота виявлення 

прискореної ШОЕ та її середнє значення майже не відрізнялося від таких у ІІІ 

групі хворих. Достовірна різниця в частоті виявлення та між середніми 

значеннями була виявлена у порівнянні з ІІ групою, де прискорення ШОЕ 

мали 26,9% хворих, а середнє значення дорівнювало (17,50±2,10) мм/год.  
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При розподілі хворих І групи на підгрупи в залежності від кількості 

CD4+-Т-лімфоцитів виявлені наступні закономірності показників гемограми.  

Загалом для перебігу коінфекції ВІЛ/ТБ/ХГС у хворих з низькою кількістю 

СD4+-Т-лімфоцитів (<100 клітин/мкл) характерні глибокі порушення 

гемограми: спостерігали асоційовану з вираженим імунодефіцитом 

панцитопенію або пригнічення одного з ростків кровотворення, значне 

підвищення ШОЕ.  

Анемія достовірно частіше спостерігалася у хворих ІА групи (51,9%)  у 

порівнянні з групою ІС (25,0%), р<0,05. Достовірно частіше у групі ІА в 

порівнянні як з групою ІВ, так і ІС, спостерігали лейкопенію: у 59,3% хворих 

групи ІА проти 20,0% в групі ІВ та 12,5% в групі ІС (р<0,05). При цьому 

достовірної різниці у середніх значеннях рівня гемоглобіну та кількості 

еритроцитів та лейкоцитів виявлено не було. 

Достовірна різниця була виявлена між середніми значеннями відносних 

показників лейкоцитарної формули. Так відповідно до зниження CD4+-Т-

лімфоцитів з поглибленням імунодефіциту спостерігали зниження відносної 

кількості лімфоцитів та зростання відносної кількості нейтрофілів.  

Тромбоцитопенію частіше спостерігали у хворих групи ІА (63,0%) у 

порівнянні з групою ІС (33,3%, р<0,05). Кількість тромбоцитів у хворих на 

коінфекцію ВІЛ/ТБ/ХГС значно варіювала (від 60 до 517 · 10
9
/л), а середні 

значення майже не відрізнялися у трьох підгрупах (р>0,05) та знаходилися в 

межах референтних значень.  

Звертає увагу значне підвищення ШОЕ в усіх підгрупах, при чому в 

групі ІА середнє значення є достовірно вищим, ніж у групі ІС: (40,35±3,36) 

проти (25,94±4,22) мм/год, р<0,05. Достовірно частіше ШОЕ була підвищена 

у пацієнтів групи ІА (92,6%) у порівнянні як із групою ІВ (74,3%), так і ІС 

(70,8%), р<0,05.  

У більшості хворих основної групи відзначали наявність помірного або 

вираженого цитолітичного синдрому (активність АлАТ, у середньому 

становила – (72,9±12,5)
 
МО/л, АсАТ – (88,3±14,7)

 
МО/л) та підвищення 
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активності ЛФ (в середньому, до (78,8±21,5)
 
МО/л) та γГТП (у середньому, до 

(68,4±9,8)
 
МО/л) без істотних змін показників білково-синтетичної функції. 

При порівнянні частоти змін показників у І групі з хворими ІІІ групи 

встановлено, що всі зміни спостерігаються частіше в основній групі через 

відсутність вірусного ураження печінки, проте у незначної частини хворих ІІІ 

групи вони все-таки присутні, імовірно, через вплив інших гепатотропних 

чинників.   

При порівнянні І і ІІ груп встановлено, що у хворих, коінфікованих 

ВІЛ/ТБ/ХГС достовірно частіше спостерігають виражене підвищення 

активності АлАТ (у 29,1% хворих І групи проти 9,6% хворих ІІ групи, 

р<0,05), підвищення активності γГТП (41,9% проти 25,0%, відповідно, 

р<0,05), зниження рівня загального білку та альбуміну (9,3% проти 1,9%, 

відповідно, р<0,05). Рівень загального білку, у середньому, у І групі (66,5±2,9
 

г/л) був достовірно нижчим у порівнянні як із ІІ (75,2±3,2 г/л), так і ІІІ 

групою (78,4±3,5 г/л) (р<0,05). Відзначено також достовірно вищі середні 

показники активності АлАТ та АсАТ у І групі при порівнянні з хворими ІІІ 

групи, де активність АлАТ, в середньому, становила (32,4±8,0)
 
МО/л, а АсАТ 

– (34,5±8,4)
 

МО/л (р<0,05). Середні значення решти показників, які 

досліджувалися, достовірно не відрізнялися між групами порівняння.  

При розподілі хворих І групи на підгрупи в залежності від кількості 

CD4+-Т-лімфоцитів виявлені наступні закономірності змін функціонального 

стану печінки: у хворих з низькою кількістю CD4+-Т-лімфоцитів (група ІА) 

частіше спостерігалося виражене підвищення активності АлАТ (44,4%) при 

порівнянні із хворими групи ІС (16,7%), р<0,05. Достовірно частіше у групі 

ІА при порівнянні як із групою ІВ, так і ІС, відзначалося підвищення 

активності ЛФ (59,3% в групі ІА проти 31,4% у групі ІВ та 29,2% в групі ІС, 

р<0,05), γГТП (66,7% проти 28,6% та 33,3%, відповідно, р<0,05) та рівня 

загального білірубіну (51,9% проти 25,7% та 20,8%, відповідно, р<0,05). 

Середні значення більшості показників достовірно не відрізнялися у хворих 

різних підгруп, а отже, не залежали від кількості CD4+-Т-лімфоцитів. Однак 
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достовірно була вищою активність АлАТ у групі ІА – (119,3±22,4)
 
МО/л – при 

порівнянні з групою ІС – (64,5±14,6)
 
МО/л. 

При проведенні УЗД ОЧП у більшості хворих, коінфікованих 

ВІЛ/ТБ/ХГС (І група) були виявлені ознаки хронічного гепатиту, а саме: 

збільшення розмірів печінки (76,7%), підвищення акустичної щільності 

(67,4%) та неоднорідність паренхіми печінки (60,5%) у поєднанні зі зміною 

портального кровотоку – розширенням портальної (36,1%) та селезінкової 

вен (29,1%) та спленомегалією (67,4%). Частота виявлення цих 

сонографічних ознак у І групі достовірно не відрізнялася (р>0,05) від такої у 

хворих ІІ групи та значно перевищувала частоту у ІІІ групі (р<0,05). У 

хворих І групи передньо-задній розмір правої частки печінки був більшим, 

ніж у хворих контрольних груп, і становив (154,8±11,2) мм проти (148,2±9,9) 

мм у групі ІІ (р>0,05) та (127,4±10,2) мм у групі ІІІ (р<0,05). Вертикальний 

розмір лівої частки склав у середньому – (76,8±4,5) мм у І групі та (77,0±3,8) 

мм у ІІ групі (р>0,05), (64,2±4,1) мм у ІІІ групі (р<0,05). Діаметр ворітної 

вени, в середньому, склав, відповідно, (1,49±0,11), (1,32±0,18) (р>0,05 при 

порівнянні з І групою) та (1,0±0,08) см (р<0,05 при порівнянні з І групою). У 

середньому площа селезінки (Smax) становила, відповідно, (77,1±8,7), 

(68,5±7,7) см
2
 у хворих І та ІІ груп, відповідно, що достовірно більше, ніж у 

ІІІ групі – (42,1±9,1) см
2
 (р<0,05). Діаметр селезінкової вени у середньому 

склав, відповідно, (8,80±1,01), (7,91±1,20) та (6,82±1,18) см (р>0,05). 

Часто виявляли збільшення лімфатичних вузлів черевної порожнини, 

при чому з найбільшою частотою у І групі (25,6% проти 7,7% та 10,2% у ІІ та 

ІІІ групах, відповідно, р<0,05). Серед хворих, коінфікованих ВІЛ/ТБ/ХГС, 

збільшення лімфатичних вузлів спостерігали найчастіше у хворих з низькою 

кількістю СD4+-Т-лімфоцитів (у 44,4% хворих групи ІА проти 17,1% та 

16,7% у групах ІВ та ІС, р<0,05). 

У незначної частини хворих спостерігали ознаки внутрішньопечінкового 

холестазу – розширення внутрішньопечінкових жовчних проток (4,7%, 1,9% 

та 2% хворих І, ІІ та ІІІ груп, відповідно, р<0,05). Практично з однаковою 
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частотою в усіх групах виявляли сонографічні ознаки хронічного 

панкреатиту та холециститу.  

При розподілі хворих, коінфікованих ВІЛ/ТБ/ХГС (І група) на підгрупи 

в залежності від кількості CD4+-Т-лімфоцитів втановлено, що зі зниженням 

кількості CD4+-Т-лімфоцитів частота виявлення вище наведених ознак 

хронічного гепатиту зростала, проте достовірної різниці виявлено не було 

(р>0,05). Так гепатомегалію спостерігали майже однаково часто, при цьому 

передньо-задній розмір правої частки печінки становив, відповідно, 

(175,8±12,1), (150,1±8,9) та (142,8±10,8) у хворих груп ІА, ІВ та ІС (р<0,05 

між групами ІА та ІС), а середнє значення вертикального розміру лівої 

частки достовірно не відрізнялося. Акустична щільність печінки була 

підвищена у 77,8% хворих групи ІА – достовірно частіше, ніж серед хворих 

групи ІС (50,0%). Середній діаметр портальної вени у хворих ІА групи 

становив – (1,46±0,11 см), що достовірно вище від середнього значення у 

групі ІС (1,03±0,18 см) та незначно відрізняється від показника в групі ІВ 

(1,28±0,25 см), а середній діаметр селезінкової був практично однаковим у 

хворих різних підгруп. Достовірно відрізнялися середні значення 

максимальної площі селезінки: (83,7±7,3) см
2
 у хворих групи ІА проти 

(61,7±8,0) см
2
 у хворих групи ІС (р<0,05). Розширення внутрішньопечінкових 

жовчних проток спостерігалося лише у ІА групі (14,8%, р<0,05).   

Було встановлено, що в обох групах переважали пацієнти з початковими 

стадіями фіброзу печінки (F0-F2). Виражений фіброз (F3-F4) спостерігали у 

30,2% хворих І групи та у 25,0% пацієнтів ІІ групи. При розподілі хворих, 

коінфікованих ВІЛ/ТБ/ХГС на підгрупи в залежності від кількості CD4+-Т-

лімфоцитів, виявлено тенденцію до зростання частоти термінальних стадій 

фіброзу печінки що зі зниженням кількості CD4+. Так виражений фіброз мав 

місце у 40,7% хворих групи ІА та лише у 28,6% хворих групи ІВ та 20,8% 

групи ІС (р<0,1). 
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РОЗДІЛ 5 

ОСОБЛИВОСТІ ЛІКУВАННЯ ХВОРИХ НА КОІНФЕКЦІЮ ВІЛ, 

ТУБЕРКУЛЬОЗУ ТА ХРОНІЧНОГО ГЕПАТИТУ С 

 

 

5.1. Результати лікування туберкульозу у хворих на коінфекцію 

ВІЛ/ТБ/ХГС 

На сьогодні немає спільної думки щодо термінів початку ВААРТ 

відносно АМБТ у хворих на коінфекцію ВІЛ/ТБ. Більшість міжнародних 

протоколів рекомендують початок ВААРТ якомога раніше, не зважаючи на 

ризик розвитку СВІС та сумації ефектів з підвищенням ризику побічної дії 

лікарських засобів. У нашому дослідженні 42 хворим (48,8%) основної групи 

дослідження ВААРТ була призначена під час інтенсивної фази хіміотерапії 

ТБ, а 25 хворим (29,1%) – під час підтримуючої фази АМБТ.  У 19 пацієнтів 

(22,1%) діагноз ТБ було встановлено після призначення ВААРТ, а його 

лікування, відповідно, було розпочато на фоні ВААРТ (табл.1).  

