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Синдром приобретенного иммунодефицита (СПИД, AIDS) – состояние, развивающееся на фоне инфицирования вирусом иммунодефицита человека (ВИЧ, Human immunodeficiency virus, HIV). Характеризуется падением числа CD4+ лимфоцитов, множественными оппортунистическими инфекциями, инфекционными и опухолевыми заболеваниями.
СПИД является терминальной стадией ВИЧ-инфекции.
Этиология. Возбудитель СПИДа – ретровирус (открыт R. Ugallo и Coobi, 1983 г.). Вирус иммунодефицита человека относят к семейству ретровирусов (Retroviridae), роду лентивирусов (Lentivirus, lente – медленный). Особенность вирусов этой группы - медленная и неодинаковая скорость развития инфекционного процесса в макроорганизме,  длительный инкубационный период.
Вирус неустойчив в окружающей среде. Погибает при 56ºС в течение 30 минут, чувствителен ко всем дезинфектантам.
В настоящее время распространение ВИЧ-инфекции имеет характер пандемии. Около 35 миллионов человек являются носителями ВИЧ, число новых инфекций в мире составляет около 2,5 – 3 миллионов. Более 2 миллионов человек умерли от заболеваний, связанных со СПИДом. В Республике Беларусь количество ВИЧ-инфицированных ниже, что связано с меньшей распространенностью групп риска (инъекционные наркоманы и их половые партнеры). 
Передача вируса. ВИЧ передается при прямом контакте слизистых оболочек или крови с биологическими жидкостями, содержащими вирус (кровь, сперма, секрет влагалища, грудное молоко). 
ВИЧ-инфекция не передается через слюну, слезы и бытовым путем. Слюна представляет опасность, если в ней есть кровь. ВИЧ не передаётся через укусы насекомых, поцелуй, посуду, одежду, пользование ванной, туалетом, бассейном. Если кровь ВИЧ-инфицированного попадает на открытую рану другого человека, из которой кровь течет, заражения, как правило, не происходит.
При внутривенных инъекциях вероятность передачи вируса до 95 %. Зарегистрированы случаи передачи ВИЧ медперсоналу при уколах иглами.
Пути передачи ВИЧ:
- половой (все виды секса), 
- парентеральный (препараты крови, медицинский инструментарий), 
- между матерью и ребенком во время беременности, родов, при грудном вскармливании (в желудке ребенка ещё не вырабатывается желудочный сок, который убивает ВИЧ).
Использование зараженного инъекционного инструментария для употребления наркотиков является основным путем передачи ВИЧ. 
Группы риска – гомосексуалы и бисексуалы, проститутки, наркоманы и их половые партнеры, больные гемофилией, дети больных родителей, больные, которым часто переливают кровь, медработники.
Патогенез. ВИЧ попадает в кровь при повреждении целостности сосудов, циркулирует в организме инфицированного человека в виде вирусной частицы – вириона, содержащего РНК вируса. ВИЧ поражает клетки крови человека, имеющие на своей поверхности CD4-рецепторы (CD4+ лимфоциты, макрофаги и дендритные клетки), проникая в геном клетки. В результате лимфоцит начинает продуцировать новые вирусные частицы, содержащие РНК ВИЧ. Образовавшиеся вирусные частицы атакуют новые клетки, вызывая их гибель и нарушая их взаимодействие с другими клетками. Это ведет к прогрессирующим изменениям иммунитета – иммунодефициту. В результате сдвигов иммунитета снижается сопротивляемость вторичным инфекциям и опухолям. Это обусловливает полиорганность поражений и разнообразие клинической симптоматики ВИЧ-инфекции.
Клиническая картина.
Клинические проявления ВИЧ-инфекции зависят от стадии ее развития. Закономерности течения ВИЧ-инфекции обусловлены медленным нарастанием иммунодефицита. По мере его усугубления развитиваются тяжелые, угрожающие жизни вторичные заболевания. Проявления болезни до определенного этапа ее существования могут спонтанно или под влиянием терапии исчезать.
Острая инфекция со временем переходит в латентную форму. Ранним симптомом ВИЧ-инфекции и далее СПИД является уменьшение числа CD4+ лимфоцитов в крови.
Клинические стадии ВИЧ/СПИД (Всемирная Организация Здравоохранения, 2006).
· Острая ВИЧ-инфекция (от нескольких дней до нескольких месяцев):
- асимптоматическая;
- острый ретровирусный синдром.
· Клиническая стадия 1 (от 3 месяцев до нескольких лет):
