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В С Т У П
 
СНІД та туберкульоз стали найбільшими пандеміями інфекційних захворювань в світі, особливо в країнах Африки, які розташовані нижче Сахари, Східної Азії, країнах колишнього Радянського Союзу. Контроль за цими пандеміями полягає в профілактиці та лікуванні ВІЛ-інфекції, своєчасному виявленні та лікуванні туберкульозу. Важливим компонентом контролю за цими інфекціями є проведення антиретровірусної терапії (АРТ), доступ до якої необхідно постійно розширяти [19, 43, 49, 58, 62, 64, 66, 67, 72, 89]. Необхідність сумісних заходів для подолання туберкульозу та ВІЛ-інфекції обумовлені швидким розповсюдженням туберкульозу серед ВІЛ-інфікованих, з яких 10 % осіб захворює протягом року в країнах з рівнем захворюваності на туберкульоз, що перевищує 50 випадків на 100 тис. населення. Зупинити передачу туберкульозу здатні тільки ефективні програми, які спрямовані на своєчасну діагностику та лікування туберкульозу, проведення антиретровірусної терапії у ВІЛ-позитивних пацієнтів, яка знижує захворюваність на туберкульоз в цій популяції на 80 %. 

За даними більшості дослідників прогноз виліковування та виживаність хворих на ко-інфекцію туберкульоз/ВІЛ несприятливий в умовах прогресування ВІЛ-інфекції та імунодефіциту. Навіть у випадках ефективного лікування туберкульозу по мірі прогресування імунодефіциту у пацієнтів розвиваються повторні захворювання внаслідок реінфекції або реактивації ендогенної інфекції, які ускладнюються хіміорезистентністю, приєднанням інших опортуністичних захворювань та призводять до летальних наслідків. В Україні не проводились дослідження щодо вивчення віддалених результатів лікування хворих на ко-інфекцію туберкульоз/ВІЛ, хоча за окремими дослідженнями відомо, що значна частина хворих (до 40 %) переривають лікування, що непрямо свідчить про значний контингент пацієнтів, потребуючих повторного лікування, офіційні статистичні дані свідчать про високий рівень смертності серед цих хворих [1, 3, 21, 39, 48, 58, 75, 112, 121, 134, 157, 169, 184].

Широке впровадження АРТ, добровільного консультування та тестування на ВІЛ, програм замісної терапії у споживачів ін’єкційних наркотиків кардинальним чином вплинули на перебіг ВІЛ-інфекції та опортуністичних захворювань у ВІЛ-інфікованих. В країнах з 15-20 річним досвідом застосування АРТ зменшилась частота та тяжкість опортуністичних захворювань, у тому числі туберкульозу [2, 35, 63, 69, 81, 82, 95, 113]. Проте, в країнах з високим рівнем захворюваності на туберкульоз, АРТ поки ще суттєво не вплинула на епідеміологічну ситуацію щодо туберкульозу, оскільки АРТ призначають на пізніх стадіях ВІЛ -інфекції, коли пацієнти вже мають туберкульоз або інфіковані мікобактеріями туберкульозу. В Україні відсутні порівняльні дані щодо виживаності та прогнозу виліковування туберкульозу у хворих на ко-інфекцію туберкульоз/ВІЛ залежно від проведення АРТ, а відтак невідомий її вплив на епідемію туберкульозу.

Призначення АРТ пов’язано із змінами перебігу та клінічною презентацією багатьох опортуністичних захворювань через відновлення функції імунної системи, а відтак її відповіді на специфічні збудники, що проявляється посиленою запальною реакцією. Цей феномен визначають як синдром реконституції імунітету. Туберкульоз найпоширеніше опортуністичне захворювання, яке розвивається в перші місяці проведення АРТ, і є значною перешкодою в проведенні АРТ програм в країнах, що розвиваються [88, 91, 119, 120]. Під час реконституції імунітету виникають нові та повторні випадки туберкульозу внаслідок прискорення розвитку активного захворювання із латентної інфекції, погіршується перебіг туберкульозу. В тяжких випадках, які визначають з частотою від 6,0 % до 22 %, у пацієнтів виникають генералізовані форми туберкульозу, приєднуються інші опортуністичні захворювання, що призводять до смерті. Тяжкість синдрому реконституції імунітету визначається ступенем імунодефіциту на початку АРТ [88, 91, 119, 120, 127, 128]. 