Таблиця 5.1 

Терміни призначення ВААРТ та АМБТ у хворих на коінфекцію ВІЛ/ТБ/ХГС 

(n=86) 

Терміни призначення ВААРТ 

та АМБТ 

Кількість хворих, абс.ч. 

Група ІА 

n=27 

Група ІВ 

n=35 

Група ІС 

n=24 

Всього 

n=86 

ВААРТ призначена під час 

інтенсивної фази АМБТ  
27  9  6  42 

ВААРТ призначена під час 

підтримуючої фази АМБТ  
-  19  6  25 

ВААРТ призначена до 

призначення АМБТ (за 1 рік і 

більше)  

-  7  12  19 
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Клінічна ефективність лікування ТБ у хворих, коінфікованих 

ВІЛ/ТБ/ХГС (І група) та ВІЛ/ТБ (ІІІ група) наведена в таблиці 5.2. ЇЇ 

оцінювали за сукупністю клінічних, рентгенологічних та мікробіологічних 

даних з урахуванням наступних критеріїв: зникнення клінічних симптомів 

захворювання, припинення бактеріовиділення, рентгенологічною динамікою. 

Під терміном «ефективне лікування» слід розуміти позитивну динаміку 

на фоні лікування: значне покращення, покращення, часткове покращення 

(відповідно до протоколу дослідження).  

Таблиця 5.2 

Ефективність лікування ТБ у хворих на коінфекцію ВІЛ/ТБ (n=49) та 

ВІЛ/ТБ/ХГС (n=86) в залежності від термінів призначення ВААРТ  

Показники 

ефективності 

ІІІ  

ВІЛ/ТБ  

n=49, 

абс.ч. (%)  

І  

ВІЛ/ТБ/ХГС  

n=86,  

абс.ч. (%)   

АРТ в  ІФ 

АМБТ 

n=42, 

абс.ч. (%)   

АРТ в ПФ 

АМБТ  

n=25, 

абс.ч. (%)   

АРТ до 

АМБТ  

n=19, 

абс.ч. (%)   

Ефективне 

лікування  

30 

(61,2%)  

44 

(51,2%)  

21 

(50,0%)  

12 

(48,0%)  

11 

(57,9%)  

Стан без 

змін 

7 

(14,3%)  

20 

(23,3%)  

10 

(23,8%)  

5 

(20,0%)  

5 

(26,3%)  

Погіршання 

стану 

8 

(16,3%)  

14 

(16,2%)  

6 

(14,3%)  

6 

(24,0%)  

2 

(10,5%)  

Летальний 

наслідок  

4 

(8,2%)  

8 

(9,3%)  

5 

(11,9%)  

2 

(8,0%)  

1 

(5,3%) 

 

Успішність лікування туберкульозу у хворих на коінфекцію ВІЛ/ТБ/ХГС 

склала 51,2%, що незначно нижче від результату в групі хворих на 

коінфекцію ВІЛ/ТБ (61,2%, р>0,05) – та в обох групах дослідження набагато 

нижче критерію, встановленого ВООЗ (85%). Успішність лікування у групі 

коінфікованих ВІЛ/ТБ/ХГС не залежала від термінів призначення ВААРТ 

відносно антимікобактеріальної терапії: при її призначенні під час 
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інтенсивної фази АМБТ терапія туберкульозу була ефективною у 50,0% 

хворих, під час підтримуючої фази – 48,0%, до призначення АМБТ – у 57,9% 

(р>0,05). 

У більшості хворих (52 пацієнти – 60,5%) основної групи дослідження 

після початку ВААРТ спостерігали погіршення перебігу туберкульозу як 

прояв СВІС, однак лише у 7 випадках (8,1%) наслідок був летальним. 

Найчастіше (у 30 хворих – 57,7%) розвиток СВІС відзначали протягом 

першого місяця від початку ВААРТ, у 16 хворих (30,8%) – він розвинувся на 

2 місяці, а у 6 хворих (11,5%) – пізніше 8 тижня від початку ВААРТ (рис. 

5.1). 

     

Рис. 5.1. Терміни розвитку синдрому відновлення імунної системи у хворих 

на коінфекцію ВІЛ/ТБ/ХГС (n=52) від початку ВААРТ. 

 

5.2. Причини неефективності лікування туберкульозу у хворих на 

коінфекцію ВІЛ/ТБ/ХГС 

На ефективність протитуберкульозного лікування впливає низка 

факторів, а саме: чутливість МБТ до препаратів, поширеність 

туберкульозного процесу, тяжкість захворювання, наявність супутніх 

захворювань, вираженого імунодефіциту, недотримання режиму прийому 

препаратів через недостатній комплаєнс або необхідність відміни 

препаратів/перерви у лікуванні у зв’язку з появою побічних явищ та ін.  

57,7% 
30,8% 

11,5% 

1-4 тиждень 

5-8 тиждень 

>8 тижня 
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У нашому дослідженні було проаналізовано вплив несприятливих 

факторів на успішність лікування туберкульозу у хворих, коінфікованих 

ВІЛ/ТБ/ХГС (І група). Результати аналізу наведені в таблиці 5.3 із указанням 

значення критерію χ
2
 та рівня значущості впливу кожного фактора.  

Таблиця 5.3 

Вплив несприятливих факторів на успішність лікування туберкульозу у 

пацієнтів, коінфікованих ВІЛ/ТБ/ХГС (n=86) 

Фактори 

Групи пацієнтів з коінфекцію 

ВІЛ/ТБ/ХГС 

χ
2
 p 

Успішне 

лікування 

(n=44) 

Неуспішне 

лікування 

(n=42) 

Абс.ч. % Абс.ч. % 

Позалегеневі ураження 

¶ Так 

¶ Ні  

 

8 

36 

 

18,2 

81,8 

 

24 

18 

 

57,1 

42,9 

13,961 р<0,01 

Бактеріовиділення  

¶ Так 

¶ Ні 

 

17 

27 

 

38,6 

61,4 

 

14 

28 

 

33,3 

66,7 

0,262 р>0,05 

Деструкція 

¶ Так 

¶ Ні 

 

17 

27 

 

38,6 

61,4 

 

12 

30 

 

28,6 

71,4 

0,974 р>0,05 

Резистентність МБТ до ПТП  

¶ Так 

¶ Ні 

 

6 

38 

 

13,6 

86,4 

 

18 

24 

 

42,9 

57,1 

9,120 р<0,01 

Кількість CD4+ <200 кл/мкл 

¶ Так 

¶ Ні 

 

16 

28 

 

36,4 

63,6 

 

28 

14 

 

66,7 

33,3 

7,897 р<0,01 

Перерва лікування     4,012 р<0,05 
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внаслідок розвитку побічної 

дії ПТП 

¶ Так 

¶ Ні 

 

 

5 

39 

 

 

11,4 

88,6 

 

 

12 

30 

 

 

28,6 

71,4 

Початок ВААРТ під час ІФ 

АМБТ 

¶ Так 

¶ Ні 

 

 

21 

23 

 

 

47,7 

52,3 

 

 

21 

21 

 

 

50,0 

50,0 

0,044 р>0,05 

Інші тяжкі опортуністичні 

інфекції 

¶ Так 

¶ Ні 

 

 

5 

39 

 

 

11,4 

88,6 

 

 

14 

28 

 

 

33,3 

66,7 

6,026 р<0,05 

СВІС 

¶ Так 

¶ Ні 

 

23 

21 

 

52,3 

47,7 

 

29 

13 

 

69,0 

31,0 

2,530 р>0,05 

  

 Наявність позалегеневих форм туберкульозу є фактором, що негативно 

впливає на ефективність лікування. Так у хворих, у яких лікування було 

неефективним, переважала позалегенева локалізація процесу (24 пацієнти – 

57,1% у порівнянні з 8 хворими (18,2%), у яких лікування було успішним) 

(р<0,01).У групах хворих з успішним лікуванням та його невдачею майже з 

однаковою частотою спостерігали бактеріовиділення (у 38,6% проти 33,3%, 

відповідно) та деструкцію (у 38,6% проти 28,6%, відповідно), що свідчить 

про відсутність негативного впливу цих факторів на ефективність лікування. 

За результатом ТМЧ у 24 хворих (27,9%), коінфікованих ВІЛ/ТБ/ХГС, 

визначали первинну медикаментозну резистентність до ПТП першого ряду, а 

саме: мультирезистентність – у 6 пацієнтів (7,0%), полірезистентність – у 11 

(12,8%), монорезистентність – у 7 (8,1%). Достовірно частіше стійкість МБТ 

спостерігали у групі пацієнтів, в яких лікування було неефективним: у 18 
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хворих (42,9%) – у порівнянні з 6 пацієнтами (13,6%) групи з успішним 

лікуванням (р<0,01). 

Низьку кількість CD4+ (<200 кл/мкл) також можна вважати фактором, 

що знижує ефективність АМБТ у хворих, коінфікованих ВІЛ/ТБ/ХГС: 

достовірно частіше низьку кількість CD4+ спостерігали серед хворих з 

невдалим лікуванням (28 пацієнтів – 66,7% проти 16 пацієнтів (36,4%), у 

яких лікування було ефективним, р<0,01). 

Під час проведення АМБТ реєстрували розвиток різноманітних 

побічних реакцій. Гепатотоксичні реакції (клінічні прояви медикаментозного 

гепатиту: нудота, блювання, втрата апетиту, жовтяниця, збільшення розмірів 

печінки, шкірний свербіж та ін. та/або підвищення активності цитолітичних 

ферментів, рівня загального білірубіну) спостерігали у 49 хворих – 57,0%. В 

11 хворих (13,0%) спостерігали неврологічні реакції: головний біль, 

запаморочення, у 5 хворих (5,8%) – шлунково-кишкові (зниження апетиту, 

нудоту, блювання, пронос) та алергічні (появу висипань на шкірі). Рідше 

спостерігали серцево-судинні (болі та неприємні відчуття в ділянці серця, 

артеріальну гіпертензію чи гіпотензію) – у 4 хворих (4,7%) та вестибуло-

ототоксичні (зниження слуху, порушення координації) – у  2 хворих (2,3%).  

У 17 випадках (19,8%) побічні реакції були тяжкими та потребували відміни 

препарату/перерви у лікуванні, що в свою чергу негативно впливало на 

результат лікування. Так серед хворих з невдалим лікуванням 12 (28,6%) 

лікування переривали з цих причин (напротивагу 5 хворим (11,4%) у групі з 

успішним лікуванням, р<0,05).  

Тяжкі опортуністичні інфекції з ураженням дихальної (пневмоцистна 

пневмонія, кандидоз легень) та центральної нервової системи 

(криптококовий, герпетичний, токсоплазменний менінгоенцефаліт) загалом 

ускладнювали перебіг туберкульозу та негативно впливали на результат 

лікування. Так серед хворих з невдалим результатом лікування у 14 випадках 

(33,3%) спостерігали супутні інші опортуністичні захворювання – 

напротивагу 5 (11,4%) пацієнтам групи з успішним лікуванням (р<0,05). 
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Імовірно, це можна повязати, по-перше, з наявністю вираженого 

імунодефіцитного стану, на фоні якого вони маніфестують, та, по-друге, з 

необхідністю застосування відповідних етіотропних засобів для їх лікування 

і, як наслідок, підвищення ризику розвитку токсичності.   

