
Оригинальное исследование

ЖУРНАЛ ИНФЕКТОЛОГИИ          Том 10, № 4, 2018 89

DOI: 10.22625/2072-6732-2018-10-4-89-95 

Abstract
Introduction. Human immunodeficiency virus (HIV) in-

fection is a risk factor for tuberculosis (TB), increasing the 
likelihood of its development in 20–37 times.

The purpose of the study was to evaluate an influence of 
HIV infection on a spectrum of extrapulmonary tuberculosis 
(EPTB). 

Material and methods. Statistical reports of dispensaries 
on tuberculosis in Siberia and Far East were analyzed for 
2016–2017 years. Of total 1227 patients with isolated EPTB 
(without pulmonary TB) who have the status of HIV infection 
were enrolled in the study. пациентов с изолированными 
формами ВЛТ, у которых определен статус ВИЧ-
инфицирования.

Results. In the overall spectrum of the incidence of EPTB 
in Siberia and the Far East, estimated independently from 
HIV infection, the leading form with a large predominance 
was the bone and joints TB (41,0%). The second-third place 
was divided by urogenital tuberculosis and tuberculosis of 
the central nervous system (19,4% and 18,7% respectively).

The spectrum of the incidence of EPTB changed dramati-
cally depending on HIV infection. If in HIV-infected patients 
most common form was TB of the central nervous system 
(43.8%), followed by the second – the bone and joints TB 
(34.5%), and TB of peripheral lymph node TB (11.7%). The 
proportion of urogenital tuberculosis in HIV-infected was 
negligible (1.9%). In the analyzed period, significant chang-
es in the proportions of extrapulmonary tuberculosis local-
ization in both HIV-infected and immunocompetent patients 
were not found. 

Conclusion. HIV infection dramatically changes the 
spectrum of the incidence of EPTB. We recommend making 
changes in the system of recording patients with EPTB, allo-
cating HIV-infected to a separate group. 

Key words: extrapulmonary tuberculosis, HIV infection, 
comorbidity of HIV/tuberculosis.

Резюме
Введение. Инфицирование вирусом иммунодефици-

та человека (ВИЧ) является фактором риска для тубер-
кулеза, повышая вероятность его развития в 20–37 раз.

Цель исследования: определение влияния инфициро-
вания вирусом иммунодефицита человека на структуру 
клинических форм внелегочного туберкулеза.

Материал и методы: проанализированы данные от-
четов противотуберкулезных диспансеров Сибирского и 
Дальневосточного федеральных округов за 2016 и 2017 гг.  
В разработку включены 1227 пациентов с изолирован-
ными формами внелегочного туберкулеза, у которых 
определен статус инфицирования вирусом иммуноде-
фицита человека.

Результаты. В общей структуре клинических форм 
внелегочного туберкулеза в Сибири и на Дальнем Вос-
токе, оцениваемой независимо от ВИЧ-инфицирования, 
ведущей формой с большим преобладанием был костно-
суставной туберкулез (41,0%). Второе и третье места 
делят урогенитальный туберкулез и туберкулез цен-
тральной нервной системы (19,4% и 18,7% соответ-
ственно). Структура клинических форм внелегочного 
туберкулеза в зависимости от ВИЧ-инфицирования кар-
динально меняется. У ВИЧ-инфицированных на первом 
месте стоял туберкулез центральной нервной систе-
мы (43,8%), на втором – костно-суставной туберкулез 
(34,5%), на третьем – туберкулез периферических лим-
фатических узлов (11,7%). Доля урогенитального тубер-
кулеза у ВИЧ-инфицированных ничтожно мала (1,9%).  
В анализируемом двухлетнем периоде значимой динами-
ки в пропорциях внелегочных локализаций туберкулеза 
как у ВИЧ-инфицированных, так и у иммунокомпетент-
ных больных не отмечено.

Заключение. ВИЧ-инфекция кардинально меняет 
структуру клинических форм внелегочного туберкуле-
за. Полагаем необходимым внести изменения в систе-
му учета больных внелегочным туберкулезом, выделив 
ВИЧ-инфицированных в отдельную группу.