- асимптоматическая;
- персистирующая генерализованная лимфаденопатия (увеличение лимфатических узлов более 3 региональных групп более 1 месяца).
· Клиническая стадия 2 (от 2-3 до 20 лет и более) - на фоне иммунодефицита появляются рецидивирующие инфекционные заболевания (кандидозы, бактериальная, герпетическая инфекция):
- себорейный дерматит, агулярный хейлит, рецидивирующие (2 и более раза за 6 месяцев) язвы полости рта и инфекции верхних дыхательных путей (синусит, отит, фарингит, трахеобронхит), грибковые поражения ногтей, опоясывающий лишай.
· Клиническая стадия 3 - репликация ВИЧ приводит к значительному снижению иммунитета. Проявлением этой стадии являются более тяжелые инфекционные заболевания:
- хроническая диарея более 1 месяца, рецидивирующий кандидоз полости рта (2 и более раза за 6 месяцев), острый язвенно-некротический стоматит, гингивит, периодонтит, тяжелые бактериальные инфекции (пневмония, менингит, остеомиелит).
· Клиническая стадия 4 - происходит истощение популяции лимфоцитов CD4+. На фоне значительного иммунодефицита развиваются оппортунистические инфекционные, онкологические заболевания:
- легочной и внелегочной туберкулез, нетуберкулезный микобактериоз (Mycobacterium avium), токсоплазмоз, цитомегаловирусное поражение органов, герпетическая инфекция и криптоспоридиоз более 1 месяца, криптококковый менингит,
- диссеминированная грибковая инфекция, 
- непреднамеренная потеря массы тела более 10 % от исходной за 6 месяцев (ВИЧ-кахексия), ВИЧ-истощающий синдром, 
- пневмоцистная пневмония (Pneumocystis jirovecii), тяжелая пневмония (2 и более случаев за 6 месяцев), 
- саркома Капоши у лиц моложе 60 лет и другие злокачественные новообразования, 
- комплекс слабоумия СПИД (энцефалопатия), прогрессирующая многофокусная лейкоэнцефалопатия.
Особенности клинических проявлений ВИЧ-инфекции. 
Инкубационный период после инфицирования ВИЧ-1 может длиться от нескольких дней до нескольких недель.
Острый ретровирусный синдром - результат острой виримии в виде «гриппоподобных» симптомов, схожих с инфекционным мононуклеозом. Может проявляться лихорадкой, пятнисто-папулезной сыпью, язвами на слизистой полости рта, лимфаденопатией, артралгией, фарингитом, недомоганием, похудением, асептическим менингитом и миалгией. Продолжается 7- 14 дней. Диагностика этой стадии ВИЧ-инфекции трудна из-за неспецифичности симптомов и ставится при выявлении репликации ВИЧ в отсутствие антител к нему (они появляются позже).
Стадия 1 по ВОЗ - инфекция протекает бессимптомно или с персистирующей генерализованной лимфаденопатией (ПГЛ). Продолжается в течение многих лет (8-10 и более). После окончания острой фазы между скоростью размножения вируса и иммунным ответом устанавливается некое равновесие. В это время происходит размножение вируса и постоянное разрушение CD4+ лимфоцитов. 
Стадия 2 по ВОЗ - появляются симптомы и заболевания, которые, однако, не являются критериями СПИДа. При числе лимфоцитов CD4+ более 200 клеток/мл заболевания из числа критериев СПИДа развиваются редко.
СПИД – это стадия ВИЧ-инфекции, при которой развиваются бактериальные, грибковые, вирусные, протозойные инфекции (оппортунистические инфекции, условно-патогенные) и неинфекционные заболевания как проявление некомпетентности иммунной системы. Обусловлено это падением числа CD4+ лимфоцитов ниже определенного критического уровня (200 клеток/мл). 
Оппортунистические инфекции (условно-патогенные бактериальные, вирусные, грибковые или паразитические) - один из основных признаков развития СПИДа. Они не развиваются у лиц с полноценной иммунной системой. Это болезни, которые ВОЗ определила как СПИД-маркерные (индикаторные).  Они протекают часто с поражением нескольких органов и систем: головного мозга, легких, печени, желудочно-кишечного тракта,  носят тяжелый прогрессирующий характер, представляя угрозу для жизни. По мере снижения уровня СD4+ клеток патологический процесс принимает необратимое течение: СПИД-индикаторные болезни появляются в различных сочетаниях.
Период от инфицирования вирусом иммунодефицита человека до развития СПИД длится в среднем 9-11 лет.