Успішність терапії не залежала від термінів початку ВААРТ відносно 

АМБТ, а також від розвитку СВІС у хворих на коінфекцію ВІЛ/ТБ/ХГС 

(р>0,05). Наведені дані дозволяють зробити висновок, що факторами, які 

підвищують ризик невдачі лікування є наявність позалегеневих уражень 

(р<0,01), резистентності МБТ до ПТП (р<0,01), низька кількість CD4+клітин 

<200 кл/мкл (р<0,01) на початку терапії, наявність інших тяжких 

опортуністичних інфекцій (р<0,05), а також вимушена перерва лікування 

внаслідок розвитку тяжких побічних реакцій (р<0,05).  

 

5.3. Фактори ризику розвитку гепатотоксичних реакцій під час 

протитуберкульозного лікування хворих на коінфекцію ВІЛ/ТБ/ХГС 

Одним із основних факторів, що призводив до невдалого результату 

лікування ТБ у хворих на коінфекцію ВІЛ/ТБ/ХГС та ВІЛ/ТБ була 

необхідність відміни терапії через виникнення побічної дії ліків, зокрема 

гепатотоксичності. Під гепатотоксичністю слід розуміти активність АлАТ 

та/або АсАТ сироватки крові, що більше, ніж в 3 рази перевищує ВМН при 

наявності клінічних симптомів ураження печінки (жовтяниці, диспептичного 

синдрому, відчуття тяжкості чи болю у правій підреберній ділянці та ін.) або 

активність АлАТ та/або АсАТ, що більше, ніж в 5 разів перевищує ВМН без 

клінічних ознак ураження печінки [20].  

Гепатотоксичні реакції різного ступеню вираженості спостерігали у 49 

хворих (57,0%) І групи – достовірно частіше (р<0,05), ніж в ІІІ групі (у 16 

хворих – 32,7%). З поглибленням імунодефіциту та зниженням кількості 

CD4+-клітин частота в І групі зростала: їх спостерігали у 20 (74,1%) хворих 

ІА групи, 20 (57,1%) – групи ІВ та 9 (37,5%) – групи ІС (рис. 5.2).  
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Рис.5.2. Частота гепатотоксичних реакцій під час АМБТ у хворих на 

коінфекцію ВІЛ/ТБ/ХГС. 

Розвиток гепатотоксичності спостерігали під час інтенсивної фази 

лікування ТБ, найчастіше (у 44 пацієнтів двох груп – 67,7%) – протягом двох 

тижнів від початку терапії (рис. 5.3). 

  

Рис. 5.3. Терміни появи гепатотоксичних реакцій протягом ІФ АМБТ у 

хворих на коінфекцію ВІЛ/ТБ/ХГС та ВІЛ/ТБ (n=65). 

В основному, спостерігали лише лабораторні ознаки ураження печінки, 

проте у частини пацієнтів також були наявні й клінічні симптоми, пов’язані з 

гепатотоксичністю, частота яких наведена в табл.5.3. В І групі частота різних 

клінічних симптомів була вищою у порівнянні з ІІІ групою, однак 

недостовірно (р>0,05). 

Таблиця 5.3  

74,1% 

57,1% 

37,5% 

0%

10%

20%
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80%

ІА (CD4+ <100/мкл) 

ІВ (CD4+ 101-350/мкл) 

ІС (CD4+ >350/мкл) 

67,7% 
18,5% 

9,2% 

4,6% 

<15 діб 

15-29 діб 

30-44 діб 

>44 діб 
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Частота клінічних симптомів, пов’язаних з гепатотоксичним впливом ПТП, у 

хворих на коінфекцію ВІЛ/ТБ/ХГС (n=49) у порівнянні з хворими на 

коінфекцію ВІЛ/ТБ (n=16) 

Клінічні симптоми та 

синдроми 

І група (ВІЛ/ТБ/ХГС) 

n=49, 

абс.ч. (% ± m) 

ІІІ група (ВІЛ/ТБ) 

n=16, 

абс.ч. (% ± m) 

Анорексія 42 (85,71 ± 5,00) 13 (81,25 ± 10,08) 

Нудота, блювання 32 (65,30 ± 6,80) 6 (37,50 ± 12,50) 

Жовтяниця  22 (44,90 ± 7,11) 6 (31,25 ± 11,97) 

Абдомінально-больовий 

синдром 
14 (28,57 ± 6,45) 3 (19,75 ± 10,08) 

Шкірний свербіж 10 (20,41 ± 5,76) 2 (12,50 ± 8,54) 

Геморагічний синдром 2 (4,08 ± 2,83) - 

 

Найчастіше   спостерігали диспептичний синдром (анорексія – у 85,7% 

та 81,3% хворих І та ІІІ груп, відповідно, нудота, блювання  – у 65,3% та 

37,5%  хворих ), що супроводжувався підвищенням активності трансаміназ. 

Варто звернути увагу на зміни лабораторних показників, що 

характеризують функціональний стан печінки, у хворих І та ІІІ групи 

дослідження. Динаміка основних біохімічних показників наведена у таблиці 

5.4.  

Таблиця 5.4  

Динаміка лабораторних показників, що характеризують функціональний стан 

печінки у пацієнтів, коінфікованих ВІЛ/ТБ/ХГС (n=47) та ВІЛ/ТБ (n=16), під 

час АМБТ 

Показники, од. 

(референтні значення) 

Середні значення, M ± m 

І група (ВІЛ/ТБ/ХГС) 

n=49 

ІІІ група (ВІЛ/ТБ) 

n=16 

Перед Під час Перед Під час 
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початком 

АМБТ 

АМБТ початком 

АМБТ 

АМБТ 

АлАТ, МО/л (до 31 ж, 

до 41 ч) 

72,9±12,5 154,9±11,9* 46,4±8,0 74,5±6,9* 

АсАТ, МО/л (до 31 ж, 

до 37 ч) 

88,3±14,7 135,4±13,0* 37,5±8,4 72,3±5,8* 

γГТП, МО/л (до 32 ж, 

до 49 ч) 

58,4±9,8 107,8±9,9* 37,4±4,2 69,4±5,0* 

ЛФ, МО/л (до 105 ж, 

до 130 ч) 

68,8±21,5 144,5±29,1* 44,4±12,4 76,6±8,9* 

Загальний білірубін, 

мкмоль/л (8,6-20,5) 

17,0±9,9 53,7±8,7* 10,8±2,9 17,0±3,1 

Загальний білок, г/л 

(64-83) 

67,5±2,9 65,2±4,0 78,4±3,5 72,9±4,0 

Альбумін, г/л (35-50) 42,2±4,0 41,2±6,3 45,5±2,8  43,1±4,1 

Сечовина, ммоль/л 

(2,5-6,4) 

3,8±1,2 3,6±1,5 4,9±1,9 4,7±1,6 

ПТІ, % (78-142) 99,4±6,7 95,6±7,1 118,6±12,7 108,5±11,1 

Примітка: * - різниця між середніми значеннями показників у динаміці (у зв’язаних 

сукупностях) достовірна за критерієм Cтьюдента (р<0,05). 

В обох групах спостерігалося достовірне підвищення активності 

цитолітичних ферментів, ЛФ та γГТП без суттєвих змін показників білково-

синтетичної функції печінки. Так середні значення активності АлАТ зросли 

приблизно вдвічі: у І групі з (72,9±12,5) до (154,9±11,9) МО/л (р<0,05) та в ІІІ 

групі з (46,4±8,0) до (74,5±6,9) МО/л (р<0,05); АсАТ – з (88,3±14,7) до 

(135,4±13,0) МО/л (р<0,05) та з (37,5±8,4) до (72,3±5,8) МО/л (р<0,05), 

відповідно; γГТП – з (58,4±9,8) до (107,8±9,9) МО/л (р<0,05) та з (37,4±4,2) 

до (69,4±5,0) МО/л (р<0,05), відповідно; ЛФ – з (68,8±21,5) до (144,5±29,1) 

МО/л (р<0,05) та з (44,4±12,4) до (76,6±8,9) (р<0,05), відповідно. У І групі 
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хворих, крім того, відзначали достовірне (р<0,05) підвищення рівня 

загального білірубіну: з (17,0±9,9) до (53,7±8,7) мкмоль/л, у середньому. 

Перед призначенням та через 2 тижні після початку ІФ АМБТ хворим 

було проведене УЗД ОЧП (табл.5.5). При обстеженні в динаміці у хворих І 

групи частіше (р<0,05) спостерігали збільшення розмірів печінки (у 75,6% 

хворих проти 59,3% перед початком АМБТ), зміну її акустичної щільності (у 

79,1% проти 55,8%) та неоднорідність паренхіми (у 74,4% проти 48,8%), 

розширення внутрішньопечінкових жовчних проток (у 40,7% проти 4,7%), 

що свідчить про загострення запального процесу в печінці, внаслідок 

гепатотоксичного впливу протитуберкульозних препаратів. У ІІІ групі під 

час терапії частіше (р<0,05) спостерігали неоднорідність паренхіми печінки 

(у 40,8% проти 22,5% до початку АМБТ) та розширення 

внутрішньопечінкових жовчних проток (у 12,2% проти 2,0%). 

Таблиця 5.5  

Частота виявлення сонографічних змін ураження печінки у хворих на 

коінфекцію ВІЛ/ТБ/ХГС під час АМБТ 

Зміни при УЗД 

Частота виявлення серед пацієнтів 

І група ВІЛ/ТБ/ХГС 

(n=86) 

ІІІ група ВІЛ/ТБ 

(n=49) 

До 

АМБТ, 

абс.ч. 

(% ± m) 

Під час  

АМБТ, 

абс.ч. 

(% ± m) 

До 

АМБТ, 

абс.ч. 

(% ± m) 

Під час 

АМБТ, 

абс.ч. 

(% ± m) 

Гепатомегалія  51 

(59,3±5,3) 

65 

(75,6±4,6)* 

10 

(20,4±5,8) 

16 

(32,7±6,7) 

Зміни акустичної щільності 

печінки  

48 

(55,8±5,4) 

68 

(79,1±4,4)* 

12 

(24,5±6,1) 

16 

(32,7±6,7) 

Неоднорідність паренхіми 

печінки 

42 

(48,8±5,4) 

64 

(74,4±4,7)* 

11 

(22,5±6,0) 

20 

(40,8±7,0)* 
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Зміни параметрів 

портального кровотоку 

31 

(36,1±5,2) 

42 

(48,8±5,4) 
0 

3 

(6,12±3,42) 

Розширення 

внутрішньопечінкових 

жовчних проток 

4 

(4,7±2,3) 

35 

(40,7±5,3)* 

1 

(2,0±2,0) 

6 

(12,2±4,7)* 

Збільшення портальних 

лімфатичних вузлів 

22 

(25,6±4,7) 

23 

(26,7±4,8) 

5 

(10,2±4,3) 

6 

(12,2±4,7) 

Спленомегалія 39 

(45,4±5,4) 

40 

(46,5±5,4) 

9 

(17,3±5,3) 

9 

(17,3±5,3) 

Примітка: * - різниця між середніми значеннями показників у динаміці (у зв’язаних 

сукупностях) достовірна за критерієм Cтьюдента (р<0,05). 

