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1. Вступ
ВІЛ-інфекція є найактуальнішою проблемою 

охорони здоров’я через високий рівень захворювано-
сті, поліморфізм клінічних проявів, високий ризик 
розвитку несприятливих наслідків та значні еконо-
мічні збитки, що обумовлені переважанням серед 
інфікованих людей працездатного віку [1, 2]. Близько 
30,0 % ВІЛ-інфікованих хворіє на туберкульоз, з них 
40,0–50,0 % помирають [3]. У більшості випадків 
туберкульоз у ВІЛ-інфікованих осіб виявляють при 
значній імуносупресії, на пізніх стадіях ВІЛ-інфекції 
[4, 5]. Прогресування ВІЛ-інфекції обумовлено таки-
ми факторами, як тривалість інфікування, ступінь 
імуносупресії, генетичні фактори людини тощо. Од-
нак фактори, що сприяють розвитку легеневого ту-
беркульозу у ВІЛ-інфікованих пацієнтів залишають-
ся нез’ясованими і потребують окремих досліджень.

2. Обґрунтування дослідження
Прогресування ВІЛ-інфекції залежить від ряду 

факторів, зокрема рівня СD4-лімфоцитів, вірусного 
навантаження ВІЛ, віку пацієнта на момент інфіку-
вання, належністю до певної раси та ін. [5, 6]. Ува-
га науковців приділяється пошуку індивідуальних 
та генетичних чинників, які обумовлюють більш 
сприятливий та, навпаки обтяжуючий перебіг захво-
рювання, що дозволяє прогнозувати ефективність 
терапії та індивідуалізувати її для конкретного хво-
рого [7].

Коінфекція ВІЛ із вірусним гепатитом С 
ускладнює призначення антиретровірусної і проти-
туберкульозної терапії у цієї групи пацієнтів, що 
зумовлено їх гепатотоксичною дією [1, 4]. Прогно-
зування темпу прогресування ВІЛ-інфекції до стадії 
СНІДу дозволить покращити ефективність надання 
медичних послуг цій категорії пацієнтів [10]. У зв’яз-
ку з цим є доцільним проведення дослідження для 
визначення предикторів прогресування ВІЛ-інфекції 
до стадії СНІДу та розвитку легеневого туберкульозу.

3. Мета дослідження
Покращити прогнозування перебігу ВІЛ-ін-

фекції на основі визначення предикторів прогре-
сування до стадії СНІДу та розвитку легеневого 
туберкульозу.

4. Матеріали та методи дослідження
В дослідження були включені 1498 ВІЛ-інфіко-

ваних пацієнтів, серед яких у 491 протягом періоду 
спостереження (2003–2015 рр.) була діагностована  
ІV клінічна стадія ВІЛ-інфекції. Вік хворих склав від 
20 до 47 років, середній 32±0,9 років. Хворі знаходи-
лися на диспансерному обліку в Полтавському облас-
ному центрі профілактики ВІЛ-інфекції та боротьби 
зі СНІДом. Тривалість спостереження коливалась 
від 1-го до 13-ти років (Ме – 4,5 років). Діагноз ВІЛ- 
інфекції встановлювали згідно міжнародної класифі-
кації хвороб 10 перегляду, верифікували виявленням 
специфічних серологічних маркерів. Обстеження па-
цієнтів проводилось згідно існуючих протоколів [8]. 
Усі хворі включалися в дослідження до початку АРТ. 

Для досягнення поставленої мети ВІЛ-інфіко-
вані були розподілені на групи:

– І – 491 хворих, у яких протягом періоду спо-
стереження була діагностована ІV клінічна стадія;

– ІІ – 1007 хворих, у яких протягом періоду 
спостереження діагностовано І-ІІІ клінічні стадії.

