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ВВЕДЕННЯ

Історія людства не знала жодної хвороби, що привернула б до себе стільки уваги, стимулювала б наукову думку дослідників усього світу і не вимагала б таких колосальних економічних витрат як ВІЛ-інфекція/СНІД. Синдром набутого імунодефіциту (СНІД) по праву - кризове захворювання, що загрожує існуванню людства. Його головна небезпека - практично неминуча загибель інфікованих у середньому через 10-11 років після зараження. Біологічне «процвітання» ВІЛ-інфекції здійснюється за рахунок багаторічного малосимптомного носійства із недоведеною й, безумовно, украй рідкою можливістю санації біологічного хазяїна. У силу цієї обставини інфікована людина протягом багатьох років залишається джерелом ВІЛ-інфекції (частіше нерозпізнаним) і тільки потім неминуче занедужує й гине в термінальній фазі її розвитку, яка і є власне СНІД. 

Пандемія інфекції, викликана вірусом імунодефіциту людини (ВІЛ), є найбільшою подією кінця XX століття. Почавшись наприкінці 70-х років, епідемія ВІЛ-інфекції/СНІДу переможно крокує по планеті, розповсюджуючись в нових країнах і континентах, несучи смерть мільйонам людей. Стає зрозумілим, що не випадково в англомовній літературі із книги в книгу кочує вислів: "СНІД - квиток в один кінець, в убогість" (AIDS is one way ticket to peverty). 

Рада безпеки Європи визнала СНІД як загрозу безпеки людства. Майбутнє всіх націй тісно пов'язане з розвитком цієї хвороби, оскільки вона істотно відбилася на життєвих цінностях суспільства. Кожна країна відчуває тягар негативних наслідків ВІЛ-інфекції/СНІДу та не може вважати себе захищеною від них.
Актуальність проблеми ВІЛ-інфекція/ СНІД не лише продовжує залишатись високою, але й постійно зростає як в Україні, так і в цілому світі. На жаль, Україна займає одне з перших місць в Європі за темпами розповсюдження ВІЛ-інфекції. За неофіційними даними, сьогодні в Україні ВІЛ-інфікованими є понад 1% населення.