У дослідженні було оцінено вплив різноманітних факторів на ризик 

розвитку гепатотоксичних реакцій під час протитуберкульозного лікування у 

хворих, коінфікованих ВІЛ/ТБ/ХГС: біологічних (стать, вік), поведінкових 

(тютюнопаління, зловживання алкоголем, вживання ін’єкційних наркотичних 

речовин, отримання замісної підтримувальної терапії наркозалежності), 

факторів, пов’язаних з ВІЛ-інфекцією (кількість CD4+-клітин, вірусне 

навантаження ВІЛ, наявність інших опортуністичних захворювань, час 

початку ВААРТ відносно АМБТ), факторів, пов’язаних з туберкульозом 

(локалізація, наявність бактеріовиділення) та факторів, пов’язаних зі станом 

печінки (початкові підвищення активності АлАТ та АсАТ, лужної фосфатази, 

γГТП, гіпербілірубінемія, зниження рівня загального білка та альбуміну, 

ступінь фіброзу печінки,  прийом інших гепатотоксичних ліків, наявність 

коінфекції з ХГВ). Результати дослідження «випадок-контроль» наведені в 

таблиці 3 із вказанням відношення шансів (ВШ) з 95%-им довірчим 

інтервалом (95% ДІ) та рівнем значущості (р), розрахованим за критерієм χ
2 

(табл.5.6).   

Таблиця 5.6  

Фактори ризику розвитку гепатотоксичних реакцій у хворих на коінфекцію 

ВІЛ/ТБ/ХГС протягом протитуберкульозного лікування 
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Фактори 

Групи пацієнтів 

 

ВШ 

 

95%ДІ 

 

р 

З гепатотоксичністю 

n=49 

Без 

гепатотоксичності 

n=37 

Абс.ч. % Абс.ч. % 

Стать 

¶ Чоловіча 

¶ Жіноча  

 

36 

13 

 

73,5 

26,5 

 

25 

12 

 

67,6 

32,4 

1,329 0,521-3,389 р>0,05 

Вік 

¶ <35 

¶ ≥35 

 

22 

27 

 

44,9 

55,1 

 

16 

21 

 

43,2 

56,8 

0,935 0,396-2,210 р>0,05 

Тютюнопаління 

¶ Так 

¶ Ні  

 

40 

9 

 

81,6 

18,4 

 

29 

8 

 

78,4 

21,6 

1,226 0,422-3,559 р>0,05 

Зловживання алкоголем 

¶ Так 

¶ Ні  

 

26 

23 

 

53,1 

46,9 

 

16 

21 

 

43,2 

56,8 

1,484 0,628-3,503 р>0,05 

Вживання внутрішньовенних наркотичних 

речовин в анамнезі 

 

 

 

 

 

 

 

 

0,938 0,272-3,228 р>0,05 
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¶ Так 

¶ Ні  

42 

7 

85,7 

14,3 

32 

5 

86,5 

13,5 

Замісна підтримувальна терапія  

¶ Так 

¶ Ні  

 

10 

39 

 

20,4 

79,6 

 

6 

31 

 

16,2 

83,8 

1,325 0,434-4,047 р>0,05 

Кількість CD4+-клітин 

¶ <200/мкл 

¶ ≥200/мкл 

 

32 

17 

 

65,3 

34,7 

 

12 

25 

 

32,4 

67,6 

3,922 1,586-9,698 р<0,01 

Вірусне навантаження ВІЛ 

¶ <10
5
/мл 

¶ ≥10
5
/мл 

 

30 

19 

 

61,2 

38,8 

 

20 

17 

 

54,1 

45,9 

1,342 0,565-3,188 р>0,05 

Наявність інших опортуністичних захворювань 

¶ Є 

¶ Немає  

 

28 

21 

 

57,1 

42,9 

 

24 

13 

 

64,9 

35,1 

0,722 0,299-1,742 р>0,05 

Початок ВААРТ* 

¶ До початку АМБТ 

¶ Під час ІФ АМБТ 

¶ Під час ПФ АМБТ 

 

7 

32 

10 

 

14,3 

65,3 

20,4 

 

12 

10 

15 

 

32,4 

27,0 

40,6 

4,800 1,647-13,991 р<0,01 

Локалізація ТБ     2,923 1,183-7,221 р<0,05 
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¶ Легеневий 

¶ Позалегеневий 

36 

13 

73,5 

26,5 

18 

19 

48,6 

51,4 

Наявність бактеріовиділення 

¶ є 

¶ немає 

 

21 

28 

 

42,9 

57,1 

 

7 

30 

 

18,9 

81,1 

3,214 1,184-8,724 р<0,05 

АлАТ та АсАТ 

¶ > 40 МО/л 

¶ < 40 МО/л 

 

43 

6 

 

87,8 

12,2 

 

23 

14 

 

62,2 

37,4 

4,362 1,478-12,873 р<0,01 

Загальний білірубін  

¶ > 20,5 мкмоль/л 

¶ < 20,5 мкмоль/л 

 

21 

28 

 

42,9 

57,1 

 

7 

30 

 

18,9 

81,1 

3,214 1,184-8,724 р<0,01 

Лужна фосфатаза 

Å  > 120 МО/л 

Å  < 120 МО/л 

 

20 

29 

 

40,8 

59,2 

 

14 

23 

 

37,8 

62,2 

1,133 0,472-2,718 р>0,05 

γГТП  

Å  > 50 МО/л 

Å  < 50 МО/л 

 

23 

26 

 

46,9 

53,1 

 

15 

22 

 

40,5 

59,5 

1,297 0,547-3,077 р>0,05 

Загальний білок 

Å  < 64 г/л 

 

6 

 

12,2 

 

2 

 

5,4 

2,442 0,464-12,860 р>0,05 
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Å   64-83 г/л  43 87,8 35 94,6 

Альбумін 

Å  < 35 г/л 

Å  35-50 г/л 

 

6 

43 

 

12,2 

87,8 

 

2 

35 

 

5,4 

94,6 

2,442 0,464-12,860 р>0,05 

Наявність фібротичних змін печінки 

¶ F0-F2 

¶ F3-F4 

 

28 

21 

 

57,1 

42,9 

 

32 

5 

 

86,5 

13,5 

8,533 2,842-25,618 р<0,01 

Прийом інших гепатотоксичних засобів 

¶ Так 

¶ Ні 

 

45 

4 

 

91,8 

8,2 

 

31 

6 

 

83,8 

16,2 

2,177 0,567-8,360 р>0,05 

Коінфекція з ХГВ 

¶ Так  

¶ Ні  

 

6 

43 

 

12,2 

87,8 

 

0 

37 

 

- 

100 

- - р<0,05 

 

* - наведені розрахунки при порівнянні хворих, яким ВААРТ була призначена під час інтенсивної фази АМБТ, з хворими, яким ВААРТ була 

призначена під час підтримуючої фази АМБТ. 
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Таким чином можна виділити наступні фактори, що достовірно 

підвищують ризик розвитку гепатотоксичності під час протитуберкульозного 

лікування хворих на коінфекцію ВІЛ/ТБ/ХГС: зниження кількості CD4+-

клітин<200/мкл (ВШ=3,922, 95% ДІ 1,586-9,698, р<0,01), підвищена 

активність АлАТ та АсАТ (ВШ=4,362, 95% ДІ 1,478-12,873, р<0,01) та 

гіпербілірубінемія (ВШ=3,214, 95% ДІ 1,184-8,724, р<0,05) перед початком 

терапії, наявність термінальних стадій фіброзу печінки у хворих (ВШ= 8,533, 

95% ДІ 2,842-25,618, р<0,01), призначення ВААРТ протягом інтенсивної 

фази лікування туберкульозу (ВШ=4,800, 95% ДІ 1,647-13,991, р<0,01), 

наявність туберкульозу легеневої локалізації (ВШ=2,923, 95% ДІ 1,183-7,221, 

р<0,05), бактеріовиділення (ВШ=3,214, 95% ДІ 1,184-8,724, р<0,05) та 

коінфекції з хронічним гепатитом В (р<0,05).    

 

5.3. Резюме 

Успішність лікування туберкульозу у хворих на коінфекцію ВІЛ/ТБ/ХГС 

склала 51,2%, що незначно нижче від результату в групі хворих на 

коінфекцію ВІЛ/ТБ (61,2%, р>0,05) – та в обох групах дослідження набагато 

нижче критерію, встановленого ВООЗ (85%). 

У більшості хворих (52 пацієнти – 60,5%) основної групи дослідження 

після початку ВААРТ спостерігали погіршення перебігу туберкульозу як 

прояв СВІС, однак лише у 7 випадках (8,1%) наслідок був летальним. 

Найчастіше (у 30 хворих – 57,7%) розвиток СВІС відзначали протягом 

першого місяця від початку ВААРТ.  Під час проведення АМБТ реєстрували 

розвиток різноманітних побічних реакцій: гепатотоксичних (у 49 хворих – 

57,0%), неврологічних (у 11 хворих –13,0%), шлунково-кишкових (у 5 хворих 

– 5,8%), алергічних (у 5 хворих – 5,8%), серцево-судинних (у 4 хворих – 

4,7%) та вестибуло-ототоксичних (у  2 хворих – 2,3%).   

Ефективність терапії не залежала від термінів початку ВААРТ відносно 

АМБТ, від розвитку СВІС у хворих на коінфекцію ВІЛ/ТБ/ХГС, а також від 

наявності бактеріовиділення та деструкції (р>0,05). Факторами, які 
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підвищують ризик невдачі лікування є наявність позалегеневих уражень 

(р<0,01), резистентності МБТ до ПТП (р<0,01), низька кількість CD4+клітин 

<200 кл/мкл (р<0,01) на початку терапії, наявність інших тяжких 

опортуністичних інфекцій (р<0,05), а також вимушена перерва лікування 

внаслідок розвитку тяжких побічних реакцій (р<0,05).  

Клініко-лабораторні ознаки гепатотоксичності протягом 

антимікобактеріальної терапії відзначали у 47 хворих (57,0%) на коінфекцію 

ВІЛ/ТБ/ХГС – достовірно частіше (р<0,05), ніж в ІІІ групі (32,7%). У 

більшості хворих (69,4%) їх появу спостерігали протягом двох перших 

тижнів від початку терапії. 

В основному, спостерігали лише лабораторні ознаки ураження печінки, 

проте у частини пацієнтів також були наявні й клінічні симптоми, пов’язані з 

гепатотоксичністю: анорексія (у 85,7% хворих І групи та 81,3% хворих ІІІ 

групи), нудота та блювання (65,3% та 37,5%, відповідно), жовтяниця (44,9% 

та 31,3%, відповідно), абдомінально-больовий (28,6% та 19,8%, відповідно) 

та геморагічний синдроми (4,1% хворих І групи) та шкірний свербіж (20,4% 

та 12,5% хворих І та ІІІ груп, відповідно) (р>0,05).  

У хворих дослідної групи спостерігали значне (p<0,05) підвищення 

активності печінкових ферментів: АлАТ (до (154,9±11,9) МО/л), АсАТ (до 

(145,4±13,0) МО/л), γГТП (до (87,8±9,9) МО/л), ЛФ (до (144,5±29,1) МО/л) та 

рівня загального білірубіну (до (53,7±8,7) мкмоль/л). Проведене в динаміці 

ультразвукове дослідження органів черевної порожнини виявило наступні 

зміни: частіше (p<0,05) після початку терапії у порівнянні з обстеженням до 

терапії спостерігали збільшення лінійних розмірів печінки (75,6%), зміни її 

акустичної щільності (79,1%), неоднорідність її паренхіми (74,4%) та 

розширення внутрішньопечінкових жовчних проток (40,7%). 