Дизайн дослідження – аналітичне, ретроспек-
тивне когортне. Отримані результати були опрацьо-
вані методом варіаційної статистики з використан-
ням комп’ютерної програми SPSS, 17 версія. За умов 
нормального розподілу вірогідність відмінностей 
кількісних результатів для різних груп обстеже-
них визначали за допомогою t-критерію Ст’юдента, 
при розподілі, який відрізнявся від нормального, –  
U-критерію Манна-Уітні, якісних – шляхом ана-
лізу таблиць спряженості за допомогою критерію 
χ2. З’ясування предикторів розвитку легеневого ту-
беркульозу та ІV стадії ВІЛ-інфекції проводилось 
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за допомогою аналізу виживання із використанням 
регресії Кокса. Для проведення даного аналізу оці-
нювали вплив ймовірних предикторів на термін від 
першого позитивного тесту на наявність антитіл до 
ВІЛ-інфекції до виникнення події (розвиток легене-
вого туберкульозу та діагностика ІV клінічної стадії 
ВІЛ-інфекції) із розрахунком відношення ризиків 
(hazardratio) – HR. Після визначення значимих пре-
дикторів створювалася модель множинного аналізу, 
до якої залучалися всі показники, що за даними бі-
нарного аналізу вірогідно впливали на виникнення 
події (p<0,05).

5. Результати дослідження
Основні характеристики обстежених на час 

встановлення діагнозу ВІЛ-інфекції та постановки 

на облік, які в подальшому аналізувалися в регресії 
Кокса, представлені в табл. 1.

Згідно даних, представлених в табл. 1, серед 
осіб, які досягли стадії СНІДу, достовірно перева-
жали споживачі ін’єкційних наркотиків чоловічої 
статі, старшого віку із більшою тривалістю інфі-
кування ВІЛ. Початковий рівень СD4-лімфоцитів 
виявився достовірно нижчим в осіб І групи – 140,0 
(58,5–269,5) кл/мкл проти 373,0 (242,0–579,0) кл/мкл 
(р=0,000) в ІІ групі. Зважаючи на виявлені відмін-
ності в подальшому проведений пошук предик-
торів прогресування ВІЛ-інфекції до ІV клініч- 
ної стадії.

Предиктори прогресування ВІЛ-інфекції до  
ІV клінічної стадії, визначені в бінарному аналізі, 
наведені в табл. 2.

Таблиця 1
Основні характеристики ВІЛ-інфікованих пацієнтів на час встановлення діагнозу 

№ Ознаки Од. виміру І група (n=491) ІІ група (n=1007) р

1
Стать: 

абс (%)чоловіки 327 (66,6) 386 (38,3) 0,000
жінки 164 (33,4) 621 (61,7)

2 Вік M±m, роки 34,5±0,3 30,8±0,2 0,000
3 Тривалість інфікування M±m, роки 2,97±0,17 3,55±0,11 0,000

4
Шляхи передачі ВІЛ-інфекції:

абс (%)парентеральний 331 (67,4) 353 (35,1) 0,000
статевий 160 (32,6) 654 (64,9)

5 Перебування в місцях позбавлення волі абс, % 82 (16,7) 67 (6,7) 0,000

6 Час від першого тестування на наявність 
антитіл до ВІЛ до постановки на облік M±m, роки 2,08+0,17 0,94+0,07 0,000

7 Рівень СD4-лімфоцитів кл/мкл Мe, 
(IQR)

140,0 
(58,5–269,5)

373,0 
(242,0–579,0) 0,000

8 Рівень СD4-лімфоцитів<350 кл/мкл абс (%) 384 (80,4) 446 (44,3) 0,000
9 Виявлення антитіл до ВГС абс (%) 361 (73,5) 464 (46,1) 0,000

10

Клінічні стадії ВІЛ-інфекції:

(%)

І 14,1 53,3 0,000

ІІ 9,4 15,5 0,126

ІІІ 39,5 31,2 0,828
ІV 37,1 0,0 0,000

Примітка: p – рівень значимості отриманий із використанням критеріїв χ2 та Мана-Уітні залежно від передумов аналізу

Таблиця 2
Предиктори прогресування ВІЛ-інфекції до ІV клінічної стадії

Предиктори В m χ2 Вальда р НR 95 % ДІ

Вік 0,015 0,007 5,233 0,022 1,016 1,002–1,029
Чоловіча стать –0,441 0,111 15,758 0,000 0,644 0,518–0,800
Тривалість інфікування >3 років 0,225 0,022 107,48 0,000 1,252 1,200–1,306
Парентеральний шлях передачі ВІЛ 0,391 0,155 6,333 0,012 1,478 1,090–2,004
Наявність ВГС-коінфекції –0,113 0,155 0,528 0,467 0,893 0,659–1,211
Початковий рівень СD4-лімфоцитів нижче 
350 кл/мкл –0,003 0,000 72,870 0,000 0,997 0,996–0,998