Ключевые слова: внелегочный туберкулез, ВИЧ-
инфекция, коморбидность ВИЧ/туберкулез.
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Введение

Инфекция, связанная с вирусом иммунодефи-
цита человека (ВИЧ), остается одной из важней-
ших проблем современности [1]. В 2015 г. около 
2,1 миллиона человек были инфицированы ВИЧ, 
зарегистрировано 1,1 миллиона смертей, ассоци-
ированных с ВИЧ-инфекцией. Сегодня на Зем-
ле живут 36,7 миллионов человек с ВИЧ/СПИД 
(синдром приобретенного иммунодефицита) [1, 
2]. Туберкулез является причиной смерти у ВИЧ-
инфицированных в каждом 4–5-м случае [3–5]. 
ВИЧ-инфекция, в свою очередь, является факто-
ром риска для туберкулеза, повышая вероятность 
его развития в 20–37 раз [6].

Ассоциация и взаимовлияние ВИЧ и туберку-
леза легких хорошо изучены и описаны [6–7]. 
Туберкулез органов дыхания у больных ВИЧ-
инфекцией чаще диагностируют у мужчин в воз-
расте до 40 лет, неработающих, несмотря на тру-
доспособный возраст. Туберкулез у них выявляют 
преимущественно при обращении; заболевание 
характеризуется тяжелой структурой клиничес-
ких форм, большой распространенностью пора-
жения, наличием бактериовыделения у каждого 
второго, причем в 44,7% случаев обнаружена мно-
жественная лекарственная устойчивость возбуди-
теля [8].

У 36,6% больных туберкулезом легких с ВИЧ-
ко-инфекцией имелась в прошлом судимость с 
отбыванием наказания в местах лишения свобо-
ды в среднем в течение 3,7±1,1 лет. Тем не менее, 
большинство пациентов соблюдали больничный 
режим и дисциплинированно принимали противо-
туберкулезную и антиретровирусную терапию 
[9]. А.В. Мордык считает, что у больных туберку-
лезом легких с ВИЧ-ко-инфекцией низкая при-
верженность к лечению, что в значительной сте-
пени объясняет причины неудач [10]. При оценке 
факторов, влияющих на результат стационарного 
лечения ВИЧ-инфицированных больных туберку-
лезом органов дыхания, установлено, что стадия 
ВИЧ-инфекции, наличие клинических признаков 
иммунодефицита, уровень CD4-лимфоцитов не 
имеют прогностического значения [11].

Вместе с тем, особенности коморбидности 
ВИЧ-инфекции и внелегочного туберкулеза 
(ВЛТ) до конца не исследованы; имеющиеся дан-
ные скудны и противоречивы [12]. Во многих ре-
гионах в последние годы отмечен всплеск заболе-
ваемости ВЛТ [13]. В Европе и США наблюдаются 
эпидемиологические «ножницы»: общая заболе-
ваемость туберкулезом падает, а число случаев 
ВЛТ растет [13–15]. У ВИЧ-инфицированных, 
позже заболевших той или иной формой ВЛТ, ис-
ходы присоединившегося заболевания хуже, чем 
у лиц без ВИЧ-инфекции [16].

Больные туберкулезом старше 35 лет имеют 
меньший риск заражения ВИЧ-инфекцией; у 
больных ВЛТ риск развития ВИЧ-инфекции поч-
ти в 2 раза выше, чем у больных туберкулезом 
легких [17]. ВИЧ-инфекция утяжеляет течение 
туберкулеза у беременных [18], несмотря на вы-
сокую приверженность лечению [19]. Вероят-
ность смерти пациента с ко-инфекцией в случае 
прерывания противотуберкулезной терапии уве-
личивается в 4 раза [16]. Подчеркивают, что наи-
более велико влияние ВИЧ-инфекции на развитие 
внелегочных форм туберкулеза [20]. Независимо 
от ВИЧ-инфицирования, ВЛТ диагностируют, как 
правило, поздно, в стадии формирования тяжелых 
осложнений и инкурабельных форм заболевания 
[21]. В США доля ВИЧ-инфицированных среди 
больных внелегочным туберкулезом старше 45 лет 
выросла с 21,3% в 1993–1997 гг. до 36,1% в 2008–
2010 гг. [13]. В 1993–2006 гг. в США среди 253 299 
заболевших туберкулезом у 18,7% были диагности-
рованы внелегочные формы, причем одинаково 
часто – у ВИЧ-инфицированных и иммунокомпе-
тентных [14].

