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Цель исследования: изучить эффективность химиопрофилактики туберкулеза у больных ВИЧ-инфекцией, по данным 
Центра по профилактике и борьбе со СПИДом в составе ГБУЗ НСО «Городская инфекционная клиническая больница 
№ 1» г. Новосибирска.
Материалы и методы. В исследование включены 236 больных с ВИЧ-инфекцией, в возрасте 33-48 лет, взятых на диспансер-
ный учет в Центре по профилактике и борьбе со СПИДом в составе ГБУЗ НСО «ГИКБ № 1» г. Новосибирска. Все пациенты 
имели стадию вторичных заболеваний (4А, 4Б, 4В) и выраженную степень иммунодефицита (CD4+ от 200 до 349 кл/мкл), 
а также вирусологическую эффективность проводимой АРТ. Выполнен анализ эффективности химиопрофилактики (ХП) 
туберкулеза у 147 больных по сравнению с 89 пациентами, которые не получали ХП туберкулеза по разным причинам. 
Для проведения ХП туберкулеза использовался комбинированный препарат, включавший изониазид и пиразинамид, в те-
чение 3 мес. с ежедневным приемом. Группы принимавших и не принимавших ХП были сопоставимы по полу, возрасту 
и степени иммунодефицита. 
Результаты. В группе получавших ХП в течение года после завершения курса ХП диагноз «туберкулез» был установлен 
у 7/147 (4,8%) больных, в том числе: очаговый туберкулез легких – у 71,4% (5/7), инфильтративный туберкулез легких – 
у 28,6% (2/7 пациентов). В группе пациентов, не получавших ХП в течение года, выявлено 17/89 (19,1%) случаев туберкулеза: 
очаговый туберкулез легких – у 29,4% (5/17); инфильтративный туберкулез легких – у 47,1% (8/17) и диссеминированный 
туберкулез легких – у 23,5% (4/17). Диссеминированный туберкулез легких зарегистрирован только в группе не получавших 
ХП туберкулеза. Относительный риск (RR = 0,442 (<1)) при сравнении числа заболевших в группах свидетельствует о сни-
жении вероятности развития туберкулеза у больных, принимавших ХП. Отношение шансов (ОR = 0,212; ДИ 0,084-0,534) 
свидетельствует, что шансы развития туберкулеза выше в группе не принимавших ХП.
Заключение. Использование комбинации изониазида с пиразинамидом для химиопрофилактики туберкулеза у больных 
ВИЧ-инфекцией статистически значимо снижает риск развития туберкулеза. Пациентам с выраженным иммунодефицитом, 
имеющим противопоказания к ХП туберкулеза, необходима организация диспансерного наблюдения совместно с фтизиатром, 
в том числе проведение компьютерной томографии для ранней верификации туберкулезного процесса в легких.
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The objective: to study the efficacy of tuberculosis preventive chemotherapy in HIV infected patients based on the data of AIDS 
Prevention and Control Center, which is a part of City Infectious Clinical Hospital no. 1, Novosibirsk.
Subjects and Methods. 236 HIV infected patients aged 33-48 years old were enrolled in the study, they all were registered in AIDS 
Prevention and Control Center, City Infectious Clinical Hospital no. 1, Novosibirsk. All patients were at the stage of secondary 
diseases (4A, 4B, 4C), and had a pronounced degree of immunodeficiency (CD4+ from 200 to 349 cells/µl), and the ongoing ART 
was virologically successful. The efficacy of tuberculosis preventive chemotherapy (CTX) was analyzed in 147 patients versus 
89 patients who received no tuberculosis CTX due to various reasons. For tuberculosis preventive chemotherapy, a combination 
drug was used, which contained isoniazid and pyrazinamide, for 3 months with daily intake. The groups of those receiving and not 
receiving CTX were comparable in terms of the gender, age and degree of immunodeficiency. 
Results. In the group receiving CTX within a year after completion of CTX, tuberculosis was diagnosed in 7/147 (4.8%) patients 
including: focal pulmonary tuberculosis - in 71.4% (5/7), and infiltrative pulmonary tuberculosis - in 28.6% (2/7 patients). 
In the group receiving no CTX, during the year, 17/89 (19.1%) tuberculosis cases were detected: focal pulmonary tuberculosis - 
in 29.4% (5/17), infiltrative pulmonary tuberculosis - in 47.1% (8/17), and disseminated pulmonary tuberculosis - in 23.5% (4/17). 
Disseminated pulmonary tuberculosis was registered only in the group who received no CTX. The relative risk (RR = 0.442 (<1)) 
when comparing the number of cases in the groups indicates lower likelihood to develop tuberculosis in the patients taking CTX. 
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За все время существования пандемии ВИЧ-ин-
фекции от нее и ее осложнений в мире скончалось 
около 40,1 млн человек (по состоянию на 1 янва-
ря 2021 г.) [1]. Одной из ведущих причин смерти 
больных ВИЧ-инфекцией является туберкулез, 
в том числе с поражением центральной нервной 
системы [2]. Согласно данным отечественных и 
зарубежных авторов, эффективными способами 
профилактики развития туберкулеза у пациентов 
с ВИЧ-инфекцией являются раннее начало анти-
ретровирусной терапии (АРТ) и проведение химио- 
профилактики (ХП) туберкулеза [3, 4, 5]. Химио- 
профилактика позволяет снизить риск развития 
туберкулеза на 40-60% [6]. В качестве основных 
режимов ХП туберкулеза используются схемы с 
изониазидом или комбинации изониазида с рифам-
пицином или пиразинамидом [6, 7]. Большинство 
авторов рассматривают применение комбиниро-
ванных противотуберкулезных препаратов с фик-
сированными дозами для ХП в качестве наиболее 
предпочтительных схем. Преимуществами ком-
бинированных препаратов является повышение 
уровня приверженности пациентов за счет умень-
шения общего количества таблеток [8, 9]. Однако 
для полной оценки эффективности используемых 
режимов химиопрофилактики туберкулеза имеется 
недостаточно литературных данных. 