Факторами, що достовірно підвищують ризик виникнення 

гепатотоксичних реакцій у хворих на коінфекцію ВІЛ/ТБ/ХГС, є зниження 

кількості CD4+-клітин <200/мкл (ВШ=3,922, 95% ДІ 1,586-9,698, р<0,01), 

наявність термінальних стадій фіброзу печінки (ВШ=8,533, 95%ДІ 2,842-
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25,618, р<0,01), підвищена активність АлАТ та АсАТ (ВШ=4,362, 95% ДІ 

1,478-12,873, р<0,01) та гіпербілірубінемія (ВШ=3,214, 95% ДІ 1,184-8,724, 

р<0,05) перед початком терапії, призначення ВААРТ протягом інтенсивної 

фази АМБТ (ВШ=4,800, 95% ДІ 1,647-13,991, р<0,01). Достовірно частіше 

розвиваються гепатотоксичні реакції у хворих з легеневою локалізацією ТБ 

(ВШ=2,923, 95% ДІ 1,183-7,221, р<0,05) та бактеріовиділенням (ВШ=3,214, 

95% ДІ 1,184-8,724, р<0,05) і за наявності коінфекції з ХГВ (р<0,05). 
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АНАЛІЗ ТА УЗАГАЛЬНЕННЯ ОТРИМАНИХ ДАНИХ 

 

Погіршання епідеміологічної ситуації з туберкульозу значною мірою 

обумовлене поширенням ВІЛ-інфекції серед населення України. За 

узагальненими літературними даними понад 30,0% ВІЛ-інфікованих хворіє 

на туберкульоз і близько 30,0–40,0 % тих, що захворіли, помирає. З 2000 року 

показник захворюваності на коінфекцію збільшився у 45,9 рази і становив у 

2016 році 10,4 випадки на 100 тис. населення [1, 5, 31, 37]. ВІЛ-інфекція 

часто поєднується з вірусними гепатитами В і С, оскільки цим інфекціям 

притаманний спільний парентеральний шлях передачі. ВІЛ-інфекція 

негативно впливає на перебіг туберкульозу та результати його лікування у 

всіх випадках [41, 133]. У більшості випадків туберкульоз у ВІЛ-інфікованих 

осіб виявляють при виразному імунодефіциті. Хворі помирають від 

генералізованого туберкульозу або від опортуністичних інфекцій, якщо 

захворювання виявлено на пізній стадії ВІЛ- інфекції [6, 123, 127]. Вірусні 

гепатити В та С ускладнюють процес лікування, оскільки вони є, по-перше, 

групою ризику виникнення гепатотоксичних реакцій, та як наслідок 

основною причиною тривалих перерв у протитуберкульозній та 

антиретровірусній терапіях, а по-друге, групою ризику поглиблення 

імунодефіцитних станів, котрі є основною причиною смертності [115, 92]. 

Відміна ВААРТ через гепатотоксичні реакції, які розвинулись від поєднаної 

терапії, заглиблюють імунодефіцит та замикають хибне коло щодо 

несприятливих наслідків лікування. Серед протитуберкульозних препаратів І 

ряду найбільшу кількість побічних реакцій, у першу чергу гепатотоксичних, 

серед ВІЛ-інфікованих спостерігали від піразинаміду та рифампіцину [91]. 

Досвід проведення профілактичного лікування з включенням піразинаміду у 

ВІЛ-інфікованих, що мали супутній вірусний гепатит В та С, призвів до 

виникнення великої кількості тяжких побічних гепатотоксичних реакцій, 

навіть з летальними наслідками [27]. Перспективним у відношенні 

підвищення ефективності та переносимості протитуберкульозної хіміотерапії 
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є включення в режими хіміотерапії замість піразинаміду фторхінолонів ІІІ-IV 

покоління, які мають високу бактерицидну активність у відношенні МБТ і не 

мають гепатотоксичної дії. Основним завданням при лікуванні хворих на 

туберкульоз є профілактика виникнення побічних реакцій шляхом 

застосування патогенетичних лікарських засобів, ретельний моніторинг 

побічних реакцій для їх своєчасного усунення без відміни 

протитуберкульозних препаратів. Обсяг моніторингу під час 

протитуберкульозної хіміотерапії та вибір патогенетичного лікування 

значною мірою залежить від ступеня та характеру ураження печінки та змін 

її клініко-лабораторних та інструментальних показників [42, 49, 93]. 

Регламентованим чинником гепатотоксичних побічних реакцій є п’ятиразове 

підвищення рівня АлАТ, при визначенні котрого протитуберкульозне 

лікування відміняється до нормалізації зрушених біохімічних показників, а 

потім поступово відновлюється [19, 20, 78]. Така тактика виправдовує себе у 

відношенні запобігання тяжких медикаментозних гепатитів, які можуть мати 

летальний наслідок, але є хибною у відношенні лікування туберкульозу, коли 

через вимушені перерви лікування прогресує туберкульозний процес і 

розвивається резистентність збудника до основних протитуберкульозних 

препаратів. У зв’язку з цим є доцільним проведення подальших наукових 

досліджень стосовно удосконалення профілактичних заходів щодо 

виникнення гепатотоксичних побічних реакцій у хворих на потрійну 

патологію, у котрих до початку прититуберкульозного лікування зміни у 

печінці вже наявні. Такі заходи не повинні обмежуватись тільки 

лабораторним моніторингом рівня ферментів печінки, як регламентовано 

національними та міжнародними керівними документами. Для 

обгрунтування розширення переліку моніторингових обстежень у хворих на 

потрійну патологію, потрібно визначити групи ризику щодо виникнення 

гепатотоксичних реакцій у хворих на коінфекцію ВІЛ/ТБ з супутнім 

вірусним гепатитом С. Проведення поглибленого моніторингу стану печінки 

дозволяє детально вивчити її функціональний стан, визначити стадію фіброзу 
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та обгрунтовує призначення з самого початку індивідуалізованих схем 

протитуберкульозної хіміотерапії [8, 39]. Такі схеми повинні включати 

мінімальну кількість гепатотоксичних протитуберкульозних препаратів із 

бактеріцидною дією, що дозволить покращити ефективність і безпечність 

лікування. 

Робота присвячена вивченню клініко-лабораторних особливостей 

перебігу коінфекції хронічного гепатиту С та туберкульозу у ВІЛ-

інфікованих пацієнтів з метою удосконалення діагностики та тактики 

ведення. Дослідження проводилося на базі кафедри інфекційних хвороб 

НМУ імені О.О.Богомольця та інфекційного відділення КМКЛ №5. Всього 

було обстежено 187 ВІЛ-інфікованих пацієнтів: 55 жінок (29,4%) та 132 

чоловіків (70,6%) віком від 26 до 54 років (середній вік – (36,6±4,8) років). У 

віковій структурі переважали пацієнти молодого працездатного віку, 

більшість з них (139 пацієнтів – 74,3%) складали особи до 40 років.  

У центрі уваги дослідження була основна група хворих (І група), до 

якої увійшли 86 пацієнтів, коінфікованих ВІЛ/ТБ/ХГС, клініко-лабораторні 

особливості перебігу захворювання яких порівнювали з ними у двох 

контрольних групах – ІІ і ІІІ. ІІ групу склали 52 пацієнтів з коінфекцією 

ВІЛ/ХГС, а ІІІ – 49 пацієнтів з коінфекцією ВІЛ/ТБ. Для детального аналізу 

клінічних та лабораторних особливостей коінфекції ВІЛ/ТБ/ХГС пацієнтів І 

групи було розділено на 3 підгрупи в залежності від кількості CD4+-Т-

лімфоцитів. Група ІА включала 27 пацієнтів з кількістю CD4+-Т-лімфоцитів 

< 100 клітин/мкл, ІВ – 35 пацієнтів з CD4+ від 101-350 клітин/мкл і ІС – 24 

пацієнти з CD4+ > 350 клітин/мкл. Групи були співставлені за віком та 

статтю.  

Лікувально-діагностичні процедури проводили після отримання 

письмової згоди хворих. Усім хворим був проведений комплекс загально-

клінічних лабораторних досліджень: загальний аналіз крові, загальний аналіз 

сечі, біохімічне дослідження крові (АлАТ, АсАТ, γГТП, ЛФ, рівень 

загального білірубіну та його фракцій, загального білку, альбуміну, 
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креатиніну, сечовини). Кількість CD4+-клітин визначалась методом 

проточної цитофлюориметрії.  

Ультразвукове дослідження (УЗД) проводили на апараті VOLUSON-

730 Expert, застосовуючи лінійний і конвексний датчики з частотою 3,5-10 

МГц. Оцінювали розміри печінки, її акустичну щільність і ехогенність, 

діаметр і прохідність внутрішньопечінкових жовчних проток і загальної 

жовчної протоки, лінійні розміри і площу селезінки, наявність вільної рідини 

в черевній порожнині, стан жовчного міхура та підшлункової залози. За 

допомогою допплеросонографії була проведена оцінка портального 

кровотоку і кровотоку в v. lienalis. У пацієнтів з хронічним гепатитом С 

можна виявити підвищення акустичної щільності паренхіми печінки, її 

неоднорідність, а при термінальних стадіях захворювання – ознаки 

порушення портального кровотоку, зокрема – зниження середньої швидкості 

портального кровотоку, збіднення і деформацію судинного малюнка 

паренхіми. Стадію фіброзу печінки визначали при її дослідженні в режимі 

3D+PD-візуалізації згідно з оригінальною методикою, розробленою на 

кафедрі інфекційних хвороб НМУ. 

Діагностика ВІЛ-інфекції проводилася за згодою пацієнтів виявленням 

специфічних антитіл до ВІЛ за допомогою ІФА та імуноблотингу та РНК ВІЛ 

за допомогою ПЛР. Стадія ВІЛ-інфекції визначалася відповідно до критеріїв 

ВООЗ (2006 р.): 158 хворим (84,5%) було встановлено діагноз 4 стадії ВІЛ-

інфекції, 25 (13,4%) – третьої та 4 (2,1%) – другої клінічної стадії. 

Діагностика легеневого туберкульозу проводилася враховуючи 

анамнестичні, клінічні дані, результати інструментальних (рентгенографія 

або комп’ютерна томографія органів грудної порожнини), лабораторних 

досліджень (бактеріоскопія мазків мокротиння, посів мокротиння на M. 

tuberculosis). Позалегеневі форми туберкульозу діагностували на підставі 

клінічних даних, результатів бактеріологічних досліджень, дослідження 

спинномозкової рідини, гістологічного дослідження біоптатів лімфатичних 

вузлів, УЗД та КТ ОЧП, плевральних синусів.   
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Діагноз хронічного гепатиту С було підтверджено за допомогою 

специфічних методів – виявлення РНК HCV в крові (ПЛР) та антитіл до HCV 

(ІФА). Хворим проводилось серологічне обстеження (ІФА) з визначенням 

специфічних IgM, IgG до HSV1/2, EBV, CMV, T.gondii; а також маркерів 

вірусних гепатитів В (HBsAg, anti HBcAg IgG, IgM) та А (anti HAV IgM). 