На сьогодні існують суперечливі дані щодо частоти та проявів синдрому реконституції імунітету – від високої (48 % - 65 %) [120, 129, 130] до помірної (17 % - 30 %) [119, 120, 127, 128], від легких проявів з посиленням запальної реакції [119, 127, 128], до тяжких летальних наслідків [119, 120, 129, 130]. Такі протиріччя обумовлені різною ситуацією в країнах світу щодо доступності добровільного консультування, тестування на ВІЛ, проведення АРТ, термінів її призначення та рівнем захворюваності на туберкульоз. Звичайно в країнах з меншим досвідом застосування АРТ виявляють ВІЛ-інфікованих з вираженим імунодефіцитом, в переважній частині яких розвивається синдром реконституції імунітету. В країнах з високою захворюваністю на туберкульоз синдром реконституції імунітету проявляється розвитком нових та повторних випадків туберкульозу [119, 129, 130]. В еру до проведення АРТ для зменшення випадків повторного захворювання на туберкульоз рекомендували продовжувати підтримуючу фазу хіміотерапії [173, 178] або застосовували курси вторинної хіміопрофілактики [97, 99]. Пожиттєва профілактика ізоніазидом, яку проводили на Гаїті та в Південній Африці зменшили кількість рецидивів туберкульозу у ВІЛ-інфікованих відповідно на 82 % та 55 %. Деякі автори пропонують тимчасову вторинну хіміопрофілактику туберкульозу протягом декількох перших місяців проведення АРТ доки кількість CD4 клітин не збільшиться. Проте, наукові дослідження у цьому напрямку не проводились. [89, 99]. 

У медичній літературі йде активна дискусія про те, у який момент слід ініціювати антиретровірусну терапію (АРТ) ВІЛ-інфікованим хворим [194]. Національні й міжнародні рекомендації беруть до уваги такі фактори як токсичність антиретровірусних препаратів, їх вартість, зниження якості життя ВІЛ - інфікованих хворих, змушених приймати препарати кілька разів на день, а також ризик розвитку медикаментозної резистентності до ВІЛ. На сьогоднішній день у більшості країн, що розвиваються, АРТ починають при рівні CD4 клітин ≤200 клітин/мкл, а в розвинених – від 201 до 350 клітин/мкл. Незважаючи на актуальність проблеми, за останні 10 років не було проведено жодного рандомізованого дослідження на цю тему.

Крім того, ми не знайшли в медичній літературі порівняльних досліджень щодо результатів лікування хворих на ко-інфекцію туберкульоз/ВІЛ залежно від терміну призначення АРТ щодо періоду основного курсу хіміотерапії. В доступній літературі є дослідження, які оцінюють ризик та переваги АРТ у хворих на туберкульоз залежно від кількості CD4+ лімфоцитів та стадії ВІЛ-інфекції, з цих досліджень витікає, що переваги перевищують ризики при будь-якому стані імунної системи. Усі автори відзначають про розвиток активного туберкульозу або повторного захворювання під час проведення АРТ з різною частотою, проте, вони не порівнюють частоту розвитку цих небажаних явищ залежно від терміну призначення АРТ відносно періоду хіміотерапії у хворих. 