Щодня від СНІДу в Україні помирає в середньому 7 людей. Але неурядова організація Міжнародний Альянс з ВІЛ/СНІД в Україні вважає, що на фоні подальшого зростання епідемії ВІЛ/СНІД, темпи росту поширення СНІДу в Україні трохи знизилися. Так, за першу половину 2009-го року зафіксовано 2214 нових випадків СНІДу, у той час як за аналогічний період 2008-го року було зареєстровано 2297 таких випадків. Смертність від СНІДу за аналогічний період також знизилась майже на 8% (з 1370 до 1262 випадків). Наразі в Україні, за даними ООН, заражені, щонайменше, 1,6% дорослого населення. За даними Міжнародного Альянсу з ВІЛ/СНІД, лікування антиретровірусними препапаратами отримують 14 256 українців. Але за оцінками фахівців лише третина ВІЛ інфікованих в Україні знають, що вони є носіями вірусу імунодефіциту і тому можуть бути чинниками поширення хвороби [1, 2].
За накопичувальним підсумком, з 1987 р. до 01.01.2009 р. в Україні офіційно зареєстровано 141 277 ВІЛ-інфікованих громадян України, у т.ч. 26 804 хворих на СНІД. Померло від захворювань, зумовлених СНІДом, 15 200 хворих. На 01.01.2009 р. під диспансерним наглядом в Україні перебувало 91717 ВІЛ-інфікованих осіб, у т.ч. 10 410 хворих на СНІД. 
Показники поширеності ВІЛ-інфекції та СНІД становили 198,6 та 22,5 на 100 тис. населення, відповідно. Найвищі рівні поширеності ВІЛ-інфекції, як і раніше, залишаються в Дніпропетровській ( 455,2 на 100 тис. нас.), Одеській (454,0), Донецькій (442,9), Миколаївській (434,3) областях, м. Севастополь (334,8) та АР Крим (268,6).Число вперше зареєстрованих випадків ВІЛ-інфекції з 1999 р. зростає щорічно. 
У 2008 р. в країні зареєстровано 18 963 нових випадків ВІЛ-інфекції серед громадян України, у 2007 р. число таких випадків складало 17 669, у 2006 р. -16078. Показник захворюваності на ВІЛ-інфекцію в Україні в 2008 р. становить 40,9 на 100 тис. населення проти 38,0 у 2007 р. та 34,4 у 2006 р. За період 2006-2008 рр. відмічається зниження темпу приросту даного показника понад у двічі - з + 16,8 % до + 7,6 %.Число хворих на СНІД в Україні збільшувалося щорічно до 2006 р. За період 2002 - 2006 рр. захворюваність на СНІД зросла з 2,8 до 10,1 на 100 тис. населення. 
Внаслідок впровадження широкомасштабної антиретровірусної терапії, в країні вперше було зареєстровано зниження рівня захворюваності на СНІД з 10,1 на 100 тис. населення в 2006 р., - до 9,8 на 100 тис. населення в 2007 р. Позитивна тенденція до зниження кількості нових випадків СНІДу відмічається і в 2008 р.- зареєстровано 4 380 нових випадків захворювання на СНІД, у тому числі - 74 серед дітей віком до 14 років ( у 2007 р. - 4573 та 115, у 2006р. - 4723 та 123, відповідно).
 Показник захворюваності на СНІД в Україні з 2006 р. має позитивну тенденцію до зниження і в 2008 р. становить 9,5 на 100 тис. населення (9,8 на 100 тис. населення у 2007 р. та 10,1 у 2006 р.). Темп приросту даного показника становив у 2006 р. + 12,0 %, у 2007 р. та 2008 р. він дорівнював -3,0 % і -3,1 %, відповідно. За період 2002 - 2007 рр. рівень показника смертності від захворювань, зумовлених СНІДом, збільшився з 1,7 до 5,4 на 100 тис. населення. Проте, за даний період відбувалося поступове зниження темпу приросту показника смертності від захворювань, зумовлених СНІДом (+ 56 % у 2003 р., + 41 % у 2004 р., + 21 % у 2005 р., + 11 % у 2006 р., + 4 % у 2007 р.). У 2008 р. епідемія ВІЛ-інфекції забрала життя у 2 710 хворих на СНІД, з них 14 - дітей. Показник смертності від захворювань, зумовлених СНІДом, в Україні в 2008 р. становить 5,8 на 100 тис. населення у 2007 р. - 5,4 та у 2006 р. - 5,2. Приріст показника смертності від захворювань, зумовлених СНІДом в 2008 р. + 7,4 %. Причини цього потребують подальшого вивчення. За статистичними даними показник інфікування ВІЛ внаслідок введення наркотичних речовин ін’єкційним шляхом знизився за рахунок поступового збільшення випадків зараження статевим шляхом. У 2008 р. структура шляхів інфікування ВІЛ в Україні була наступною: парентеральний (переважно при введенні наркотичних речовин ін’єкційним шляхом) - 37,0 %, статевий (переважно гетеросексуальний) - 41,9 %, частка, яку складали діти, народжені ВІЛ-інфікованими жінками - 19,2%, не визначений шлях передачі - 1,9 %.
 В Україні з 1999 р. до 2006 р., включно, відбувалося збільшення абсолютної кількості споживачів ін’єкційних наркотиків (СІН). Протягом останніх 3 років в Україні реєструється практично однакова кількість ВІЛ-інфікованих споживачів ін’єкційних наркотиків. Так, у 2008 р. офіційно зареєстровано 7009 ВІЛ-інфікованих СІН, у 2007 р. число таких випадків становило 7127, у 2006 р. - 7084, їх частка в структурі шляхів передачі складала: у 2008 р.- 37,0 %; у 2007 р.- 40,1%; у 2006 р. - 44,3%. Проте, за даними епідеміологічних досліджень епідемія ВІЛ-інфекції в Україні залишається сконцентрованою в групах найбільш високого ризику інфікування ВІЛ. Епідеміологічні дослідження, проведені у 2006 р., встановили, що найбільшу частку ВІЛ-інфікованих осіб виявлено серед споживачів ін’єкційних наркотиків (від 18,4 до 62,8 %), серед робітників комерційного сексу (від 4,0 до 31,0 %), серед хворих на інфекції, що передаються статевим шляхом (від 0 до 5,7%). Найвищі рівні інфікування ВІЛ серед споживачів ін‘єкційних наркотиків відмічено в мм. Полтава, Київ, Одеса, Сімферополь та Миколаїв – 62,8%, 61,2%, 54,7 %, 49,2 %, 46,0 %, відповідно. 
Епідеміологічні дослідження, проведені у 2007 р., встановили, що найбільшу частку ВІЛ-інфікованих осіб також виявлено серед споживачів ін’єкційних наркотиків (від 24 до 55 %), серед робітників комерційного сексу (від 8 до 32 %), серед хворих на інфекції, що передаються статевим шляхом (від 1,7 до 12,3 %). Найвищі рівні інфікування ВІЛ серед споживачів ін‘єкційних наркотиків відмічено в мм. Одеса, Сімферополь та Миколаїв – 55,2 %, 42,8 %, 42,5 %, відповідно.
Моніторингові епідеміологічні дослідження, проведені у 2008 р., показали аналогічні результати – найбільшу частку ВІЛ-інфікованих осіб виявлено серед споживачів ін’єкційних наркотиків (від 5,5 до 81,9%) та серед робітників комерційного сексу (від 0% до 42 %). Найвищі рівні інфікування ВІЛ серед споживачів ін‘єкційних наркотиків, як і в минулі роки, відмічено в мм. Одеса, Сімферополь та Миколаїв - 38,9 %, 65,7 %, 81,9 %, відповідно.
Отримані дані проведених епідеміологічних досліджень співвідносяться з даними офіційної статистики і свідчать про високий рівень інфікованості ВІЛ серед осіб з груп ризику. Отже, незважаючи на те, що, за даними офіційної статистики, частка споживачів ін’єкційних наркотиків серед нових випадків ВІЛ-інфекції знижується, сьогодні ми не можемо говорити про призупинення епідемії серед споживачів ін’єкційних наркотиків, де використання зараженого ін’єкційного інструментарію є основним шляхом передачі ВІЛ. Разом з тим, ми можемо констатувати, що за даними офіційної реєстрації протягом останніх 3 років в країні намітилася тенденція до стабілізації епідемічної ситуації серед СІН, що підтверджено даними епідеміологічних досліджень в окремих містах (мм. Харків, Херсон, Черкаси).
Збільшення гетеросексуального шляху передачі та кількості ВІЛ-інфікованих жінок дітородного віку сприяло поступовому збільшенню кількості дітей, народжених ВІЛ-інфікованими жінками. У 2008 р. зареєстровано 3 635 дітей, які були народжені ВІЛ-інфікованими жінками (у 2007 р. - 3 430 дітей, у 2006 р. - 2 822 дитини). За статистичними даними в Україні на 01.01.2009 р. під диспансерним наглядом перебувало 7 985 дітей, народжених ВІЛ-інфікованими жінками, з них 1 968 дітей з встановленим діагнозом «ВІЛ-інфекція» та 6 017 з діагнозом «ВІЛ-інфекція» в стадії підтвердження. За даними сероепідмоніторингу в 2008 р. проведено 3 220 112 скринінгових обстежень на ВІЛ, підтверджено 37 298 (в 2007 р. проведено 2 866 728 обстежень, підтверджено - 32 831). Загальний показник інфікування ВІЛ на 100 скринігових обстежень у 2008 р. складає 1,16 проти 1,15 в 2007 р., 1,16 в 2006р.
Державою було зроблено ряд серйозних кроків у напрямку посилення боротьби з епідемією. Зокрема, було створено демократичне (хоча, на жаль, не завжди досконале) правове поле для врегулювання законодавчої бази у сфері ВІЛ/СНІД, а також прийнято низку нормативно-правових актів, спрямованих на профілактику поширення ВІЛ та покращення становища людей, яких торкнулася ця проблема. Окрім того, створено ефективну систему профілактики передачі ВІЛ від матері до дитини та значно розширено доступ до лікування для ВІЛ-позитивних жінок та їх дітей. Органи державної влади почали співпрацювати з громадськими організаціями, що дає можливість охопити програмами профілактики догляду та лікування ВІЛ/СНІД ширше коло людей. Проте, незважаючи на докладені зусилля, взяти епідемію під контроль досі не вдалося, кількість ВІЛ-позитивних громадян України, і зокрема дітей, продовжує зростати. Важливим завданням залишається приділення особливої уваги посиленню боротьби з поширенням ВІЛ/СНІД на національному рівні та сприяння об'єднанню зусиль всього суспільства у протидії епідемії. Безумовно, ефективне впровадження соціальної політики щодо епідемії ВІЛ/СНІД можливе лише за умови координації державних та недержавних організацій, установ різного відомчого підпорядкування, і, що є найбільш значущим, залучення громадськості до процесу прийняття рішень щодо національної відповіді на епідемію ВІЛ/СНІД. Виконання цих завдань можливе лише за умови високої політичної волі Уряду та парламенту України щодо подолання епідемії ВІЛ/СНІД.
В результаті міжнародного співтовариства, німецького агентства технічного співробітництва GTZ - частина загального проекту «Профілактика ВІЛ/СНІДу у Східній Європі», в Україні реалізується проект «Профілактика ВІЛ/СНІДу на робочих місцях». Профілактика ВІЛ/СНІДу серед молоді – це новий напрям роботи, започаткований GTZ рік тому. Проект розраховано на 2 роки (2009-2010) і передбачає два компоненти: профілактика ВІЛ/СНІД у професійно-технічних закладах, і профілактика на робочих місцях. У компоненті «профілактика ВІЛ/СНІД на робочих місцях» ключовим партнером є Міністерство праці та соціальної політики, з яким підписано Меморандум про співробітництво в липні 2009 року. Щодо «кооперації з профспілками» це лише перші кроки до спільної такої діяльності. Планується до неї залучити і роботодавців. Проект надаватиме технічну, методичну, інформаційну допомогу у розробці навчальних програм.