Проводився огляд інших спеціалістів – фтизіатра, невропатолога, 

отоларинголога, окуліста, хірурга. Статистична обробка даних проводилася 

за допомогою пакету програм Statistica версії 6.0 та Microsoft Excel 2010. 

Згідно критеріїв класифікації ВІЛ-інфекції ВООЗ (2006 р.), враховуючи 

наявність опортуністичних захворювань, кількість CD4+-Т-лімфоцитів та ВН 

ВІЛ, 84,5% хворим усіх груп дослідження було встановлено діагноз 4 стадії 

ВІЛ-інфекції, 13,4% – третьої та 2,1% – другої клінічної стадії.  

Кількість CD4+-Т-лімфоцитів становила від 5 до 594 кл/мкл, в 

середньому – (237,2±21,1) кл/мкл. Середнє значення в І групі дослідження 

становило (199,5±22,5) кл/мкл, що достовірно нижче, ніж у ІІ групі – 

(296,9±25,1) кл/мкл – та суттєво не відрізняється від середнього значення 

серед пацієнтів ІІІ групи – (213,4±22,7) кл/мкл. При розподілі хворих на 

групи за кількістю CD4+-Т-лімфоцитів звертає увагу достовірна різниця 

(р<0,05) між частотою низьких значень CD4+ (<100 кл/мкл) у І (31,4%) та ІІІ 

(34,7%) групі напротивагу ІІ групі, де лише у 9,6% хворих кількість CD4+ 

була менше за 100 кл/мкл. 

Серед опортуністичних інфекцій у хворих всіх груп дослідження 

найчастіше спостерігали орофарингеальний кандидоз (62%), ангулярний 

хейліт (29,9%) та бактеріальні інфекції дихальної системи (бронхіти, 

пневмонії) (15,0%). Рідко спостерігали такі опортуністичні захворювання з 

залученням нервової, дихальної та травної систем: герпесвірусний 

менінгоенцефаліт (4,3%), криптококовий менінгоенцефаліт  (2,1%), 

церебральний токсоплазмоз (1,6%), оперізуючий герпес (3,2%), 

пневмоцистну пневмонію (4,8%), кандидоз легень (1,1%) та стравоходу 
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(2,7%). Достовірної різниці між частотою опортуністичних інфекцій в групах 

порівняння виявлено не було (р>0,05).  

При аналізі частоти опортуністичних захворювань у хворих на 

коінфекцію ВІЛ/ТБ/ХГС в залежності від кількості CD4+-Т-лімфоцитів 

виявлено, що орофарингеальний кандидоз спостерігали достовірно частіше у 

хворих ІА групи (88,9%) у порівнянні з хворими як ІВ (54,3%), так і ІС груп 

(33,3%). Тяжкі опортуністичні захворювання, зокрема з ураженням ЦНС 

(криптококовий, токсоплазмовий менінгоенцефаліти) та дихальної системи 

(пневмоцистна пневмонія, кандидоз легень), спостерігали лише у хворих 

групи ІА, тому що вони асоціюються з тяжким імунодефіцитом.  

Серед клінічних форм ТБ (за локалізацією) у пацієнтів І та ІІІ груп 

незначно переважали легеневі (65,2%), які спостерігали майже з однаковою 

частотою в цих двох групах: у 62,8% хворих І-ої та у 69,4% хворих ІІІ групи. 

В обох групах порівняння – І та ІІІ – незначно переважали пацієнти з 

одностороннім ураженням легеневої тканини (відповідно, 51,9% та 61,8%). У 

хворих І групи у 1,3 рази частіше у порівнянні з ІІІ групою спостерігали 

деструкцію легеневої тканини (53,7% проти 41,2%), та бактеріовиділення 

(57,4% проти 44,1%). У хворих, коінфікованих ВІЛ/ТБ/ХГС (І група), 

встановлено залежність від ступеню імунодефіциту: як бактеріовиділення, 

так і легенева деструкція спостерігалися рідше у хворих з низькою кількість 

СD4+-Т-лімфоцитів. Так частота деструкції в групі ІА становила 28,6%, а в 

групі ІС – 70,6% (р<0,05), а частота бактеріовиділення в групі ІА становила 

35,7% проти 76,5% у групі ІС (р<0,05).   

Серед клінічних форм ТБ легень в І та ІІІ групах дослідження 

переважала інфільтративна (у 61,1% та 64,7% хворих, відповідно). При 

розподілі хворих І групи на підгрупи в залежності від кількості CD4+-Т-

лімфоцитів виявлені наступні закономірності: частіше у хворих ІС групи 

(58,8%) у порівнянні з групою ІА (22,2%, р<0,05) спостерігали типове 

верхньодольове розміщення інфільтрату (S1-S2), а нижньодольова 
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локалізація переважала у хворих групи ІА (66,7%) напротивагу 20,0% хворим 

групи ІС (р<0,05).   

Окрім інфільтративної форми ТБ легень спостерігали також 

дисеміновану (у 35,2% І та 29,4% хворих ІІІ групи), ще рідше – вогнищеву (у 

3,7% І та 5,9% пацієнтів ІІІ групи).  

Серед позалегеневих локалізацій в І та ІІІ групах спостерігали 

найчастіше туберкульоз периферичних (11,9%), внутрішньогрудних та/або 

внутрішньочеревних лімфатичних вузлів (9,6%), рідше – туберкульозний 

плеврит (6,7%), менінгоенцефаліт (5,2%) та орхіт (1,4%).   

У хворих, коінфікованих ВІЛ/ТБ/ХГС (І група), було виявлено 

тенденцію до зростання частоти позалегеневих уражень з поглибленням 

імунодефіциту: позалегеневі форми були діагностовані майже у половини 

хворих групи ІА (48,1%) та лише у 29,2% хворих групи ІС (р<0,1). 

Клінічний перебіг коінфекції ВІЛ/ТБ/ХГС характеризується 

поєднанням симптомів та синдромів, властивих як коінфекції ВІЛ/ТБ 

(загальна слабкість, гарячка, зниження маси тіла та респіраторний синдром), 

так і ХГС (диспептичний, абдомінально-больовий синдроми, жовтяниця, 

гепатоспленомегалія). Однак при порівнянні із хворими на коінфекцію 

ВІЛ/ТБ у коінфікованих ВІЛ/ТБ/ХГС частіше (р<0,05) спостерігають 

загальну слабкість (у 82,6% проти 65,3%), пітливість (у 75,6% проти 57,1%), 

кашель з виділенням мокротиння (у 48,8% проти 30,6%), задишку (у 31,4% 

проти 16,3%). При порівнянні із клінічними проявами у групі коінфікованих 

ВІЛ/ХГС відзначено, що у хворих на коінфекцію ВІЛ/ТБ/ХГС частіше 

(р<0,05)  спостерігаються  нудота та блювання (у 55,8% проти 36,5%), гіркота 

в роті (у 82,5% проти 67,3%), діарея (у 32,6% проти 17,3%), дискомфорт у 

правому підребер’ї (у 54,7% проти 36,5%).  

Для клінічного перебігу туберкульозу у хворих на коінфекцію 

ВІЛ/ТБ/ХГС з кількістю CD4+-клітин<100/мкл (група ІА) характерним є 

переважання проявів астено-вегетативного та інтоксикаційного синдромів 

над респіраторним. Так достовірно частіше (р<0,05) у порівнянні з групами 
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хворих ІВ (CD4+ 101-350/мкл) та ІС (CD4+ >350/мкл) спостерігаються 

загальна слабкість (у 96,3% проти 80,0% та 70,8%, відповідно), гарячка (у 

85,2% проти 51,4% та 45,8%) та зниження маси тіла (у 92,6% проти 62,9% та 

62,5%). Протилежна тенденція спостерігається у хворих із кількістю CD4+-

клітин>350/мкл, у яких частіше (р<0,05) спостерігається кашель (у 83,3% 

проти 55,6% хворих групи ІА), у тому числі з виділенням мокротиння (у 

79,2% в порівнянні з 37,0% та 37,1% в групі ІА та ІВ), задишка (у 50,0% 

проти 22,9% серед хворих групи ІВ) та фізикальні зміни – укорочення 

перкуторного звуку над легенями (у 33,3% проти 7,4% серед хворих групи 

ІА). 

При аналізі частоти клінічних проявів хронічного гепатиту в 

залежності від кількості CD4+-Т-лімфоцитів встановлено, що більшість із 

них частіше спостерігаються у хворих групи ІА, з низькою кількістю CD4+ 

(<100 клітин/мкл), у порівнянні з пацієнтами, в яких кількість CD4+ 

перевищує 350 клітин/мкл: порушення випорожнень спостерігали у 48,2% 

пацієнтів групи ІА (проти 16,7% у групі ІС, р<0,05), гепатомегалію у 88,9% 

(проти 62,5% хворих групи ІС, р<0,05), геморагічний синдром у 25,9% (проти 

4,2% хворих групи ІС, р<0,05), а жовтяницю у 37,0% хворих (проти 12,5% в 

групі ІС, р<0,05). Дискомфорт або болі у правому підребер’ї спостерігали 

рідше у хворих групи ІС (33,3%) у порівнянні як із хворими групи ІА 

(63,0%), так і ІВ (62,9%), р<0,05.  

Часто перебіг коінфекції ВІЛ/ТБ/ХГС супроводжується змінами в 

загальному аналізі крові: анемією, лейкопенією чи лейкоцитозом, 

тромбоцитопенією та підвищенням ШОЕ. У хворих, коінфікованих 

ВІЛ/ТБ/ХГС (І група), частіше (р<0,05) у порівнянні з хворими ІІІ групи 

спостерігали анемію (41,9% проти 24,5%) та лейкопенію (30,2% проти 

14,3%). Лейкоцитоз частіше спостерігали серед хворих ІІІ групи  (24,5%), ніж 

у І (8,1%), р<0,05. Однак достовірної різниці між середніми значеннями рівня 

гемоглобіну, кількості еритроцитів та лейкоцитів, у хворих всіх груп 

дослідження виявлено не було.  
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Тромбоцитопенію спостерігали у 47,7% хворих І групи, тобто значно 

частіше, ніж в ІІ (23,1%, р<0,05) та ІІІ групі (18,4%, р<0,05). Середні значення 

кількості тромбоцитів у хворих усіх груп знаходилися в межах референтних 

значень та достовірно не відрізнялися між собою.  

У більшості хворих І групи (79,1%) швидкість осідання еритроцитів 

була прискорена і в середньому становила (33,68±2,30) мм/год. Частота 

виявлення прискореної ШОЕ та її середнє значення майже не відрізнялося від 

таких у ІІІ групі хворих. Достовірна різниця в частоті виявлення та між 

середніми значеннями була виявлена у порівнянні з ІІ групою, де 

прискорення ШОЕ мали 26,9% хворих, а середнє значення дорівнювало 

(17,50±2,10) мм/год.  

При розподілі хворих І групи на підгрупи в залежності від кількості 

CD4+-Т-лімфоцитів виявлені наступні закономірності показників гемограми.  

Загалом для перебігу коінфекції ВІЛ/ТБ/ХГС у хворих з низькою кількістю 

СD4+-Т-лімфоцитів (<100 клітин/мкл) характерні глибокі порушення 

гемограми: спостерігали асоційовану з вираженим імунодефіцитом 

панцитопенію або пригнічення одного з ростків кровотворення, значне 

підвищення ШОЕ.  