Згідно сучасним рекомендаціям ВООЗ лікування хворих на туберкульоз із ко-інфекцією ВІЛ проводять так само як і без ВІЛ-інфекції за тривалістю та режимами хіміотерапії. Вторинна хіміопрофілактика туберкульозу не проводиться. Повторне захворювання лікують за фактом його розвитку. Однак, існують значні протиріччя між цими рекомендаціями та повідомленнями літератури про високу частоту повторних та нових захворювань туберкульозом під час проведення АРТ. Дискутабельним лишається питання наскільки вторинна хіміопрофілактика здатна попередити розвиток нових та повторних випадків туберкульозу, які виникають як синдром реконституції імунітету. Визначення ефективності та оптимальної тривалості вторинної хіміопрофілактики туберкульозу під час проведення АРТ лишається пріоритетною науковою задачею.

На сьогодні в Україні АРТ у хворих на ко-інфекцію туберкульоз/ВІЛ проводять згідно „Клінічного протоколу надання медичної допомоги хворим на поєднані захворювання туберкульоз та ВІЛ-інфекцію”, що відповідає міжнародним стандартам, які наведені вище [34]. При існуванні таких підходів до лікування хворих на ко-інфекцію туберкульоз/ВІЛ спостерігається висока летальність серед цього контингенту хворих, що потребує вивчення причин цієї ситуації та розробки і впровадження заходів щодо підвищення ефективності лікування цих хворих.

Все вище зазначене робить намічену роботу актуальною та необхідною в теперішніх несприятливих епідеміологічних умовах щодо туберкульозу та ко-інфекції туберкульоз/ВІЛ.  
Зв’язок роботи з науковими програмами, планами, темами 
Дисертація є фрагментом науково-дослідної роботи “Вивчити стан проблеми та обсяги проведення основних протитуберкульозних заходів в Україні й розробити шляхи їх організації в сучасних умовах”, № держреєстрації 0102U000842, яка виконувалась на кафедрі інфекційних хвороб, фтизіатрії і пульмонології Приватного вищого навчального закладу “Київський медичний університет Української асоціації народної медицини”. 
Мета дослідження 
Підвищення ефективності лікування хворих на ко-інфекцію туберкульоз/ВІЛ шляхом визначення впливу антиретровірусної терапії на перебіг та результати лікування хворих, встановлення оптимального періоду її призначення залежно від кількості CD4+ лімфоцитів та фази проведення протитуберкульозної хіміотерапії, використання вторинної хіміопрофілактики для попередження повторних випадків туберкульозу на початку антиретровірусної терапії у пацієнтів, що завершили основний курс хіміотерапії. 
Задачі дослідження:
1. Вивчити безпосередні та віддалені результати лікування хворих на ко-інфекцію туберкульоз/ВІЛ, залежно від рівня CD4+ лімфоцитів, в яких не проводили антиретровірусну терапію. 

2. Встановити вплив протитуберкульозної терапії на рівень CD4+ лімфоцитів у хворих на ко-інфекцію туберкульоз/ВІЛ залежно від їх кількості під час діагностування туберкульозу. 

3. Визначити вплив антиретровірусної терапії на перебіг туберкульозу та результати лікування хворих на ко-інфекцію туберкульоз/ВІЛ залежно від рівня CD4+ лімфоцитів та періоду призначення антиретровірусних препаратів.

4. Дослідити імунологічну ефективність антиретровірусної терапії у хворих на ко-інфекцію туберкульоз/ВІЛ.

5. Вивчити віддалені результати лікування хворих на ко-інфекцію туберкульоз/ВІЛ, які завершили основний курс хіміотерапії та отримують антиретровірусну терапію. 