Зазначена правова норма створює умови постійного ризику професійного інфікування ВІЛ лікарів та, особливо, середнього медичного персоналу. В ході правових взаємин медичного працівника та ВІЛ-інфікованого пацієнта враховуються лише інтереси останнього. Лише за згоди пацієнта виконується дослідження на ВІЛ і у тих хворих, що підлягають інвазивним втручанням. Отже, відсутнє юридичне обґрунтування захисту права на здоров'я медичного персоналу та людей, що спілкуються з ВІЛ-інфікованими.

Враховуючи наявність у ВІЛ-інфікованих так званої «психології венеричного хворого», така тенденція активно сприяє стрімкому поширенню епідемії. Доцільним є законодавче обґрунтування лабораторного обстеження хворого на ВІЛ/СНІД навіть без письмової згоди пацієнта «за епідеміологічними показаннями».

На відміну від країн Заходу, більшість інфікованих становлять люди у віці до 30 років. Це віддзеркалює недостатню відповідь на епідемію після її перших спалахів в Україні.

Разом з тим в Україні нині лікарі-дерматовенерологи фактично відсторонені від проблеми ВІЛ/СНІД, їх не залучають до участі в активних протиепідемічних заходах. Не береться до уваги той факт, що в перші роки боротьби з ВІЛ/СНІД в Україні діагностику, організацію і координацію роботи з запобігання поширеності цієї інфекції було доручено дерматовенерологічній службі як одній з найорганізованіших, досвідчених та придатних для боротьби з соціально небезпечними захворюваннями. В усіх економічно розвинених країнах світу проблемою профілактики і лікування ВІЛ/СНІД займаються саме лікарі-дерматовенерологи і лише в термінальній стадії до лікування залучають інфекціоністів та лікарів інших спеціальностей. Тільки в Російській Федерації та в Україні дерматовенерологічна служба змушена стояти осторонь цієї проблеми.

В 2009 році відбулося спільне засідання колегії МОЗ і Комітету з питань охорони здоров'я Верховної Ради України. Колегія була присвячена аналізу ефективності впровадження державної політики з питань протидії ВІЛ-інфекції/СНІДу й звіту про виконання Національної програми забезпечення профілактики, лікування, огляду й підтримки ВІЛ-інфікованих і хворих на СНІД за 2004-2008 р. Було відзначено, що дана програма, безумовно, заслуговує конструктивну критику, однак, вона має позитивні результати й навіть досягнення.