Початковий рівень СD4-лімфоцитів 0,171 0,613 0,078 0,780 1,187 0,357–3,949
Досвід ув’язнення –0,113 0,133 0,723 0,395 0,893 0,689–1,159

Примітка: р – рівень значимості отриманий із використанням аналізу виживання в регресії Кокса
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Згідно даних, представлених в табл. 2, при 
аналізі предикторів прогресування ВІЛ-інфекції до 
ІV клінічної стадії в бінарному аналізі виявлено 
п’ять значимих: чоловіча стать (HR=0,644, 95 % CI 
[0,518–0,800], р=0,000), вік пацієнтів (HR=1,016, 95 % 
CI [1,002–1,029], р=0,022), тривалість інфікування 
>3 років (HR=1,252, 95 % CI [1,200–1,306], р=0,000), 
початковий рівень СD4 лімфоцитів менше 350 кл/мкл 
(HR=0,997, 95 % CI [0,996–0,998], р=0,000) та па-
рентеральний шлях передачі ВІЛ (HR=1,478, 95 % 
CI [1,090–2,004], р=0,012). У множинному аналізі 
пропорційних інтенсивностей Кокса незалежними 
предикторами прогресування ВІЛ-інфекції до ІV клі-
нічної стадії визначилися: чоловіча стать (HR=0,627, 
р=0,000), тривалість інфікування >3 років (HR=1,222, 
р=0,000), парентеральний шлях передачі ВІЛ-інфек-
ції (HR=0,627, р=0,000), та початковий рівень СD4 
лімфоцитів <350 кл/мкл (HR=0,997, р=0,000). 

Негативний вплив парентерального шляху пе-
редачі як предиктора прогресування ВІЛ-інфекції до 
ІV клінічної стадії представлений на рис. 1.

Рис. 1. Кумулятивна пропорція прогресування 
ВІЛ-інфекції до ІV клінічної стадії залежно від 

шляху передачі ВІЛ-інфекції: результати отримані із 
використанням регресії Кокса

Зважаючи на те, що легеневий туберкульоз 
є найбільш значимою опортуністичною інфекцією, 
яка незалежно від інших факторів визначає розвиток  

ІV клінічної стадії, в подальшому були проаналізова-
ні також імовірні предиктори розвитку саме легене-
вого туберкульозу. Дані бінарного аналізу виживан-
ня із використанням регресії Кокса для виявлення 
предикторів розвитку легеневого туберкульозу в 
ВІЛ-інфікованих пацієнтів наведені в табл. 3.

При аналізі предикторів розвитку легеневого 
туберкульозу, представлених в табл. 3, у ВІЛ-інфі-
кованих пацієнтів у біваріантному аналізі виявлено 
чотири значимих: чоловіча стать (HR=0,636 (95 % CI 
[0,488–0,828], р=0,001), тривалість інфікування ВІЛ 
>3 років(HR=1,166 (95 % CI [1,119–1,215], р=0,000), 
наявність ВГС-коінфекції (HR=0,616 (95 % CI [0,424–
0,825], р=0,011) та із тенденцією до достовірності – 
парентеральний шлях передачі ВІЛ (HR=1,428, 95 % 
CI [0,996–2,409], р=0,053). У множинному аналізі 
пропорційних інтенсивностей Кокса незалежними 
предикторами розвитку легеневого туберкульозу 
в ВІЛ-інфікованих пацієнтів визначалися: чоловіча 
стать (HR=0,517, р=0,000), наявність ВГС-коінфекції 
(HR=0,433, р=0,000) та тривалість інфікування ВІЛ>3 
років (HR=1,177, р=0,000).

Негативний вплив ВГС-коінфекції, як неза-
лежного предиктора, що призводить до скорочен-
ня терміну до розвитку легеневого туберкульозу в 
ВІЛ-інфікованих пацієнтів, відображений на рис. 2.