6. Розробити методику вторинної хіміопрофілактики туберкульозу на початку антиретровірусної терапії та вивчити її ефективність у хворих на ко-інфекцію туберкульоз/ВІЛ, які завершили основний курс хіміотерапії. 
Об’єкт дослідження: вперше діагностовані випадки ко-інфекції туберкульоз/ВІЛ.
Предмет дослідження: безпосередні та віддалені результати лікування хворих на ко-інфекцію туберкульоз/ВІЛ, вплив протитуберкульозної терапії на рівень CD4+ лімфоцитів у хворих на ко-інфекцію туберкульоз/ВІЛ, вплив антиретровірусної терапії на перебіг та результати лікування хворих на ко-інфекцію туберкульоз/ВІЛ, кількість CD4+ лімфоцитів, частота та тяжкість синдрому реконституції імунітету, ефективність вторинної хіміопрофілактики туберкульозу у хворих на ко-інфекцію туберкульоз/ВІЛ. 
Методи дослідження: клінічні (огляд пацієнтів, анамнез, загальні аналізи крові, біохімічне дослідження крові); рентгенологічні (оглядова та бокова рентгенографія органів грудної клітини, комп’ютерна томографія органів грудної порожнини); мікробіологічні (визначення кислото-стійких бактерій (КСБ) методом мікроскопії й МБТ методом посіву, визначення чутливості МБТ до протитуберкульозних препаратів); імунологічні (визначення кількості CD4+ лімфоцитів). Дані клінічного, мікробіологічного, рентгенологічного, імунологічного досліджень, показники ефективності лікування хворих на ко-інфекцію туберкульоз/ВІЛ оброблялися та обчислювалися за параметричними та непараметричними методами варіаційної статистики із застосуванням t-критерію Стьюдента-Фішера, U - критерію Уілкоксона-Манна-Уітні [11]. 
Наукова новизна одержаних результатів
На відміну від відомих досліджень, що проводилися в межах даної проблеми, у даній роботі вперше:
– встановлені безпосередні та віддалені результати лікування хворих на ко-інфекцію туберкульоз/ВІЛ в динаміці залежно від рівня CD4+ лімфоцитів, в яких не проводили антиретровірусну терапію; встановлено, що ефективність лікування хворих на ко-інфекцію туберкульоз/ВІЛ в 2 - 4,5 рази нижча, в порівнянні з ВІЛ-негативними пацієнтами, а смертність на протязі 2-х років становить 52,1 % у хворих з вираженим імунодефіцитом та 20,9 % - з помірним; 
- визначений вплив протитуберкульозної терапії на рівень CD4+ лімфоцитів у хворих на ко-інфекцію туберкульоз/ВІЛ залежно від їх кількості під час діагностування туберкульозу; встановлено, що підвищення числа CD4+ лімфоцитів після інтенсивної фази хіміотерапії є тимчасовим, після чого відбувається зменшення їх кількості на кінець основного курсу хіміотерапії, особливо швидко в осіб з вираженим імунодефіцитом на початку протитуберкульозної хіміотерапії; 
- визначений вплив антиретровірусної терапії на перебіг туберкульозу та результати лікування хворих на ко-інфекцію туберкульоз/ВІЛ залежно від рівня CD4+ лімфоцитів та періоду її призначення; встановлено, що у 12,5 % – 87,5 % хворих з кількістю CD4+ лімфоцитів менше 200 кл/мкл на початку антиретровірусної терапії на фоні протитуберкульозного лікування або після його завершення у середньому через (5,7 ± 0,5) тижнів відбувається клініко-рентгенологічне погіршення перебігу туберкульозу або його рецидив та розвиток або рецидив інших опортуністичних захворювань, від чого помирає 25,0 % хворих. АРТ значно підвищує ефективність лікування хворих на ко-інфекцію туберкульоз/ВІЛ, в яких рівень CD4+ лімфоцитів становить вище 50 кл/мкл, проте, не впливає на результати лікування хворих, у яких кількість CD4+ лімфоцитів 20 кл/мкл та менше;
- встановлено імунологічну ефективність антиретровірусної терапії у хворих на ко-інфекцію туберкульоз/ВІЛ порівняно з хворими на ВІЛ-інфекцію без туберкульозу; АРТ у хворих на ко-інфекцію туберкульоз/ВІЛ призводить до імунологічного покращання так само, як і у хворих на СНІД без туберкульозу, кількість CD4+ лімфоцитів у хворих на ко-інфекцією туберкульоз/ВІЛ збільшується під дією антиретровірусної терапії протягом року в 2,7 - 6,9 рази залежно від їх вихідного рівня;
- визначені віддалені результати лікування хворих на ко-інфекцію туберкульоз/ВІЛ, які завершили основний курс хіміотерапії та отримують АРТ. Під її впливом у віддалений період зменшилась кількість рецидивів туберкульозу з 25,0 % до 8,3 %, а летальних наслідків з 52,1 % до 7,7 %, збільшилась кількість вилікуваних від туберкульозу пацієнтів з 18,7 % до 86,1 %;
- розроблена методика вторинної хіміопрофілактики туберкульозу на початку АРТ та вивчена її ефективність у хворих на ко-інфекцію туберкульоз/ВІЛ; встановлено, що під впливом вторинної хіміопрофілактики туберкульозу із застосуванням 2-х компонентного режиму, протягом 4 місяців частота рецидивів туберкульозу на початку антиретровірусної терапії у пацієнтів, які завершили основний курс хіміотерапії, знизилась в 8 разів. 
Обґрунтованість і достовірність наукових положень, висновків і рекомендацій
Положення, висновки, рекомендації, що наведені в роботі є обґрунтованими та достовірними оскільки отримані у відкритому контрольованому рандомізованому ретроспективному та проспективному дослідженнях, яке включало 515 пацієнтів, з яких 245 пацієнтів були на ко-інфекцією туберкульоз/ВІЛ, 234 хворих – на вперше діагностований туберкульоз без ВІЛ-інфекції та 36 ВІЛ-позитивних пацієнтів без туберкульозу. 