Классификация Центра по контролю за заболеваемостью СПИД                (CDC, 1993)
	
	                      Клинические категории  А В С

	Уровень 
СD4+ клеток
	Бессимптомная острая (первичная)
ВИЧ-инфекция,ПГЛ
	Манифестная,
но не А и не С
	СПИД-индикаторные состояния

	>500/мкл
	А1
	В1

	С1

	200–499/мкл
	А2
	В2

	С2


	<200/мкл
	А3
	В3

	С3



Категории А3, В3, С1, С2, С3 являются СПИДом. Согласно классификации Центра по контролю за заболеваемостью (CDC, 1993), диагноз СПИДа устанавливается лицам, имеющим уровень СD4+Т-лимфоцитов ниже 200 в 1 мл крови, даже при отсутствии СПИД-индикаторных болезней – категория А3. Категория А включает бессимптомных ВИЧ-серопозитивных лиц, лиц с персистирующей генерализованной лимфаденопатией (ПГЛ), а также острой первичной ВИЧ-инфекцией. Категория В включает различные синдромы, не являющиеся СПИД-индикаторными болезнями. Категория С характеризуется наличием СПИД-индикаторных болезней.
ВИЧ-инфицированные часто имеют системные симптомы инфекций: лихорадку выше 38°С более 2 недель, повышенное потоотделение по ночам, озноб, слабость и потерю веса (до степени кахексии). Причиной их могут быть оппортунистические инфекции Mycobacterium avium, цитомегаловирус. Цитомегаловирус может вызывать колиты и воспаление сетчатки.
Пневмоцистная пневмония (вызываемая Pneumocystis jirovecii) до разработки эффективных методов лечения ВИЧ была одной из частых причин смерти ВИЧ-инфицированных. В развивающихся странах пневмоцистная пневмония остается одним из первых признаков СПИД у впервые выявленных лиц. Для этой пневмонии характерно вялое, рецидивирующее течение. Основные клинические проявления: лихорадка, сухой кашель, одышка, цианоз. Объективные данные при исследовании легких минимальны. При рентгенологическом исследовании возможно выявление облаковидных или гомогенных затенений в нижних отделах легких. При микроскопии мокроты выявляются специфические цисты возбудителя.
Туберкулез развивается как заболевание легких на ранних стадиях ВИЧ-инфекции (число CD4-лимфоцитов превышает 300 клеток в 1 мкл). На поздних стадиях ВИЧ-инфекции клинические проявления туберкулеза атипичные, характерны внелегочные формы (костный мозг, кости, мочеполовую систему, желудочно-кишечный тракт, печень, периферические лимфатические узлы и центральная нервная система).
Инфекционное поражение желудочно-кишечного тракта характерно в виде эзофагита, энтероколита.
Эзофагит - воспаление слизистой оболочки нижней части пищевода, у ВИЧ-инфицированных обычно имеет грибковую (кандидоз) или вирусную (вирус простого герпеса 1 типа, цитомегаловирус) этиологию.
Хроническая диарея при ВИЧ-инфекции может быть вызвана бактериальными (Salmonella, Shigella, Listeria или Campylobacter) и паразитическими инфекциями. При СПИДе - это оппортунистические инфекции (криптоспороидоз, микроспороидоз, Mycobacterium avium, вирусы).
ВИЧ-инфицированные имеют повышенный уровень онкологических заболеваний. 
Саркома Капоши, агрессивная В-клеточная лимфома, инвазивный рак шейки матки у ВИЧ-инфицированного больного – критерий развития СПИДа. 
Саркома Капоши является самой распространенной опухолью. Саркома Капоши вызывается гаммагерпесвирусом (вирус герпеса, связанный с саркомой Капоши). Симптомом заболевания является появление пурпурных болезненных узелков (гемангиом) на коже конечностей, верхней части туловища, в полости рта, на слизистой оболочке желудочно-кишечного тракта и в легких.
Нейропсихиатрические осложнения развиваются в результате инфекционных осложнений или поражения вирусом нервной системы.