Цель исследования: изучить эффективность хи-
миопрофилактики туберкулеза у больных ВИЧ-ин-
фекцией по данным Центра по профилактике и 
борьбе со СПИДом в составе ГБУЗ НСО «Город-
ская инфекционная клиническая больница № 1» 
г. Новосибирска. 

Материалы и методы

В исследование включены 236 больных с впервые 
установленным диагнозом «ВИЧ-инфекция», в воз-
расте от 33 до 48 лет, взятых на диспансерный учет 
в Центре по профилактике и борьбе со СПИДом 
в составе ГБУЗ НСО «Городская инфекционная 
клиническая больница № 1» г. Новосибирска. В ис-
следование включались пациенты 18 лет и старше 
со стадиями вторичных заболеваний (4А, 4Б , 4В), 

имевшие выраженную степень иммунодефицита 
(CD4+ от 200 до 349 кл/мкл). Критериями невклю-
чения были: фоновые онкологические заболевания, 
в том числе новообразования легких; туберкулез 
любой локализации (как активный, так и перене-
сенный ранее); стадии ВИЧ-инфекции первичных 
проявлений (2А, 2Б, 2В) и субклиническая (3); вто-
ричные заболевания с поражением ЦНС; пневмо-
цистная пневмония; отсутствие вирусологической 
эффективности проводимой АРТ. Всем больным 
проведено обследование и назначен предпочтитель-
ный режим АРТ в соответствии с актуальной вер-
сией клинических рекомендаций «ВИЧ-инфекция 
у взрослых» (2020) [10]. Все пациенты имели ви-
русологическую эффективность проводимой АРТ 
(уровень вирусной нагрузки РНК ВИЧ < 20 ко-
пий/мл). Для исключения или подтверждения 
туберкулеза использовались следующие методы 
исследования: рентгенография органов грудной 
клетки; бактериологическое исследование мокроты 
на микрофлору и кислотоустойчивые микобакте-
рии (КУМ); ПЦР мокроты на ДНК Mycobacterium 
tuberculosis; кожная проба с диаскинтестом. 