Усі положення та висновки спираються на статистично оброблені дані. Використовували методи параметричної та непараметричної варіаційної статистики залежно від нормальності розподілення хворих у групах. 

Параметричні методи використовували при обчисленні епідеміологічних показників, даних клінічних досліджень і результатів лікування хворих у разі значної кількості однорідних спостережень (понад 30), які підлягали закону нормального розподілення Гауса. Критерій Стьюдента застосовували при рівномірному розподіленні варіаційного ряду, Фішера — при нерівномірному. 

Методи непараметричної рангової статистики застосовували у разі обчислювань невеликої кількості спостережень (до 30), які не підлягали закону нормального розподілення. U-критерій Уілкоксона-Mанна-Уїтні ми застосували через те, що він є найбільш суворим з усіх непараметричних критеріїв і аналогом t-критерію для перевірки середніх значень. Два порівнювані показника вважали клінічно еквівалентними, якщо 95 % довірчий інтервал знаходився у межах ± 5 % різниці показників, що порівнювались [11].
Наукове значення роботи
Отримані наукові положення та висновки є новими даними про вплив антиретровірусної терапії на виживаність та результати лікування хворих на ко-інфекцію туберкульоз/ВІЛ залежно від періоду призначення АРТ щодо основного курсу хіміотерапії. Теоретичні відомості про вплив протитуберкульозної хіміотерапії на кількість CD4+ лімфоцитів в умовах відсутності АРТ можуть слугувати обґрунтуванням до терміну її призначення відносно основного курсу хіміотерапії. Швидкі темпи зниження кількості CD4+ лімфоцитів під час основного курсу хіміотерапії, після тимчасового їх підвищення після інтенсивної фази, є обґрунтуванням до зміни загальноприйнятого підходу відкладання АРТ до завершення протитуберкульозного лікування. Вивчена ефективність профілактичного курсу хіміотерапії туберкульозу щодо запобігання розвитку повторних випадків туберкульозу на початку антиретровірусної терапії. Одержані наукові положення відносно високих результатів вторинної хіміопрофілактики туберкульозу, щодо запобігання розвитку синдрому реконституції імунітету на початку антиретровірусної терапії, спростовують існуючу думку про недоцільність її проведення у ВІЛ-інфікованих. 
Практичне значення одержаних результатів
На підставі даних про динаміку числа CD4+ лімфоцитів та СРІ під час основного курсу хіміотерапії визначена тактика щодо призначення антиретровірусної терапії.