Так, за період дії програми вдалося: - знизити темпи приросту ВІЛ-інфекції; забезпечити лікування, огляд і підтримку ВІЛ-інфікованих і хворих на СНІД; знизити рівень захворюваності на СНІД і рівень смертності від СНІДу; знизити рівень ризиків ВІЛ-інфікування серед молоді; впровадити ДНК-діагностику для раннього виявлення ВІЛ (більше 5000 досліджень у 2008 році); створити Національну клініку для дітей, хворих на СНІД при ОХМАТДИТі; відкрити будинок Маляти в м.Макіївка й групи в Будинках дитини в Києві, Харкові, Одесі, Чернівцях; усиновити 5 ВІЛ-інфікованих дітей, 4 з яких у Черкаській області.

Нa засіданні Колегії були прийняті наступні рішення:

-підсилити контроль за чіткою координацією дій всіх партнерів, що працюють у сфері боротьби з ВІЛ/СНІДом;

-створити при Українському центрі профілактики й боротьби зі СНІДом Український центр моніторингу й оцінки виконання програмних заходів щодо протидії ВІЛ-інфекції й забезпечити його ефективне функціонування;

-забезпечити розширення й ефективне впровадження програми замісної підтримуючої терапії для наркозалежних, насамперед ВІЛ-інфікованих;

-забезпечити контроль якості тест-систем для діагностики ВІЛ-інфекції й антиретровірусних препаратів й ін.
В 2009 року Верховна рада України схвалила Закон "Про затвердження загальнодержавної програми забезпечення профілактики ВІЛ-інфекції, лікування, догляду та підтримки ВІЛ-інфікованих і хворих на СНІД на 2009-2013 роки". Уперше стратегічний план країни придбав статус Закону. У програмі заплановано виділити на її впровадження протягом 5 років 3 млрд. 651 млн. 847,7 тис. гривень. На попередню програму було виділено 1 млрд. 796 млн. грн. Однак, для ефективної протидії епідемії ВІЛ/СНІДу в Україні реальні потреби фінансування Програми на наступні роки досягають мінімум 5,85 млрд. грив, (за цінами червня 2008 р.)

Вітчизняні аптеки не перший рік беруть участь у проекті по обміні в аптечній мережі використаних шприців для ін'єкцій на нові. Найважливішу соціальну ініціативу підтримали вже 10 міст Львів, Житомир, Рівне, Луцьк, Хмельницький, Тернопіль, Запоріжжя, Кременчук, Полтава й Біла Церква. Актуальність даного кроку пов'язана з тим, що кількість ін'єкційних наркоманів в Україні з кожним роком, на жаль, збільшується. Наприкінці 2006 року в державних лікувальних установах на обліку складалося понад 123 тис. особи з наркотичними проблемами, в 2007 році їх чисельність зросла до 160 тис., а на сьогоднішній день існує понад 400 тис. наркозалежних громадян України.

У 2003 році Глобальний фонд ухвалив надання Україні п'ятирічного гранту на боротьбу з епідемією ВІЛ/ СНІД у розмірі 92 млн. доларів США. На XIV засіданні правління Глобального фонду, яке відбулося 1 -3 листопада 2006 р. у Гватемалі, прийнято рішення про виділення Україні чергового гранту на фінансування заходів для боротьби із СНІД, туберкульозом і малярією на суму 151 млн. дол. США на 2007-2011 pp.