Прогрессирующая многофокусная лейкоэнцефалопатия -демиелинизирующее заболевание, при котором постепенно разрушается миелин, покрывающий аксоны нейронов и нарушается проведение нервных импульсов.
Комплекс слабоумия СПИД (AIDS dementia complex, ADC) - метаболическая энцефалопатия, которая развивается в зараженном мозге при участии макрофагов и микроглии. Эти клетки легко заражаются ВИЧ и вырабатывают нейротоксин. Специфические неврологические отклонения проявляются в виде когнитивных, поведенческих, двигательных нарушений (через несколько лет после инфицирования ВИЧ)
Для диагностики поражения слизистой оболочки рта у ВИЧ-инфицированных больных принята рабочая классификация (1992г.) Все поражения разделены на 3 группы:
1 группа — поражения, чётко связанные с ВИЧ-инфекцией: кандидозы (эритематозный, псевдомембранозный, гиперпластический, атрофический), волосистая лейкоплакия, маргинальный гингивит, язвенно-некротический гингивит, деструктивный пародонтит, саркома Капоши, неходжкинская лимфома.
Для кандидоза полости рта характерны ощущение жжения при приеме пищи, повышенное слюноотделение. На фоне гиперемированной, отечной слизистой оболочки (десны, щеки, язык, небо, глотка) видны спаянные со слизистой, белые налеты в форме бляшек.
Гиперемия, отек, кровоточивость слизистой оболочки появляются на деснах (гингивит), в полости рта (стоматит). 
Пиорея – скопление гноя в зубодесневых карманах, периодонтит – болезненное разрушение тканей вокруг зубов, их выпадение сочетаются со стоматитом. 
Афтозные язвы – болезненные, кровоточащие, с отвесными краями, покрытые гноем, обнаруживаются на слизистой оболочке полости рта.
Характерен хейлит – воспаление, гиперемия или бледность губ.
Проявления вторичного сифилиса в области рта у ВИЧ-инфицированных: мокнущие папулы и язвы на слизистой оболочке щек («след улитки»), широкие кандиломы в углах рта и вокруг ноздрей.
2 группа — поражения, менее чётко связанные с ВИЧ-инфекцией: бактериальные инфекции, болезни слюнных желёз, вирусные инфекции, тромбоцитопеническая пурпура.
3 группа — поражения, которые могут быть при ВИЧ-инфекции, но не связанные с нею.
Лабораторно-инструментальная диагностика. 
Косвенные методы - определение антител к ВИЧ проводится в 2 этапа. Предварительный (скрининг) тест - метод иммуноферментного анализа (ИФА) с антигенами ВИЧ разного типа (ВИЧ-1, ВИЧ-2, ВИЧ-1-N, ВИЧ-1-O, ВИЧ-1-M). На втором этапе положительные сыворотки исследуют методом иммуноблотинга, в котором выявляют антитела против индивидуальных антигенов вируса. 
Экспресс-тесты (реакция агглютинации, ИФА на тест-полосках, иммунологический фильтрационный анализ, иммунохроматография) обеспечивают результат в течение 15-30 минут. Используются при необходимости срочной хирургической операции.
Прямые тесты – определение вируса иммунодефицита человека, антигенов ВИЧ, нуклеиновых кислот ВИЧ (тесты на РНК или ДНК ВИЧ), вирусная нагрузка. Вирусная нагрузка кореллирует со скоростью снижения CD4+ лимфоцитов, является прогностическим критерием.
Количество CD4+ лимфоцитов позволяет оценить состояние иммунной системы, склонность к развитию СПИДа у ВИЧ-инфицированного, является критерием начала, эффективности антиретровирусной терапии. Определяется методом проточной цитометрии в автоматическом анализаторе или при микроскопии. 
Диагноз СПИДа может выставляться при положительных тестах на ВИЧ, количестве CD4+ лимфоцитов менее 200 клеток/мл и определенных клинических состояниях.