Диагностика урогенитального туберкулеза на 
ранних стадиях сложна в силу отсутствия пато-
гномоничных симптомов и сложности идентифи-
кации возбудителя в моче и эксприматах половых 
желез [22–23]. Стандартный посев на плотные 
среды малоэффективен у таких пациентов. В слу-
чае ко-инфекции постановка диагноза Урогени-
тальный туберкулез приобретает дополнительные 
трудности, поскольку у ВИЧ-инфицированных 
теряется специфическая патоморфологическая 
картина туберкулезного воспаления [12]. Всемир-
ная организация здравоохранения (ВОЗ) рекомен-
довала использовать полностью автоматизиро-
ванное устройство Xpert MTB/RIF для выявления  
M. tuberculosis методом полимеразной цепной ре-
акции с одновременным определением резистент-
ности к одному из основных противотуберкулез-
ных препаратов – рифампицину. В 2011 г. ВОЗ ре-
комендовала ввести этот метод в стандарт диагнос-
тики туберкулеза у детей, особенно в сочетании с 
ВИЧ-инфекцией. Не все исследователи оказались 
удовлетворены результатами [24], однако другие, 
напротив, оценили возможности Xpert MTB/RIF у 
больных ВЛТ как высокоэффективные, в том чис-
ле в случае исследования тканей и ликвора [25]. 
Данная методика повышает возможность верифи-
кации диагноза ВЛТ в 2,5 раза, причем разницы 
между частотой обнаружения микобактериурии 
у ВИЧ-инфицированных и иммунокомпетентных 
пациентов найдено не было [26]. 

Таким образом, корреляция между туберкуле-
зом внелегочных локализаций и ВИЧ-инфекцией 
несомненна, но ее закономерности еще нуждают-
ся в уточнении и дальнейшем изучении.
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Цель исследования – определение влияния 
ВИЧ-инфекции на структуру клинических форм 
ВЛТ в эпидемически неблагополучном по тубер-
кулезу регионе – Сибирском федеральном окру-
ге (СФО) и Дальневосточном федеральном округе 
(ДФО). 

Материалы и методы

Проанализирована форма 8 статистических от-
четов противотуберкулезных диспансеров терри-
торий, входящих в зону курации Новосибирского 
научно-исследовательского института туберкуле-
за, за 2016 и 2017 гг., а также данные расширенных 
опросников. Опросники были разработаны авто-
ром статьи, включали дополнительно информа-
цию о наличии/отсутствии ВИЧ-инфицирования у 
больных внелегочным туберкулезом раздельно по 
клиническим формам и в целом; заполнялись со-
трудниками противотуберкулезных диспансеров 
регионов. Всего в обработку включены данные по 
1227 пациентам с изолированными формами ВЛТ, 
у которых определен статус ВИЧ-инфицирования. 
Статистическая обработка материала проведена 
с использованием программы Statistica 8 (StatSoft 
Inc., USA). Точный тест Фишера использовали при 
оценке различий в частоте той или иной локализа-
ции ВЛТ в структуре заболеваемости в зависимо-
сти от ВИЧ-инфицированности; различия считали 
достоверными при p<0,05.

Результаты и обсуждение

В 2016 г. в СФО и ДФО было выявлено 677 боль-
ных туберкулезом внелегочных локализаций без 
поражения органов дыхания (при сочетанном 
туберкулезе легких и ВЛТ больные учитывают-
ся только по одной локализации – туберкулезу 
легких, и многочисленные внелегочные пораже-
ния, частота которых достигает 67%, остаются 
неизвестны статистическим отчетам). У 441 па-
циента (65,1%) тесты на ВИЧ-инфекцию были от-
рицательны, а 236 больных (35,9%) оказались ВИЧ-
инфицированы.