Анемія достовірно частіше спостерігалася у хворих ІА групи (51,9%)  у 

порівнянні з групою ІС (25,0%), р<0,05. Достовірно частіше у групі ІА в 

порівнянні як з групою ІВ, так і ІС, спостерігали лейкопенію: у 59,3% хворих 

групи ІА проти 20,0% в групі ІВ та 12,5% в групі ІС (р<0,05). При цьому 

достовірної різниці у середніх значеннях рівня гемоглобіну та кількості 

еритроцитів та лейкоцитів виявлено не було. 

Достовірна різниця була виявлена між середніми значеннями відносних 

показників лейкоцитарної формули. Так відповідно до зниження CD4+-Т-

лімфоцитів з поглибленням імунодефіциту спостерігали зниження відносної 

кількості лімфоцитів та зростання відносної кількості нейтрофілів.  

Тромбоцитопенію частіше спостерігали у хворих групи ІА (63,0%) у 

порівнянні з групою ІС (33,3%, р<0,05). Кількість тромбоцитів у хворих на 
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коінфекцію ВІЛ/ТБ/ХГС значно варіювала (від 60 до 517 · 10
9
/л), а середні 

значення майже не відрізнялися у трьох підгрупах (р>0,05) та знаходилися в 

межах референтних значень.  

Звертає увагу значне підвищення ШОЕ в усіх підгрупах, при чому в 

групі ІА середнє значення є достовірно вищим, ніж у групі ІС: (40,35±3,36) 

проти (25,94±4,22) мм/год, р<0,05. Достовірно частіше ШОЕ була підвищена 

у пацієнтів групи ІА (92,6%) у порівнянні як із групою ІВ (74,3%), так і ІС 

(70,8%), р<0,05.  

У більшості хворих основної групи відзначали наявність помірного або 

вираженого цитолітичного синдрому (активність АлАТ, у середньому 

становила – (72,9±12,5)
 
МО/л, АсАТ – (88,3±14,7)

 
МО/л) та підвищення 

активності ЛФ (в середньому, до (78,8±21,5)
 
МО/л) та γГТП (у середньому, до 

(68,4±9,8)
 
МО/л) без істотних змін показників білково-синтетичної функції. 

При порівнянні частоти змін показників у І групі з хворими ІІІ групи 

встановлено, що всі зміни спостерігаються частіше в основній групі через 

відсутність вірусного ураження печінки, проте у незначної частини хворих ІІІ 

групи вони все-таки присутні, імовірно, через вплив інших гепатотропних 

чинників.   

При порівнянні І і ІІ груп встановлено, що у хворих, коінфікованих 

ВІЛ/ТБ/ХГС достовірно частіше спостерігають виражене підвищення 

активності АлАТ (у 29,1% хворих І групи проти 9,6% хворих ІІ групи, 

р<0,05), підвищення активності γГТП (41,9% проти 25,0%, відповідно, 

р<0,05), зниження рівня загального білку та альбуміну (9,3% проти 1,9%, 

відповідно, р<0,05). Рівень загального білку, у середньому, у І групі (66,5±2,9
 

г/л) був достовірно нижчим у порівнянні як із ІІ (75,2±3,2 г/л), так і ІІІ 

групою (78,4±3,5 г/л) (р<0,05). Відзначено також достовірно вищі середні 

показники активності АлАТ та АсАТ у І групі при порівнянні з хворими ІІІ 

групи, де активність АлАТ, в середньому, становила (32,4±8,0)
 
МО/л, а АсАТ 

– (34,5±8,4)
 

МО/л (р<0,05). Середні значення решти показників, які 

досліджувалися, достовірно не відрізнялися між групами порівняння.  
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При розподілі хворих І групи на підгрупи в залежності від кількості 

CD4+-Т-лімфоцитів виявлені наступні закономірності змін функціонального 

стану печінки: у хворих з низькою кількістю CD4+-Т-лімфоцитів (група ІА) 

частіше спостерігалося виражене підвищення активності АлАТ (44,4%) при 

порівнянні із хворими групи ІС (16,7%), р<0,05. Достовірно частіше у групі 

ІА при порівнянні як із групою ІВ, так і ІС, відзначалося підвищення 

активності ЛФ (59,3% в групі ІА проти 31,4% у групі ІВ та 29,2% в групі ІС, 

р<0,05), γГТП (66,7% проти 28,6% та 33,3%, відповідно, р<0,05) та рівня 

загального білірубіну (51,9% проти 25,7% та 20,8%, відповідно, р<0,05). 

Середні значення більшості показників достовірно не відрізнялися у хворих 

різних підгруп, а отже, не залежали від кількості CD4+-Т-лімфоцитів. Однак 

достовірно була вищою активність АлАТ у групі ІА – (119,3±22,4)
 
МО/л – при 

порівнянні з групою ІС – (64,5±14,6)
 
МО/л. 

При проведенні УЗД ОЧП у більшості хворих, коінфікованих 

ВІЛ/ТБ/ХГС (І група) були виявлені ознаки хронічного гепатиту, а саме: 

збільшення розмірів печінки (76,7%), підвищення акустичної щільності 

(67,4%) та неоднорідність паренхіми печінки (60,5%) у поєднанні зі зміною 

портального кровотоку – розширенням портальної (36,1%) та селезінкової 

вен (29,1%) та спленомегалією (67,4%). Частота виявлення цих 

сонографічних ознак у І групі достовірно не відрізнялася (р>0,05) від такої у 

хворих ІІ групи та значно перевищувала частоту у ІІІ групі (р<0,05). У 

хворих І групи передньо-задній розмір правої частки печінки був більшим, 

ніж у хворих контрольних груп, і становив (154,8±11,2) мм проти (148,2±9,9) 

мм у групі ІІ (р>0,05) та (127,4±10,2) мм у групі ІІІ (р<0,05). Вертикальний 

розмір лівої частки склав у середньому – (76,8±4,5) мм у І групі та (77,0±3,8) 

мм у ІІ групі (р>0,05), (64,2±4,1) мм у ІІІ групі (р<0,05). Діаметр ворітної 

вени, в середньому, склав, відповідно, (1,49±0,11), (1,32±0,18) (р>0,05 при 

порівнянні з І групою) та (1,0±0,08) см (р<0,05 при порівнянні з І групою). У 

середньому площа селезінки (Smax) становила, відповідно, (77,1±8,7), 

(68,5±7,7) см
2
 у хворих І та ІІ груп, відповідно, що достовірно більше, ніж у 
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ІІІ групі – (42,1±9,1) см
2
 (р<0,05). Діаметр селезінкової вени у середньому 

склав, відповідно, (8,80±1,01), (7,91±1,20) та (6,82±1,18) см (р>0,05). 

Часто виявляли збільшення лімфатичних вузлів черевної порожнини, 

при чому з найбільшою частотою у І групі (25,6% проти 7,7% та 10,2% у ІІ та 

ІІІ групах, відповідно, р<0,05). Серед хворих, коінфікованих ВІЛ/ТБ/ХГС, 

збільшення лімфатичних вузлів спостерігали найчастіше у хворих з низькою 

кількістю СD4+-Т-лімфоцитів (у 44,4% хворих групи ІА проти 17,1% та 

16,7% у групах ІВ та ІС, р<0,05). 

У незначної частини хворих спостерігали ознаки 

внутрішньопечінкового холестазу – розширення внутрішньопечінкових 

жовчних проток (4,7%, 1,9% та 2% хворих І, ІІ та ІІІ груп, відповідно, 

р<0,05). Практично з однаковою частотою в усіх групах виявляли 

сонографічні ознаки хронічного панкреатиту та холециститу.  

При розподілі хворих, коінфікованих ВІЛ/ТБ/ХГС (І група) на підгрупи 

в залежності від кількості CD4+-Т-лімфоцитів втановлено, що зі зниженням 

кількості CD4+-Т-лімфоцитів частота виявлення вище наведених ознак 

хронічного гепатиту зростала, проте достовірної різниці виявлено не було 

(р>0,05). Так гепатомегалію спостерігали майже однаково часто, при цьому 

передньо-задній розмір правої частки печінки становив, відповідно, 

(175,8±12,1), (150,1±8,9) та (142,8±10,8) у хворих груп ІА, ІВ та ІС (р<0,05 

між групами ІА та ІС), а середнє значення вертикального розміру лівої 

частки достовірно не відрізнялося. Акустична щільність печінки була 

підвищена у 77,8% хворих групи ІА – достовірно частіше, ніж серед хворих 

групи ІС (50,0%). Середній діаметр портальної вени у хворих ІА групи 

становив – (1,46±0,11 см), що достовірно вище від середнього значення у 

групі ІС (1,03±0,18 см) та незначно відрізняється від показника в групі ІВ 

(1,28±0,25 см), а середній діаметр селезінкової був практично однаковим у 

хворих різних підгруп. Достовірно відрізнялися середні значення 

максимальної площі селезінки: (83,7±7,3) см
2
 у хворих групи ІА проти 
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(61,7±8,0) см
2
 у хворих групи ІС (р<0,05). Розширення внутрішньопечінкових 

жовчних проток спостерігалося лише у ІА групі (14,8%, р<0,05).   

Було встановлено, що в обох групах переважали пацієнти з 

початковими стадіями фіброзу печінки (F0-F2). Виражений фіброз (F3-F4) 

спостерігали у 30,2% хворих І групи та у 25,0% пацієнтів ІІ групи. При 

розподілі хворих, коінфікованих ВІЛ/ТБ/ХГС на підгрупи в залежності від 

кількості CD4+-Т-лімфоцитів, виявлено тенденцію до зростання частоти 

термінальних стадій фіброзу печінки що зі зниженням кількості CD4+. Так 

виражений фіброз мав місце у 40,7% хворих групи ІА та лише у 28,6% 

хворих групи ІВ та 20,8% групи ІС (р<0,1). 

Успішність лікування туберкульозу у хворих на коінфекцію 

ВІЛ/ТБ/ХГС склала 51,2%, що незначно нижче від результату в групі хворих 

на коінфекцію ВІЛ/ТБ (61,2%, р>0,05) – та в обох групах дослідження 

набагато нижче критерію, встановленого ВООЗ (85%). 

У більшості хворих (52 пацієнти – 60,5%) основної групи дослідження 

після початку ВААРТ спостерігали погіршення перебігу туберкульозу як 

прояв СВІС, однак лише у 7 випадках (8,1%) наслідок був летальним. 

Найчастіше (у 30 хворих – 57,7%) розвиток СВІС відзначали протягом 

першого місяця від початку ВААРТ.  Під час проведення АМБТ реєстрували 

розвиток різноманітних побічних реакцій: гепатотоксичних (у 49 хворих – 

57,0%), неврологічних (у 11 хворих –13,0%), шлунково-кишкових (у 5 хворих 

– 5,8%), алергічних (у 5 хворих – 5,8%), серцево-судинних (у 4 хворих – 

4,7%) та вестибуло-ототоксичних (у  2 хворих – 2,3%).   

Ефективність терапії не залежала від термінів початку ВААРТ відносно 

АМБТ, від розвитку СВІС у хворих на коінфекцію ВІЛ/ТБ/ХГС, а також від 

наявності бактеріовиділення та деструкції (р>0,05). Факторами, які 

підвищують ризик невдачі лікування є наявність позалегеневих уражень 

(р<0,01), резистентності МБТ до ПТП (р<0,01), низька кількість CD4+клітин 

<200 кл/мкл (р<0,01) на початку терапії, наявність інших тяжких 
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опортуністичних інфекцій (р<0,05), а також вимушена перерва лікування 

внаслідок розвитку тяжких побічних реакцій (р<0,05).  