Важливою складовою фінансування Національної програми боротьби з ВІЛ/СНІДом в країні є кредит Світового банку у розмірі 60 млн. доларів США. Надання кредиту було ухвалено у 2005 p., однак у квітні 2006 р. було призупинено через порушення українською стороною умов використання кредиту. Ці умови були детально переглянуті та враховані Міністерством охорони здоров'я України. У листопаді 2006 р. надання кредиту було поновлено.
Прогнози експертів щодо подальшого поширення ВІЛ-інфекції/ СНІДу в Україні, що базуються на теперішніх тенденціях - невтішні. Згідно з оцінками МОЗ України, з 2005 р. до 2014 р. близько 300 тис. людей помруть від СНІД, а тривалість життя українців внаслідок епідемії ВІЛ-інфекції/ СНІДу скоротиться на 2-4 роки для чоловіків та 3-5 років дія жінок. Серед українців 15-49 років ВІЛ може спричинити до 30% всіх смертей серед чоловіків та 60% смертей серед жінок. За оптимістичним сценарієм, розробленим під час дослідження у 2005p., передбачається зростання кількості дітей-сиріт, які внаслідок СНІД втратять обох батьків, з 6500 у 2005 р. (за оціночними даними) до 23100 у 2014 р. У той же час, за песимістичним сценарієм кількість дітей, які стануть сиротами внаслідок СНІД, зросте з 11200 у 2005 р. до 37500 у 2014 р. Оціночна кількість дітей, які втратять одного з батьків внаслідок СНІД, у 2014 р. варіюється від 105100 (за оптимістичним сценарієм) до 169000 (за песимістичним сценарієм). Через низький рівень прибутків та високу вартість догляду за ВІЛ-позитивними людьми епідемія ВІЛ/СНІД значно ускладнює становище багатьох українців.
Прогнозується, що ситуація погіршиться, а навантаження на державні ресурси збільшиться. До кінця 2005 р. за оціночними даними від 5,9 тис. до 10,4 тис сімей в Україні були малозабезпеченими, оскільки щонайменше один член родини жив з ВІЛ чи СНІД. До 2014 р. прогнозується збільшення кількості сімей, уражених ВІЛ. від 13,5 тис. (за оптимістичним сценарієм) до 29,3 тис. сімей (за песимістичним сценарієм), а витрати на додаткові виплати малозабезпеченим сім'ям до 2014 р. збільшаться щонайменше у 4 рази. За оціночними даними, упродовж 2005- 2014 pp. чисельність дітей, яким держава виплачуватиме допомогу у зв'язку із спричиненою СНІД смертю обох батьків, збільшиться з 1100 - 1800 осіб у 2005 р. до 6020 - 9930 осіб у 2014 р. Обсяги державних коштів, необхідних для допомоги та підтримки таких дітей, до 2014 р. можуть зрости у 8 разів і сягнути 29 млн. грн. (5,78 млн. доларів США) на рік. При цьому, згідно з прогнозами кількість дітей молодших 16 років, які отримали статус інваліда внаслідок СНІД збільшиться з 972 - 1272 осіб у 2005 до 1418 - 3044 осіб у 2014 р. Всі описані тенденції чітко демонструють, що епідемія загрожує збільшенням кількості дітей-сиріт, погіршенням здоров'я нації, підвищенням рівня смертності та збільшенням обсягів соціальних виплат у зв'язку з інвалідністю та бідністю.
Нова Координаційна Рада (КР) з ВІЛ/СНІДу та туберкульозу покликана переконати Національну програму протидіяти ВІЛ і створити національну систему моніторингу та оцінки. Створений спеціальний Комітет з протидії ВІЛ/СНІДу, туберкульозу та інших соціально небезпечних захворювань при Міністерстві охорони здоров’я. Важливо допомагати у покращенні структуризації всіх дій відповідальних осіб, зокрема через допомогу в підготовці нових державних програм у боротьбі зі СНІДом, а також моніторингу втілених на даний момент активностей на регіональному та місцевому рівнях.

Проект «Врядування з питань ВІЛ/СНІДу» включає три компоненти:

1. Розширення можливостей окремих державних установ у створенні та впровадженні стратегій для ефективної відповіді на епідемію ВІЛ/СНІДу.

Основні дії передбачають збільшення спроможностей державних структур у стратегічному плануванні та управлінні в протидії ВІЛ/СНІДу, технічну допомогу у підготовці розширеної національної програми з ВІЛ/СНІДу, та підтримки виконавчих агенцій у різних секторах, зокрема, у сфері праці та туризму.

Зусилля проекту у сфері праці та туризму спрямовані на інституціалізацію дій щодо попередження та недискримінації у Державній інспекції праці та державному Центрі зайнятості, у Міністерстві праці та соціальної політики. У сфері туризму проект посилює ВІЛ-профілактичну діяльність надавачів туристичних послуг, спрямовану на туристів та захисту прав людини серед працівників цієї сфери.

2. Підсилення спроможностей місцевих партнерів на обласному, районному та муніципальному рівні, та місцевих громад у відповіді на епідемію ВІЛ/СНІДу в областях, які зазнали найбільшого впливу епідемії (АР Крим, Херсон, Миколаїв, Харків та Дніпропетровськ).

Окремі заходи реалізовуються завдяки спроможності місцевих партнерів протидіяти ВІЛ/СНІДу та підвищенню рівня компетенції стосовно ВІЛ серед місцевих громад.

3. Підтримка розвитку системи моніторингу за дотриманням прав людей, яких торкнулась епідемія ВІЛ (шляхом формалізації системи моніторингу порушень прав людини стосовно ВІЛ/СНІДу, а також збільшення спроможностей для розширення мережі її членів).

Проект профілактики ВІЛ/СНІД "Мобільна амбулаторія" був презентований у Харківському регіональному прес-центрі УКРІНФОРМу. Головна мета проекту - надання можливості всім охочим пройти безкоштовний бліц-тест на наявність інфекції у пересувній амбулаторії, обладнаній на базі автомобіля "Богдан". Автомобіль придбано за підтримки спонсорів проекту, зокрема, Міжнародного фонду матері і дитини "UNISEF" (ООН) і фонду "Схід-Захід". У визначені дні автомобіль з черговою бригадою, у складі якої разом з лікарями є також психологи і юристи, їздить вулицями міста. 

20-річний світовий досвід подолання епідемії ВІЛ/СНІДу доводить необхідність міжсекторального та міжвідомчого підходів, сильного лідерства, дій, спрямованих на захист прав людини, динамічної взаємодії між урядом і громадянським суспільством, залучення місцевих органів влади, жінок, стимулювання відповідального ставлення бізнесу, тобто мобілізаціі всього суспільства з метою підтримки спільних зусиль протидії епідемії.

З метою подолання епідемії ВІЛ/СНІД в Україні доцільно впровадити сувору систему національного моніторингу та координації всіх дій, спрямованих на боротьбу з ВІЛ/СНІД, що дозволить підвищити ефективність цих дій, а також забезпечити довіру світової спільноти, у тому числі донорських організацій[3].
ІСТОРІЯ ПИТАННЯ

В 1981 році Центр контролю за хворобами (SCD, Атланта, США) повідомив про виявлення у молодих здорових гомосексуалістів в Америці декількох випадків пневмоцистної пневмонії (Пп) і саркоми Капоші (СК). Ці дані були опубліковані в «Щотижневому віснику захворюваності й смертності» від 05.06.81р., видаваному SCD. До серпня 1981р. в SCD було вже повідомлене про 111 випадків Пп і СК. У частини цих хворих при дослідженні крові був виявлений дефіцит клітинного імунітету, що стало приводом уважати розвиток у цих хворих пневмоцистної пневмонії, кандидозу й саркоми Капоші, як опортуністичних захворювань.