В 2017 г. было диагностировано 550 случаев 
изолированного ВЛТ, из них 368 больных (66,9%) 
были иммунокомпетентны, а 182 (33,1%) – ВИЧ-
инфицированы. Таким образом, только третья 
часть больных изолированным ВЛТ оказалась им-
муноскомпрометирована, а у двух третей больных 
тест на ВИЧ-инфекцию был негативным, причем 
достоверной динамики в пропорции за 2 года от-
мечено не было (p>0,05). 

Стандартные статистические отчеты по форме 
8 не разделяют заболеваемость в зависимости от 
ВИЧ-инфицирования, и, согласно официальной 
отчетности, структура заболеваемости ВЛТ в Си-
бири и на Дальнем Востоке в 2016-2017 гг. выгляде-
ла следующим образом (рис. 1).

При оценке общей структуры клинических 
форм ВЛТ видно, что пропорции сохранялись не-
изменными, ведущей формой с большим преоб-
ладанием был КСТ (p<0,05), на долю которого в 
2016 г. пришлось 41,2% и в 2017 г. – 40,7%. Второе 
и третье места делят урогенитальный туберкулез 
(УГТ), объединяющий урологический, то есть ту-
беркулез мочевых и мужских половых органов и 
туберкулез женских половых органов, и туберку-
лез центральной нервной системы (ЦНС). На долю 
УГТ пришлось 18,6% и 20,4% соответственно; при-
мерно такова же доля туберкулеза ЦНС: 19,6% в 
2016г. – чуть больше, чем УГТ; и 17,6% в 2017 г. – 
чуть меньше, чем УГТ. Четвертое место стабильно 
за туберкулезом периферических лимфатических 
узлов (ТПЛУ): 12,5% и 14,8% соответственно.

Структура клинических форм ВЛТ в зависимости 
от ВИЧ-инфицирования различалась драматически. 
В структуре клинических форм ВЛТ больных, свобод-
ных от ВИЧ-инфекции, на первом месте стоял кост-
но-суставной туберкулез (44,0% в 2016г. и 44,8% в 2017 
г.), на втором – урогенитальный туберкулез суммар-
но (27,9% в 2016 г. и 29,1% в 2017 г.); на третьем месте – 
ТПЛУ: 13,8% в 2016г. и 15,3% в 2017 г. Различия по трем 
ведущим локализациям в динамике незначительны, 
p>0,05, а между собой – достоверны, p<0,05 (рис. 2).

Рис. 1. Структура клинических форм внелегочного 
туберкулеза в СФО и ДФО в целом, вне зависимости  
от ВИЧ-инфицирования, 2016–2017 гг., n=1227.  
Туб. ЦНС – туберкулез центральной нервной системы; 
Туб. МПО – туберкулез мочевых и мужских половых 
органов; Туб. ЖПО – туберкулез женских половых 
органов; УГТ – урогенитальный туберкулез суммарно; 
КСТ – костно-суставной туберкулез; ТПЛУ – 
туберкулез периферических лимфатических узлов

Рис. 2. Структура клинических форм внелегочного 
туберкулеза в СФО и ДФО не инфицированных ВИЧ 
пациентов, 2016–2017 гг., n=809. Обозначения те же, 
что и на рисунке 1
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Сравнивая частоту той или иной локализации ВЛТ 
в структуре 3 клинических форм в зависимости от 
ВИЧ-инфицированости пациентов в 2016 г., обнару-
жили, что достоверно различаются только КСТ и УГТ 
(как урологический туберкулез, так и туберкулез жен-
ских половых органов), по остальным локализациям 
различия незначимы (рис. 4). В 2017 г. приобрело до-
стоверную значимость различие в доле КСТ (рис. 5).

Таким образом, структура клинических форм 
ВЛТ существенно отличается в зависимости от со-
путствующей ВИЧ-инфекции, что подтверждает 
таблица, объединяющая данные за 2016–2017 гг. 

Совсем другая картина обнаружена у ВИЧ-
инфицированных. С большим отрывом лидировал 
туберкулез ЦНС: 44,9% в 2016 г. и 42,3% в 2017 г. 
На втором месте стоял туберкулез костей и суста-
вов: 36,0% в 2016 г. и 32,4% в 2017 г. Третье место 
сохранил за собой ТПЛУ, причем в той же пропор-
ции, что и в группе лиц без ВИЧ-инфекции: 10,2% в 
2016 г. и 13,8% в 2017 г. Удивительно, но УГТ у ВИЧ-
инфицированных диагностировали редко: в 1,2% 
случаев в 2016 г. и в 2,7% случаев в 2017 г. Различия 
в пропорции между годами также недостоверны, 
что иллюстрирует рисунок 3, однако различие 
между формами существенно (p<0,05).