 Были сформированы 2 группы больных. Груп-
пу ХП+ составили 147 больных ВИЧ-инфекцией, 
получавших ХП туберкулеза. Для ХП туберкулеза 
использовался комбинированный препарат, вклю-
чавший изониазид и пиразинамид. Дозирование 
препарата проводилось по изониазиду из расчета 
5-10 мг/кг массы тела пациента. Препарат приме-
нялся ежедневно курсом 3 мес. Группу сравнения 
ХП- составили 89 пациентов с ВИЧ-инфекцией, 
не получавшие ХП туберкулеза по разным при-
чинам (наличие абсолютных противопоказаний 
(в соответствии с инструкцией к лекарственным 
средствам) или категорический отказ от приема 
противотуберкулезных препаратов). 

За эффективность проведенной ХП принималась 
контрольная точка – отсутствие развития у паци-
ента туберкулеза в течение 1 года после окончания 
курса ХП. За неэффективность проведенной ХП 
принималась другая контрольная точка – выявле-
ние у пациента любой формы туберкулеза в течение 
1 года после окончания курса ХП туберкулеза. Сре-
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ди пациентов, не получавших ХП, констатирова-
лось развитие или отсутствие туберкулеза в течение 
1 года наблюдения. 

У всех больных с ВИЧ-инфекцией имелись дан-
ные по полу, возрасту и эпидемический анамнез, 
в том числе о пути инфицирования ВИЧ.

Статистический анализ данных проводился по-
средством программы Statistica 10. Различия ча-
стотных характеристик качественных переменных 
оценивали с использованием критерия χ2 Пирсона. 
Различия средних значений количественных пока-
зателей определяли с помощью критерия Манна – 
Уитни. Значимыми считали различия при p <  0,05. 
Для количественной оценки статистического изу-
чения связи между явлениями применялся коэф-
фициент корреляции Спирмена.

Результаты исследования

Среди 236 пациентов с ВИЧ-инфекцией преобла-
дали мужчины – 72,5% (n = 171). Возраст пациентов 
варьировал от 33 до 48 лет и в среднем составил 
40,4 ± 3,65 лет. По результатам эпидемиологиче-
ского расследования установлено, что у 236 (51,7%) 
больных доминировал половой гетеросексуальный 
путь передачи ВИЧ. На долю парентерального пути 
инфицирования (внутривенное введение наркоти-
ков) пришлось 45,3% случаев, неуточненные данные 
составили – 3,0%. 

У мужчин чаще регистрировался парентераль- 
ный путь передачи ВИЧ – 58,5% случаев 
(100/171 пациентов) против 10,8% (7/65) у жен-
щин (p <0,05).

В группе ХТ+ (147 пациентов) возраст пациен- 
тов варьировал от 35 до 44 лет и в среднем со-
ставил 39,4 ± 2,69 лет. Уровень CD4+ лимфоци-
тов варьировал от 236 до 322 кл/мкл, в среднем – 
292,8 ± 27,5 кл/мкл. 

В группу ХП- вошли 89 пациентов, подписали 
информированный отказ от проведения ХП ту-
беркулеза – 40,5% (36/89 пациентов); остальные 
пациенты имели противопоказаниями к назначе-
нию ХП туберкулеза: язвенная болезнь желудка 

и двенадцатиперстной кишки – у 20,2% (18/89); 
неконтролируемая артериальная гипертензия и 
ИБС – у 14,7% (13/89); гиперчувствительность к 
изониазиду и/или пиразинамиду (после начала 
приема препарата) – у 17,9% (16/89); умеренная 
или высокая активность АЛТ/АСТ на фоне хро-
нического гепатита С – у 4,5% (4/89); эпилепсия 
в анамнезе – у 2,2% (2/89). 

Возраст пациентов в группе ХП- варьировал от 33 
до 48 лет, в среднем составил 41,4 ± 2,9 года. Уровень 
CD4+ лимфоцитов колебался от 205 до 345 кл/мкл, 
в среднем 303,3 ± 24,5 кл/мкл. Таким образом, груп-
пы ХП+ и ХП- были сопоставимы по полу, возрасту 
и степени иммунодефицита. 