Епідеміологія нового захворювання була дуже незвичайною: майже всі хворі виявилися чоловіками 25-49 років, переважна більшість із них були гомо- або бісексуалами. До найважливіших спостережень варто віднести також опубліковані в травні 1982р. опис великої кількості випадків «не цілком з'ясовної відомими причинами постійної генералізованої лімфаденопатії серед чоловіків - гомосексуалістів» - яскравого симптому, на який науковці раніше не звертали уваги. Особливо вражало те, що половина всіх захворілих померли. У зв'язку з виявленими порушеннями функцій імунної системи в обстежених гомосексуалістів у 1982р. нове захворювання одержало назву AIDS (syndromum іmmunodefectionis aguisitae) або СНІД (синдром набутого імундефіциту).

Вірусну природу хвороби, незалежно один від одного, в 1983р. встановили  Л. Монтанье (Інститут Пастера, Франція) і Р. Галло (Національний інститут раку, США). В 1980р. Р. Галло відкрив перший ретровірус людини. Вірус вражав Т-клітини крові, викликаючи лейкоз, і одержав відповідну назву - людський Т-клітинний вірус лейкемії. Згодом ним був виділений ретровирус НТLV-II, що викликає хронічний волосатий клітинний Т-лейкоз. Нове інфекційне захворювання СНІД, не відоме до 1981р., супроводжувалося виснаженням Т-лімфоцитів, що й наштовхнуло вченого на думку про зв'язок даної хвороби з невідомим Т-лімфотропним вірусом. Дослідження, у результаті яких був виділений вірус НТLV-Ш (травень 1984), підтвердили гіпотетичні припущення вченого.

У лабораторії Л. Монтаньє (1983) новий вірус був виділений F.Вагге-Sinoussi від хворого із синдромом лімфаденопатії та названий вірусом, асоційованим із лімфаденопатією, - Lymphadenopathy-associated (LAV). Тривалий час дві групи дослідників сперечалися щодо першості у відкритті збудника СНІДу, у тому числі з «причини його комерційного використання для виробництва діагностиків». Однак згодом, при молекулярному дослідженні штамів, які належали обом науковим групам, з'ясувалося, що вони використали у виробництві не тільки один вид, але й майже ідентичні штами вірусу, і це не могло бути випадковим збігом. Самі дослідники уклали угоду про спільні права на використання виділених ними вірусів у комерційних цілях.Після того, як було встановлено, що НТLV-Ш й LAV є тим самим вірусом, в 1986 році Міжнародним комітетом з таксономії вірусів, був затверджений єдиний термін - вірус імунодефіциту людини, ВІЛ (Human immunodeficiency Virus, HIV). Із цього часу стало ясно, що СНІД є однією зі стадій інфекційного захворювання, а саме ВІЛ-інфекції.

ВІЛ-інфекція являє собою інфекційну хворобу людини, що характеризується розвитком імунодефіциту та наступних опортуністичних інфекцій. При ньому вражаються всі захисні реакції і нервова регуляція організму людини. ВІЛ-інфекція не є самостійним захворюванням, а являє собою симптомокомплекс. Деякі ознаки ВІЛ-інфекції проявляються в щелепно-лицьовій області [4, 5].
ЕПІДЕМІОЛОГІЯ ТА ОРГАНІЗАЦІЙНІ АСПЕКТИ ПОДОЛАННЯ ЕПІДЕМІЇ ВІЛ/СНІД В УКРАЇНІ
На підставі результатів епідеміологічних досліджень встановлені групи ризику: гомосексуалісти, наркомани, повії, хворі гемофілією, новонароджені діти від жінок, хворих СНІДом, а також особи, які проживають в ендемічному осередку, медперсонал. За даними Американської асоціації дантистів, лікарі-стоматологи посідають друге місце серед інших медичних професій за небезпекою зараження СНІДом. От чому знання основних клінічних проявів СНІДу, особливо уражень порожнини рота, є актуальним для широкого кола стоматологів та інших медичних працівників пов'язаних своєю діяльністю зі стоматологією.

Виявлення хворих СНІДом (червень 1982р.) серед проживаючих у США гетеросексуальних вихідців з острова Таїті, а також повідомлення (січень 1983р.) про випадок виникнення СНІДу в 2-х жінок, поставило під сумнів однозначний зв'язок захворювання з гомосексуалізмом і дозволило зробити припущення про можливість гетеросексуальної передачі хвороби. У вересні 1982р. у тому ж «Щотижневику» з'явилися повідомлення про СНІД у хворих гемофілією, які хворіли вже в 1980-1981р., що дало підставу припустити передачу інфекції із препаратами факторів згортання крові. А в грудні 1982р. були описані випадки СНІДу, пов'язані з переливанням крові, що дозволили думати про можливість «здорового» носія інфекційного агента.

У червні 1982р. було повідомлено про можливий зв'язок ризику розвитку СНІДу з парентеральним введенням наркотиків. У вересні 1982р. в «Щотижневому віснику захворюваності і смертності» з'явилася перша статистика випадків СНІД у США з 1979р. Збільшення кількості випадків (1979р. - 7, 1980р. - 46. 1981р. - 207, перша половина 1982р. - 249) свідчило про епідемічний характер захворювання, а висока летальність (41%) серед цих хворих - про зростаюче соціальне й економічне значення захворювання.