Отрицательный результат обследования на антитела не гарантирует отсутствия ВИЧ-инфекции, так как в течение нескольких недель после заражения идет их выработка («период окна»).
Принципы лечения.
Терапия ВИЧ-инфекции назначается при количестве CD4+ лимфоцитов менее 200 клеток/мл в 1 и 2 клинических стадиях,   при количестве CD4+ лимфоцитов 200-350 клеток/мл в 3 и 4 клинических стадиях. При высокой вирусной нагрузке и при количестве CD4+ лимфоцитов 200-350 клеток/мл в 1 и 2 клинических стадиях. 
Используются группы препаратов: ингибиторы обратной транскриптазы ВИЧ, ингибиторы протеазы ВИЧ, ингибиторы слияния ВИЧ.
Действие лекарственных средств позволяет добиться снижения концентрации вирусных частиц за счет прекращения (снижения) репликации вируса. Человек представляет значительно меньшую опасность как источник инфекции. 
Прогноз. При установлении диагноза на ранней клинической стадии, своевременном начале антиретровирусная терапия позволяет существенно снизить смертность ВИЧ-инфицированных (с 38% до 15-2%, 2008 год) и заболеваемость СПИДом (с 30% до 2,5%). Современные схемы лечения, разработанные в конце девяностых годов, постоянно дополняются новыми классами эффективных препаратов. Считается, что ВИЧ-инфицированный, находящийся на терапии, может прожить несколько десятилетий или всю жизнь. На возможность прогрессирования ВИЧ-инфекции влияет значительное число факторов: возраст, приверженность пациента лечению, количество CD4+ лимфоцитов и вирусная нагрузка на момент начала лечения, резистентность штаммов вируса, побочные эффекты препаратов, доступность антиретровирусной терапии. 
Однако антиретровирусная терапия не дает возможности полностью элиминировать ВИЧ из организма. После прекращения терапии или при наличии перерывов в лечении вирус вновь начинает размножаться, и его концентрация достигает значительных цифр (несколько тысяч  или миллионов копий).
Профилактика инфицирования ВИЧ. Наибольшую опасность распространения ВИЧ представляет кровь. Общими медицинскими мероприятиями профилактики являются: обследование доноров крови, лиц групп риска, всех беременных; контроль деторождения у инфицированных женщин и отказ от грудного вскармливания их детей. Пропаганда безопасного секса (использование презервативов) позволяет уменьшить риск передачи ВИЧ половым путем.
Профилактика инфицирования медицинского персонала. При соблюдении правил предосторожности общение с инфицированным пациентом является полностью безопасным. 
Госпитализация больных СПИДом и ВИЧ-инфицированных должна осуществляться так, чтобы предотвратить распространение инфекции. Соблюдаются все меры предосторожности, предусмотренные при работе с больными вирусным гепатитом В. 
Необходимо тщательно избегать случайных повреждений кожи острыми инструментами. При лечении ВИЧ-инфицированных необходимо применять только одноразовый инструментарий и шприцы. Все манипуляции с больным и работа с биологическим материалом от него проводятся в резиновых перчатках и маске. Обязательно тщательное мытье рук после снятия перчаток и снятие индивидуальной одежды перед выходом из помещения, где работают с потенциально инфицированным материалом. При загрязнении бытовых предметов, постельных принадлежностей выделениями больного необходимо производить их дезинфекцию.
При контакте слизистой оболочки и поврежденной кожи медицинского работника с биологическим материалом, потенциально содержащим ВИЧ, желательно быстро (не позднее 72 часов) начать курс постконтактной профилактики антиретровирусными препаратами.  