Клініко-лабораторні ознаки гепатотоксичності протягом 

антимікобактеріальної терапії відзначали у 47 хворих (57,0%) на коінфекцію 

ВІЛ/ТБ/ХГС – достовірно частіше (р<0,05), ніж в ІІІ групі (32,7%). У 

більшості хворих (69,4%) їх появу спостерігали протягом двох перших 

тижнів від початку терапії. 

В основному, спостерігали лише лабораторні ознаки ураження печінки, 

проте у частини пацієнтів також були наявні й клінічні симптоми, пов’язані з 

гепатотоксичністю: анорексія (у 85,7% хворих І групи та 81,3% хворих ІІІ 

групи), нудота та блювання (65,3% та 37,5%, відповідно), жовтяниця (44,9% 

та 31,3%, відповідно), абдомінально-больовий (28,6% та 19,8%, відповідно) 

та геморагічний синдроми (4,1% хворих І групи) та шкірний свербіж (20,4% 

та 12,5% хворих І та ІІІ груп, відповідно) (р>0,05).  

У хворих дослідної групи спостерігали значне (p<0,05) підвищення 

активності печінкових ферментів: АлАТ (до (154,9±11,9) МО/л), АсАТ (до 

(145,4±13,0) МО/л), γГТП (до (87,8±9,9) МО/л), ЛФ (до (144,5±29,1) МО/л) та 

рівня загального білірубіну (до (53,7±8,7) мкмоль/л). Проведене в динаміці 

ультразвукове дослідження органів черевної порожнини виявило наступні 

зміни: частіше (p<0,05) після початку терапії у порівнянні з обстеженням до 

терапії спостерігали збільшення лінійних розмірів печінки (75,6%), зміни її 

акустичної щільності (79,1%), неоднорідність її паренхіми (74,4%) та 

розширення внутрішньопечінкових жовчних проток (40,7%). 

Факторами, що достовірно підвищують ризик виникнення 

гепатотоксичних реакцій у хворих на коінфекцію ВІЛ/ТБ/ХГС, є зниження 

кількості CD4+-клітин <200/мкл (ВШ=3,922, 95% ДІ 1,586-9,698, р<0,01), 

наявність термінальних стадій фіброзу печінки (ВШ=8,533, 95%ДІ 2,842-

25,618, р<0,01), підвищена активність АлАТ та АсАТ (ВШ=4,362, 95% ДІ 

1,478-12,873, р<0,01) та гіпербілірубінемія (ВШ=3,214, 95% ДІ 1,184-8,724, 

р<0,05) перед початком терапії, призначення ВААРТ протягом інтенсивної 
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фази АМБТ (ВШ=4,800, 95% ДІ 1,647-13,991, р<0,01). Достовірно частіше 

розвиваються гепатотоксичні реакції у хворих з легеневою локалізацією ТБ 

(ВШ=2,923, 95% ДІ 1,183-7,221, р<0,05) та бактеріовиділенням (ВШ=3,214, 

95% ДІ 1,184-8,724, р<0,05) і за наявності коінфекції з ХГВ (р<0,05). 
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ВИСНОВКИ 

 

 

 У дисертації теоретично узагальнено й подано нове вирішення 

наукового завдання, що полягає в поглибленні уявлень про особливості 

перебігу конфекції хронічного гепатиту С та туберкульозу у ВІЛ-інфікованих 

пацієнтів завдяки комплексному вивченню клініко-лабораторних та 

інструментальних даних. Отримані дані дали змогу удосконалити оцінку 

перебігу, діагностики та тактику ведення хворих на коінфекцію ВІЛ/ТБ/ХГС, 

а також оцінити фактори, що негативно впливають на ефективність лікування 

та збільшують частоту побічних гепатотоксичних реакцій. 

1. Клінічний перебіг коінфекції ВІЛ/ТБ/ХГС, порівняно із коінфекцією 

ВІЛ/ТБ, характеризується більш вираженою клінічною симптоматикою за 

рахунок збільшення (р<0,05) частоти загальної слабкості (у 82,6% проти 

65,3%), пітливості (у 75,6% проти 57,1%), кашлю з виділенням мокротиння (у 

48,8% проти 30,6%), задишки (у 31,4% проти 16,3%). У хворих на коінфекцію 

ВІЛ/ТБ/ХГС, порівняно з коінфікованими ВІЛ/ХГС, частіше (р<0,05) 

спостерігаються нудота та блювання (у 55,8% проти 36,5%), гіркота в роті (у 

82,5% проти 67,3%), діарея (у 32,6% проти 17,3%), дискомфорт у правому 

підребер’ї (у 54,7% проти 36,5%). У хворих із коінфекцією ВІЛ/ТБ/ХГС, 

порівняно з хворими на коінфекцію ВІЛ/ХГС, частіше (р<0,05) реєструється 

цитолітичний синдром (у 76,8% проти 59,6%), ознаки внутрішньопечінкового 

холестазу з підвищенням активності γГТП (41,9% проти 25,0%), 

гіпербілірубінемія (32,6% проти 1,9%) та зниження рівня загального білку та 

альбуміну (9,3 % проти 1,9 %).  

2. Для клінічного перебігу коінфекції ВІЛ/ТБ/ХГС з кількістю CD4+-

клітин<100/мкл (група ІА) характерним є переважання проявів астено-

вегетативного та інтоксикаційного синдромів над респіраторним. Частіше 

(р<0,05), порівняно з групами хворих ІВ (CD4+ 101-350/мкл) та ІС (CD4+ 

>350/мкл), спостерігаються загальна слабкість (у 96,3% проти 80,0% та 

70,8%, відповідно), гарячка (у 85,2% проти 51,4% та 45,8%) та зниження маси 
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тіла (у 92,6% проти 62,9% та 62,5%). Протилежна залежність спостерігається 

у хворих із кількістю CD4+-клітин>350/мкл, у яких частіше (р<0,05) 

спостерігається кашель (у 83,3% проти 55,6% хворих групи ІА), у тому числі 

з виділенням мокротиння (у 79,2% в порівнянні з 37,0% та 37,1% в групі ІА 

та ІВ), задишка (у 50,0% проти 22,9% серед хворих групи ІВ) та фізикальні 

зміни (у 33,3% проти 7,4% серед хворих групи ІА). Біохімічні синдроми 

цитолізу та внутрішньопечінкового холестазу, гіпербілірубінемія частіше 

(р<0,05) спостерігається у хворих групи ІА, як у порівнянні з групою ІВ, так і 

з групою ІС.  

3. У хворих на коінфекцію ВІЛ/ТБ/ХГС проведення інтенсивної фази 

антимікобактеріальної терапії призводить до загострення запального процесу 

в печінці за рахунок гепатотоксичності препаратів, що супроводжується 

збільшенням (p<0,05) частоти виявлення гепатомегалії (з 59,3% до 75,6%), 

змін акустичної щільності печінки (з 55,8% до 79,1%), неоднорідності її 

паренхіми (з 48,8% до 74,4%) та розширення внутрішньопечінкових жовчних 

проток (з 4,7% до 40,7%). Спостерігається підвищення (p<0,05) активності 

АлАТ (з 72,9±12,5 до 154,9 ± 11,9 МО/л), АсАТ (з 88,3±14,7 до 135,4±13,0 

МО/л), γГТП (з 58,4±9,8 до 107,8±9,9 МО/л), ЛФ (з 68,8±21,5 до 144,5±29,1 

МО/л) та рівня загального білірубіну (з 17,0±9,9 до 53,7±8,7 мкмоль/л) без 

статистично значущих змін показників білково-синтетичної функції печінки.  

4. Клініко-лабораторні ознаки гепатотоксичності антимікобактеріальної 

терапії відзначали частіше за умов коінфікування ВІЛ/ТБ/ХГС (57,0% проти 

32,7%, р<0,01). Факторами, що достовірно підвищують ризик виникнення 

гепатотоксичних реакцій у цих хворих є зниження кількості CD4+-клітин 

<200/мкл (ВШ=3,922, 95% ДІ 1,586-9,698, р<0,01), наявність продвинутих 

стадій фіброзу печінки (ВШ=8,533, 95%ДІ 2,842-25,618, р<0,01), підвищена 

активність АлАТ та АсАТ (ВШ=4,362, 95% ДІ 1,478-12,873, р<0,01) та 

гіпербілірубінемія (ВШ=3,214, 95% ДІ 1,184-8,724, р<0,05) перед початком 

терапії, призначення ВААРТ протягом інтенсивної фази АМБТ (ВШ=4,800, 

95% ДІ 1,647-13,991, р<0,01). Частіше розвиваються гепатотоксичні реакції у 
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хворих з легеневою локалізацією ТБ (ВШ=2,923, 95% ДІ 1,183-7,221, р<0,05) 

та бактеріовиділенням (ВШ=3,214, 95% ДІ 1,184-8,724, р<0,05) і за наявності 

коінфекції з ХВГВ (р<0,05).  

5. Ефективність лікування ТБ у коінфікованих ВІЛ/ТБ/ХГС не залежала 

від термінів призначення ВААРТ відносно антимікобактеріальної терапії: 

при її призначенні під час інтенсивної фази АМБТ терапія туберкульозу була 

ефективною у 50,0% хворих, під час підтримуючої фази – 48,0%, до 

призначення АМБТ – у 57,9% (р>0,05). Факторами, які підвищують ризик 

невдачі лікування ТБ у хворих на конфекцію ВІЛ/ТБ/ХГС є наявність 

позалегеневих уражень (χ
2
=13,961, р<0,01), резистентності МБТ до 

протитуберкульозних препаратів (χ
2
=9,120, р<0,01), низька кількість 

CD4+клітин<200 кл/мкл (χ
2
=7,897, р<0,01) на початку терапії, наявність 

інших тяжких опортуністичних інфекцій (χ
2
=6,026, р<0,05), а також 

вимушена перерва лікування внаслідок розвитку тяжких побічних реакцій 

(χ
2
=4,012, р<0,05).  
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ПРАКТИЧНІ РЕКОМЕНДАЦІЇ 

 

1. При прогнозуванні ефективності лікування хворих на коінфекцію 

ВІЛ/ТБ/ХГС практичним лікарям слід враховувати, що ефективність терапії 

не залежить від термінів початку ВААРТ відносно АМБТ, від розвитку СВІС, 

від наявності бактеріовиділення та деструкції. Інформативними факторами 

ризику невдачі лікування є такі: наявність позалегеневих уражень, 

резистентність МБТ до ПТП, кількість CD4+клітин <200 кл/мкл на початку 

терапії, наявність інших тяжких опортуністичних інфекцій, а також 

вимушена перерва лікування внаслідок розвитку тяжких побічних реакцій. 

2.  Для прогнозування ризику розвитку небажаних гепатотоксичних ефектів 

терапії перед початком інтенсивної фази протитуберкульозного лікування 

хворим на коінфекцію ВІЛ/ТБ/ХГС варто додатково до біохімічного аналізу 

крові проводити УЗД ОЧП з визначенням ступеня фіброзу печінки в режимі 

3D + PD-візуалізації.  

3. За наявності у хворих на коінфекцію ВІЛ/ТБ/ХГС факторів ризику 

розвитку небажаних гепатотоксичних ефектів (кількість CD4+-клітин 

<200/мкл, стадії фіброзу печінки F3-F4, підвищена активність АлАТ та 

АсАТ, гіпербілірубінемія) слід призначати протитуберкульозні препарати з 

найменш вираженим профілем гепатотоксичності. 
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