Перші відомості про СНІД у Європі відносяться до 1983р., до кінця якого там було зареєстровано 253 випадки. Найбільше випадків СНІДу в Європі виявлено до цього часу у Франції 307, у ФРН зареєстровано 162 випадки, в Англії - 140, у Бельгії - 81, в інших - менш 50. В країнах Східної Європи не було виявлено жодного випадку, а зараз на території Східної Європи живуть із ВІЛ/СНІДом близько 190 000 чоловік.
Винятково важливе епідеміологічне спостереження показало, що в Європі СНІД часто виявляли в африканців, а також у людей, що жили в Африці (переважно в Заїрі та країнах, що  межують із ним) або які мали статеві зв’язки з африканцем, і не тільки в наркоманів, гомосексуалістів і хворих наявність чи відсутності клітин з рецепторами для ВІЛ. Ці фактори надають можливість зрозуміти, чому за одних обставин, наприклад, при гомосексуальних контактах, вірус поширюється швидше, ніж при інших. 
Згідно рішення, прийнятому кілька років тому в Україні як й в інших країнах колишнього СНД, ведення носіїв ВІЛ і хворих СНІДом було передано спеціальній службі, створеній на базі інфекційних клінік і лікарень. Все це певною мірою сприяло віддаленню дерматовенерологів, гінекологів, урологів і лікарів інших спеціальностей від участі в рішенні цієї проблеми, а відсутність даних про реальну ситуацію з ВІЛ/СНІДом в Україні й за кордоном, сприяли розвитку самозаспокоєності й благодушності відносно цієї інфекції [6]. Починаючи з 1994р. показники поширення вірусу ВІЛ виросли в нашому регіоні в 6 разів, а в найбільш несприятливих районах - до 70 разів. Протягом останнього часу Україна по темпах росту інфікованих займає одне із провідних місць у Східній Європі разом з Російською Федерацією і Білорусією. На кінець 2000 року кількість ВІЛ-інфікованих у Росії склало 70 000, а в Білорусії - 28 000 осіб. За статистичним даними Українського центра профілактики і боротьби зі СНІДом на 1.03.2001 р. у країні зареєстровано 38 000 ВІЛ інфікованих, а на 1 липня 2002р. - близько 48496 ВІЛ-інфікованих, серед них 3676 дітей; 3547 дорослим й 118 дітям поставлений діагноз СНІД. До теперішнього часу від цієї хвороби в нашій країні вмерли понад 1864 дорослих і більше 68 дітей. Якщо взяти до уваги той факт, що виявляються далеко не всі випадки інфікування, то реальне число уражених людей дійсно може бути на порядок більше [7]. В умовах економічної кризи, збільшення міграції населення, соціальних конфліктів, фактичного руйнування існуючої системи охорони здоров'я й практичної відсутності нової, а також через слабку діагностичну базу й обмежені можливості терапії нам загрожує розвиток епідемії, що за масштабами може наблизитися до епідемії в країнах, що розвиваються. З моменту виявлення першого випадку ВІЛ-інфекції в 1987 році на початок 2010 року в Україні офіційно зареєстровано 161119 випадків ВІЛ-інфекції серед громадян України, у тому числі 31241 випадок захворювання СНІДом й 17791 випадок смерті від захворювань, обумовлених СНІДом. Зараз жодна з областей України не вільна від інфекції. Найбільше число інфікованих сьогодні в Одеській, Донецькій, Миколаївській і Дніпропетровській областях, Республіці Крим [8].
У перші роки епідемії ВІЛ-інфекції в Україні, як й в інших республіках Союзу, була створена мережа діагностичних лабораторій, розроблена система обстеження осіб, що належать до груп високого ризику інфікування, налагоджене обов'язкове тестування донорської крові, надання медичної допомоги, у тому числі спеціалізованої допомоги й багато чого іншого.

Стрімке зростання числа ВІЛ-інфікованих і хворих СНІДом в Україні обґрунтовує необхідність активної участі держави в боротьбі із цією інфекцією. У грудні 1991р. Верховна Рада України прийняла «Закон про попередження захворювань СНІДом і соціальному захисту населення». Протягом 1992 - 1997р. були розроблені й здійснені (хоча й не в повному обсязі) дві національні програми профілактики СНІДу в Україні. Провідною організацією в Україні з вересня 1998р. є Український Центр профілактики й боротьби зі СНІДом [9].

В 2009 році в країні зареєстровано майже 20 тисяч нових випадків ВІЛ-інфекції (43,2 на 100 тис. населення). Однак за період 2006-2009 рр відзначається зниження темпу приросту даного показника: 16, 8, 10, 5, 7, 6, 5, 7 % відповідно.

Оновлені оцінки по ВІЛ/СНІДу в Україні свідчать, що на початок 2010 року в Україні проживали 360 тисяч чоловік у віці від 15 років і більше, інфікованих ВІЛ. Ці дані відрізняються від даних офіційної статистики кількості осіб, що живуть із ВІЛ/СНІДом і перебувають на диспансерному обліку у спеціалізованих установах охорони здоров'я, на початок 2010 року (101182 чоловік). Розходження між цими показниками підтверджує, що лише 28 %, або кожен четвертий з людей, що живуть із ВІЛ в Україні, пройшов тест і знає свій ВІЛ-позитивний статус [10].