Визначений оптимальний період призначення антиретровірусних препаратів щодо основного курсу хіміотерапії у хворих на ко-інфекцію туберкульоз/ВІЛ, що знизило частоту та тяжкість СРІ на початку антиретровірусної терапії (після інтенсивної фази хіміотерапії на початку підтримуючої фази у хворих з вираженим імунодефіцитом і після основного курсу хіміотерапії - при помірному імунодефіциті).

Розроблена та впроваджена методика профілактики розвитку повторних випадків туберкульозу у хворих на ко-інфекцію туберкульоз/ВІЛ, які завершили основний курс хіміотерапії, що полягає в застосуванні ізоніазиду та рифампіцину протягом 4 місяців від початку АРТ, що дозволила зменшити летальність на 7,7 % та зменшити кількість рецидивів туберкульозу в 8,0 разів. 

Розроблені методи лікування хворих на ко-інфекцію туберкульоз/ВІЛ впроваджені у Київській міській туберкульозній лікарні №1, на кафедрі інфекційних хвороб, фтизіатрії і пульмонології Приватного вищого навчального закладу “Київський медичний університет Української асоціації народної медицини”. Матеріали дисертації використовуються в лекціях та практичних заняттях по фтизіатрії у студентів Приватного вищого навчального закладу “Київський медичний університет Української асоціації народної медицини”. 
Особистий внесок здобувача
Дисертантові належить організація дослідження, його наукове обґрунтування, обстеження та лікування хворих, математичні, статистичні розрахунки та аналітична обробка отриманих результатів, виконання всього обсягу ретроспективних та клінічних досліджень щодо вивчення ефективності лікування хворих на ко-інфекцію туберкульоз/ВІЛ, впливу АРТ на перебіг туберкульозу та результати лікування хворих.

Наукові публікації виконувались у співавторстві із науковим керівником або співробітниками кафедри інфекційних хвороб, фтизіатрії і пульмонології Приватного вищого навчального закладу “Київський медичний університет Української асоціації народної медицини”. Здобувачем виконувалась наступна робота: консультування, опитування, хворих та контроль проведення їх обстеження за розробленим планом, збирання матеріалу, аналіз та обробка результатів, висновки, написання статей. Мельнику В.П. (науковому керівнику) та співробітникам кафедри належить консультативна допомога в ході виконання наукової роботи. 
Апробація результатів дисертації
Апробація дисертаційної роботи проведена на засіданні апробаційної ради Приватного вищого навчального закладу “Київський медичний університет Української асоціації народної медицини” та апробаційної ради при спеціалізованій вченій раді ДУ „Національний інституту фтизіатрії і пульмонології імені Ф.Г. Яновського Академії медичних наук України”.

Основні положення дисертації доповідались і обговорювались на наукових конференціях молодих вчених (м. Київ, 2007-2008), науково-практичних конференціях Медичного інституту Української асоціації народної медицини (м. Київ, 2006-2008), XI конгресі світової федерації українських лікарських товариств (м. Полтава, 2006), ІІ з’їзді алергологів України (м. Одеса, 2006), міжнародній науково-практичній конференції студентів, молодих вчених та викладачів (м. Суми, 2008), ІV з’їзді фтизіатрів та пульмонологів (м. Київ, 2008).
Публікації
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 ВИСНОВКИ
 