Рис. 2. Кумулятивна пропорція розвитку легеневого 
туберкульозу залежно від наявності ВГС-інфекції: 

результати отримані із використанням регресії Кокса

 

Таблиця 3
Предиктори розвитку легеневого туберкульозу у ВІЛ-інфікованих пацієнтів

Предіктори В m χ2 Вальда р НR 95 % ДІ
Вік 0,040 0,028 2,102 0,147 1,041 0,986–1,100
Чоловіча стать –0,453 0,135 11,305 0,001 0,636 0,488–0,828
Тривалість інфікування >3 років 0,154 0,021 53,256 0,000 1,166 1,119–1,215
Парентеральний шлях передачі ВІЛ 0,356 0,184 3,748 0,053 1,428 0,996–2,409
Наявність ВГС-коінфекції –0,485 0,190 6,475 0,011 0,616 0,424–0,825
Початковий рівень СD4-лімфоцитів 0,000 0,000 0,145 0,703 1,000 0,999–1,001
Рівень СD4-лімфоцитів нижче 350 кл/мкл 6,818 38,14 0,032 0,858 913,9 0,000–2,686
Досвід ув’язнення –0,204 0,154 1,744 0,187 0,816 0,603–1,104

Примітка: р – рівень значимості отриманий із використанням аналізу виживання в регресії Кокса
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6. Обговорення результатів дослідження
Проведене дослідження показало, що між паці-

єнтами, які протягом періоду спостереження досягли 
ІV клінічної стадії і тими, що не досягли її, при пер-
винному обстеженні мали місце суттєві відмінності, 
які представлені в табл. 1. Так, у І групіпереважали 
чоловіки – 66,6 %, в ІІ жінки – 61,7 % (р=0,000). В 
обох групах більшу частку складали особи молодого 
віку, однак пацієнти, які досягли ІV стадії вияви-
лися достовірно старшими –34,5±0,3 роки, ніж у ІІ 
групі–30,8±0,2 роки (р=0,000). Хворі І групи мали 
довшу тривалість інфікування ВІЛ до звернення 
в медичний заклад і залучення в каскад надання 
послуг – 2,08±0,17 роки (в ІІ – 0,94±0,07, р=0,000). 
Парентеральний шлях інфікування ВІЛ виявився 
домінуючим у переважної частини осіб І групи − 
67,4 %, в той час як пацієнти ІІ достовірно частіше 
вказували на статевий – 64,9 % (р=0,000). Хворі, які 
досягли стадії СНІДу, в 2,5 рази частіше відмічали 
перебування в місцях позбавлення волі (р=0,000). 
Середні показники СD4-лімфоцитів при первинному 
обстеженні виявилися також нижчими в осіб І гру- 
пи – 140,0 (IQR 58,5–269,5) проти 373,0 (242,0–
579,0) кл/мкл в ІІ (р=0,000). 

Привертало увагу, що на час встановлення 
діагнозу ВІЛ-інфекції пацієнти досліджуваних груп 
суттєво відрізнялися за клінічними стадіями ВІЛ- 
інфекції. Так, у більшості в ІІ групі (53,3 %) діагно-
стували І клінічну стадію, в той час як у осіб І–ІІІ і 
ІV (76,6 %). Отримані результати свідчать про пізнє 
виявлення і глибший ступінь імуносупресії в паці-
єнтів І групи на час постановки їх на диспансерний 
облік. Проведені дослідження показали, що прогре-
сування ВІЛ-інфекції до термінальної стадії СНІДу 
виявилося швидшим у чоловіків з досвідом вживан-
ня ін’єкційних наркотиків, конфекцією ВГС та низь-
ким початковим рівнем СD4 лімфоцитів.

7. Висновки
1. Незалежними предикторами прогресування 

ВІЛ-інфекції до ІV клінічної стадії виявлені: чолові-
ча стать, тривалість інфікування ВІЛ>3 років, парен-
теральний шлях передачі ВІЛ-інфекції та початковий 
рівень СD4 лімфоцитів <350 кл/мкл. 

3. Незалежними предикторами розвитку ле-
геневого туберкульозу в ВІЛ-інфікованих пацієнтів 
виявлені: чоловіча стать, наявність ВГС-коінфекції 
та тривалість інфікування >3 років.
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