В группе ХП+ в течение одного года диспансер-
ного наблюдения после окончания ХП установ-
лен диагноз «туберкулез» у 7/147 (4,8%) больных. 
По формам распределение было следующим: очаго-
вый туберкулез – у 5/7 (71,4%), инфильтративный 
туберкулез – у 2/7 (28,6%). 

В группе ХП- (n = 89) за год наблюдения выявле-
но 17/89 (19,1%) случаев туберкулеза, что статисти-
чески значимо чаще, чем в группе ХП+ (p < 0,001) 
(табл.). И в этой группе кроме инфильтративного 
47,1% (8/17 пациентов) и очагового туберкулеза 
легких – 29,4% (5/17) была и более тяжелая форма – 
диссеминированный туберкулез легких – 23,5% 
(4/17). 

Установлено, что инфильтративный туберкулез 
легких регистрировался чаще в группе ХП- – 8,9% 
(8/89), чем в группе ХП+ – 1,4% (2/147), р = 0,013 
(Хи-квадрат с поправкой Йейтса). А диссеминиро-
ванный туберкулез легких зарегистрирован только 
в группе ХП- в 4,5% (4/89 пациентов). Относитель-
ный риск (RR) в группах составил 0,442 (< 1), что 
свидетельствует о снижении вероятности развития 
туберкулеза у больных, принимавших ХП (обрат-
ная связь, 95%-ный ДИ 0,235-0,830; p < 0,05). Отно-
шение шансов (ОR) в ХП+ и ХП- группах = 0,212 
(< 1), что указывает, что шансы развития туберку-
леза выше в группе ХП- (фактор имеет обратную 
связь с вероятностью наступления исхода; 95%-ный 
ДИ 0,084 – 0,534).

Таблица. Сравнительная характеристика ХП+ и ХП- групп
Table. Comparative characteristics of Groups CTX+ and CTX- 

Показатель Группа ХП+  
(n =147)

Группа ХП-  
(n = 89)

Средний возраст больных 39,4±2,69 лет 41,4±2,98 лет

Средний уровень СД4 лимфоцитов крови 292,8 ± 27,5 кл/мкл–1 303,3 ± 24,5 кл/мкл–1

Число больных с установленным диагнозом «туберкулез» (абс.) 7* 17*

Доля лиц с установленным диагнозом «туберкулез» 4,8% 19,1%

Структура выявленных форма туберкулеза

Очаговый туберкулез легких 5 (3,4%) 5 (5,6%)

Инфильтративный туберкулез легких 2 (1,4%)** 8 (8,9%)**

Диссеминированный туберкулез легких 0 4 (4,5%)

Примечание:  *   – разница статистически значима, критерий Хи-квадрат < 0,001. 
** – разница статистически значима, Хи-квадрат с поправкой Йейтса  р = 0,013.
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Заключение

По результатам исследования установлено, что 
использование комбинированного препарата, вклю-
чающего изониазид с пиразинамидом для химио-
профилактики туберкулеза у больных ВИЧ-инфек-
цией статистически значимо снижает риск развития 
туберкулеза у данной категории больных (p < 0,05). 
Установлено, что инфильтративный туберкулез лег-
ких регистрируется чаще – 8,9% у лиц, не получав-
ших ХП туберкулеза по сравнению с получавшими – 
1,4%, р = 0,013 (Хи-квадрат с поправкой Йейтса). 
Диссеминированный туберкулез легких зарегистри-

рован только среди пациентов, не получавших ХП 
туберкулеза, что может свидетельствовать о риске 
развития распространенных форм заболевания при 
отсутствии ХП туберкулеза. 

Пациентам с ВИЧ-инфекцией и выраженным 
иммунодефицитом, имеющим противопоказания 
к приему препаратов для ХП туберкулеза, учиты-
вая высокий риск развития данного заболевания, 
рекомендована организация диспансерного на-
блюдения совместно с фтизиатром на базе Центра 
по профилактике и борьбе со СПИДом, в том числе 
проведение компьютерной томографии для ранней 
верификации туберкулезного процесса в легких.
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