Таблица наглядно демонстрирует достоверно 
значимые различия как в заболеваемости ВЛТ в 
целом, так и в ее структуре по позициям: тубер-
кулез центральной нервной системы, урогени-
тальный туберкулез суммарно, костно-суставной 
туберкулез. В то же время на долю туберкулеза 
периферических лимфатических узлов и прочих 
локализаций, куда входит туберкулез кожи, мо-
лочных желез, слюнных желез, кишечника, пече-
ни, селезенки и пр., наличие ВИЧ-инфекции у па-
циента не влияло. 

C. Naing et al [27] в 2013 г. опубликовали мета-
анализ работ по сочетанию ВЛТ и ВИЧ-инфекции. 

Рис. 3. Структура клинических форм внелегочного 
туберкулеза в СФО и ДФО ВИЧ-инфицированных 
пациентов, 2016–2017 гг., n=418. Обозначения те, что 
и на рисунках 1, 2

Рис. 4. Структура клинических форм внелегочного 
туберкулеза в СФО и ДФО в зависимости  
от ВИЧ-инфицированости пациентов, 2016 г., n=677. 
Обозначения те же, что и на рисунках 1–3

Рис. 5. Структура клинических форм внелегочного 
туберкулеза в СФО и ДФО в зависимости  
от ВИЧ-инфицированости пациентов, 2017 г., n=550. 
Обозначения те же, что и на рисунках 1–4

Таблица

Спектр клинических форм внелегочного туберкулеза в СФО И ДФО в 2016–2017 г. суммарно, n=1227

Форма Не инфицированные ВИЧ Инфицированные ВИЧ Всего Р

абс % абс % абс %

Туб. ЦНС 47 5,8 183 43,8 230 18,7 <0,0001

Туб. МПО 169 20,9 7 1,7 176 14,4 <0,0001

Туб. ЖПО 61 7,5 1 0,2 62 5,0 0,0553

УГТ суммарно 230 28,4 8 1,9 238 19,4 <0,0001

КСТ 359 44,4 144 34,5 503 41,0 0,0005

ТПЛУ 117 14,5 49 11,7 166 13,5 0,0366

Прочие формы 56 6,9 34 8,1 90 7,3 0,2865

Всего 809 65,9 418 34,1 1227 100 0,0003
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Как выяснилось, полноценные исследования с 
высокой доказательной базой отсутствуют в свя-
зи с относительно небольшим количеством паци-
ентов, разночтением понятий и разной матери-
ально-технической базой.

Позже был проведен еще один систематиче-
ский обзор [1] с упором на поло-возрастные и 
эпидемиологические особенности ко-инфекций 
ВЛТ/ВИЧ; анализировали литературу с 1984 по 
2014 г. Авторам не удалось найти убедительных 
данных о росте сочетанной заболеваемости – 
хотя, по мнению других исследователей [28], этот 
факт сомнения не вызывает. Также отсутствова-
ли сведения о последовательности выявления ин-
фекций и методах диагностики.