У дисертації наведено теоретичне узагальнення та нове вирішення наукової та практичної задачі сучасної фтизіатрії – підвищення ефективності лікування хворих на ко-інфекцію туберкульоз/ВІЛ шляхом визначення впливу антиретровірусної терапії на перебіг та результати лікування хворих, встановлення оптимального періоду її призначення залежно від кількості CD4+ лімфоцитів та фази проведення протитуберкульозної хіміотерапії, розробки методів профілактики повторних випадків туберкульозу на початку антиретровірусної терапії у пацієнтів, що завершили основний курс хіміотерапії, що дозволило на 7,7 % зменшити летальність хворих та в 8,0 разів зменшити кількість рецидивів захворювання під час проведення АРТ у пацієнтів, що завершили основний курс хіміотерапії. 

1.  Ефективність основного курсу хіміотерапії у хворих на ко-інфекцію туберкульоз/ВІЛ в 2 - 4,5 рази нижча в порівнянні з ВІЛ-негативними хворими і залежить від ступеня імунодефіциту. Віддалені результати лікування цих хворих також суттєво були гіршими по відношенню до ВІЛ-негативних, і залежали від ступеня імунодефіциту (по видужанню 18,7 % і 44,2 % до 86,3 %, по рецидивах – 25,0 % і 18,6 % до 8,2 %, по летальності – 52,1 % і 20,9 % до 0,6 %).

2.    Протитуберкульозне лікування тимчасово підвищує кількість CD4+ лімфоцитів в інтенсивну фазу хіміотерапії, а в підтримуючу фазу вони повертаються до вихідного рівня при вираженому імунодефіциті і майже не змінюються при помірному. Тому призначення антиретровірусної терапії при вираженому імунодефіциті бажано розпочинати в підтримуючу фазу, а при помірному - по завершенні основного курсу хіміотерапії.

3.    Антиретровірусна терапія у 12,5 - 91,7 % випадків в середньому через 5,7 ± 0,5 тижнів призводить до виникнення синдрому реконституції імунітету. Частота, термін його виникнення та тяжкість перебігу залежать від кількості CD4+ лімфоцитів та терміну початку антиретровірусної терапії відносно основного курсу хіміотерапії.

4.    Кількість CD4+ лімфоцитів у хворих на ко-інфекцію туберкульоз/ВІЛ під дією антиретровірусної терапії зростає в 2,7 – 6,9 рази залежно від вихідного їх рівня. Чим нижчий рівень CD4+ лімфоцитів, тим скоріше зростає їх кількість, але частіше і тяжче перебігає синдром реконституції імунітету.

5.    Антиретровірусна терапія суттєво підвищує ефективність лікування хворих на ко-інфекцію туберкульоз/ВІЛ в 4 рази – за показниками зникнення клінічних проявів, в 3 рази – за показником розсмоктування інфільтрації та вогнищевих змін в легенях, в 2 рази – по абактеріальності. У віддалений період зменшується частота рецидивів в 3 рази, а частота виліковуваних пацієнтів - в 4,6 рази, зменшується летальність хворих.

6.     Хіміопрофілактика туберкульозу у хворих на ко-інфекцію туберкульоз/ВІЛ, при призначенні антиретровірусної терапії, після завершення основного курсу хіміотерапії є необхідною і ефективною (кількість рецидивів туберкульозу зменшується в 8,0 разів, а летальність – на 7,7 %).
 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 
Практичні рекомендації
 
1.    Антиретровірусна терапія у хворих на ко-інфекцію туберкульоз/ВІЛ є необхідною і повинна призначатись при помірному імунодефіциті по завершенню основного курсу хіміотерапії, а при вираженому - по завершенню інтенсивної фази лікування туберкульозу.

2.    Антиретровірусна терапія після завершення основного курсу хіміотерапії повинна розпочинатись і проводитись на фоні вторинної хіміопрофілактики 2 антимікобактеріальними препаратами (ізоніазид 5 мг/кг та рифампіцин 10 мг/кг). Термін хіміопрофілактики мусить бути не менше 4 місяців.
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