Урогенитальный туберкулез лидировал в 
структуре клинических форм ВЛТ в течение 
многих лет и лишь недавно уступил позиции ту-
беркулезу костей и суставов [12, 23, 29]. Весьма 
вероятно, что КСТ вышел на первое место бла-
годаря современным возможностям топической 
диагностики: мультиспиральная компьютерная 
томография и магнитно-резонансная томография 
позвоночника позволяют зафиксировать пораже-
ние даже одного позвонка, в то время как еще в 
конце ХХ в. преобладали туберкулезные спонди-
литы с вовлечением 5–6–11 позвонков; на более 
ранней стадии заболевание выявить в те време-
на было невозможно [12]. УГТ имеет репутацию 
«великого мистификатора», особенно у ВИЧ-
инфицированных [12, 30]. УГТ склонен протекать 
под маской других заболеваний, преимуществен-
но инфекционно-воспалительного характера (пие- 
лонефрит, цистит, простатит). Неверная интер-
претация симптомов на первых этапах болезни, 
низкая настороженность в отношении туберку-
леза приводит к неоптимальному назначению ан-
тибактериальной терапии. Фторхинолоны и ами-
кацин затушевывают клиническую картину УГТ, 
препятствуют бактериологической идентифи-
кации возбудителя, меняют патоморфологичес- 
кую картину. В результате большое количество 
пациентов остаются невыявленными. По аутоп-
сийным данным, 77% больных, умерших от всех 
форм туберкулеза, имели туберкулез предста-
тельной железы, как правило, прижизненно не 
диагностированный [12]. Это важно, поскольку 
туберкулез может передаваться половым путем и 
является одной из причин бесплодия.

Считается, что в настоящее время преобладает 
половой путь передачи ВИЧ-инфекции, посколь-
ку презервативы, как известно, от вирусов не за-
щищают. Циркумцизия снижает риск развития 
ВИЧ-инфекции как минимум на 60%, хотя точный 
механизм этого явления пока не ясен [31–33]. 
Возможно, в области уздечки содержатся лимфо-
идные скопления, клетки Лангерганса, которые 

кумулируют вирус и способствуют его распро-
странению [34]. Препуций, логически рассуждая, 
должен выполнять барьерную функцию для ин-
фекции. Оказалось, напротив, дендритные клет-
ки внутреннего листка препуция осуществляют 
активный транспорт вириона в дермальные CD4 
и Т-лимфоциты [31]. Инициальная пенетрация 
вируса сама по себе незначительна для генера-
лизации инфекции, однако она вызывает локаль-
ное воспаление, которое значительно ускоряет 
транспорт вириона. Микробиота препуциального 
мешка весьма обширна и включает в себя в нор-
ме 42 микроорганизма. Один из них, Prevotella 
spp., десятикратно увеличивает свою популяцию 
при ВИЧ-инфицировании, хотя объяснения это-
му феномену еще не предложено [31]. Наши дан-
ные показали, что количество больных УГТ сре-
ди ВИЧ-инфицированных ничтожно мало – в то 
время как среди иммунокомпетентных на долю 
УГТ приходится пятая часть в структуре заболе-
ваемости ВЛТ. 

Считают, что ВЛТ более часто диагностируют 
у ВИЧ-инфицированных, чем у иммунокомпе-
тентных [28], ВИЧ-инфекцию расценивают как 
важный фактор риска для заболеваемости ту-
беркулезом внелегочных локализаций [35]. У по-
ловины больных туберкулезом с сопутствующей 
ВИЧ-инфекцией были диагностированы внеле-
гочные локализации заболевания [21]. В стандарт 
обследования больного ВЛТ входит тест на ВИЧ-
инфекцию; в нашем исследовании у всех пациен-
тов ВИЧ-инфекция была диагностирована одно-
временно с ВЛТ. 

По нашим данным, наиболее уязвима для ту-
беркулеза у ВИЧ-инфицированного централь-
ная нервная система: доля нейротуберкулеза 
в структуре клинических форм ВЛТ у ВИЧ-
инфицированных была в 7–8 раз больше, чем у 
иммунокомпетентных пациентов. 

Заключение

В общей структуре клинических форм ВЛТ 
в Сибири и на Дальнем Востоке, оцениваемой 
независимо от ВИЧ-инфицирования, ведущей 
формой с большим преобладанием был КСТ 
(41,0%). Второе и третье места делят урогени-
тальный туберкулез и туберкулез центральной 
нервной системы. Структура клинических форм 
ВЛТ в зависимости от ВИЧ-инфицирования кар-
динально меняется. У ВИЧ-инфицированных 
на первом месте стоял туберкулез ЦНС (43,8%), 
на втором – КСТ (34,5%), на третьем – ТПЛУ 
(11,7%). Доля урогенитального туберкулеза у 
ВИЧ-инфицированных ничтожно мала (1,9%). 
Полагаем необходимым внести изменения в 
систему учета больных ВЛТ, выделив ВИЧ-
инфицированных в отдельную группу.
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