В 2009 році вперше в порівнянні з попереднім роком зменшилася кількість випадків смерті від СНІДу - з 2710 до 2591 (у показниках на 100 тисяч населення - з 5,8 до 5,6, тобто на 2,6 %), що є першим вагомим доказом позитивного впливу впровадження антиретровірусної терапії в Україні Однак, доступ до антиретровірусної терапії в Україні поки не задовольняє потреби пацієнтів.

За станом на 01.01.2010 в Україні APT одержували 15871 чоловік, з них за засоби Держбюджету України - 14468 чоловік (91,2 %) і 1403 (8,8 %) - за засоби 6-го раунду Глобального фонду (переважно пацієнти з подвійною (ВІЛ/ТБ) і потрійною (ВІЛ/ТБ/СІН патологією).

Згідно даним головного лікаря обласного Центра по профілактиці й боротьбі зі СНІДом, тепер Харківщина займає 8 місце в Україні за рівнем захворюваності ВІЛ-інфекцією й 11місце - за рівнем її поширення. Протягом 2006 року в області було зареєстровано 438 нових випадків Віл-інфікування, а 60 чоловік померли від СНІДу. Уже в першому кварталі поточного року було виявлено 144 нових випадків Віл-інфікування. У цей час у Харківській області зареєстровано близько 3000 хворих СНІДом, 1458 з яких перебувають на диспансерному обліку, до 70% ВІЛ-інфікованих - ін'єкційні наркомани.
Значний відсоток хворих мають сполучення ВІЛ/СНІДу, туберкульозу й сифілісу. Це пов'язане з тим, що соціально-економічні умови сприяють негативним проявам у суспільстві: росту наркоманії, комерційного сексу. Кризовий стан економіки, глибокі деформації в житті суспільства, погіршення стану здоров'я населення обґрунтовують невтішний прогноз поширення сполучних захворювань у найближчі роки [10].
ЕТІОЛОГІЯ
СНІД викликається вірусом сімейства ретровірусів підродини ленто-вірусів, названим токсономічним комітетом ВООЗ HIV (Ниmаn immunodeficit virus) - ВІЛ - вірус імунодефіциту людини. Виявлені 3 різновиди вірусу. ВІЛ малостійкий у зовнішньому середовищі: при нагріванні до 560С він гине протягом 30 хвилин, його вбивають всі дезінфікуючі засоби та сонячне випромінювання. При температурі 250С вірулентність вірусу зберігається протягом 15 діб, а при 370С - 11, при кімнатній температурі - 47 діб. ВІЛ проникає й розвивається в багатьох клітинах різних тканин (не тільки в лімфоцитах). Травний тракт часто взагалі є первинними воротами проникнення ВІЛ (особливо в гомосексуалістів). Вірус вражає ЦНС і розвивається в її клітинах. Значний відсоток хворих має кардіологічні зміни, які не обумовлені кардіотропними опортуністичними інфекціями. Одним з перших проявів ВІЛ інфекції є ураження сітківки ока. Окрім Т-лімфоцитів, ВІЛ виявлений у моноцитах (макрофагах із крові, лімфатичних вузлів, тканин легенів), отриманих від заражених хворих. Крім крові й клітинних тканин, вірус утримується в спинномозковій рідині, вагінальному секреті, сльозах, слині, грудному молоці. Однак вміст його в біологічних рідинах значно менше, ніж у крові [11].
ПАТОГЕНЕЗ
У цей час назва СНІД застосовується (за традицією) для позначення тільки маніфестної стадії ВІЛ-інфекції. Інфекція ВІЛ - хронічна, і досить велика ймовірність одержати вірус для тих, хто багаторазово піддається експозиції. Важливим фактором, що впливає на вразливість, може бути стадія інфекції. При більшості вірусних інфекцій найвищі титри вірусу досягаються на ранніх стадіях, ще до утворення антитіл. При ВІЛ-інфекції цю фазу вивчати важко, тому що вона безсимптомна, а гуморальна противірусна відповідь ще недостатня або взагалі не виявляється. Проте, саме ця стадія, очевидно, найнебезпечніша для навколишніх. Хворий знову стає більше заразним, коли вже розвивається СНІД.

Фактори, що впливають на передачу Віл-інфекції:

· титр вірусу

· травми

· вторинні інфекції

· ефективність епітеліальних бар'єрів

· наявність (або відсутність) клітин з рецепторами для ВІЛ
· інтенсивність експозиції

· фаза інфекції

Як було вище відзначено, ВІЛ виявляється майже у всіх біологічних рідинах й у багатьох клітинних елементах людини: у Т- і В-лімфоцитах, макрофагах, промієлоцитах, мегакаріоцитах, дендритичних клітинах лімфатичних вузлів, макрофагах мозку, астроцитах, ендотелії капілярів мозку, олігодендроцитах, клітинах роговиці ока та Лангерганса, у клітинах травного тракту й ендотелії шийки матки.

Академік В. Покровський (2000) вважає, що в передачі ВІЛ може мати значення присутність вірусу в лейкоцитах, які, як відомо, виявляються в більшості екскретів людського організму. Лейкоцити знаходять у тій або іншій кількості в еякуляті, слині, сечі, поті, сльозах, калових масах, виділеннях жіночих полових органів, грудному молоці, спинномозковій рідині, у всіх патологічних виділеннях й у гної при запальних процесах. З усіх цих матеріалів, а також із бронхіальних змивів дослідникам вдалося виділити ВІЛ.

Однак не слід вважати, що всі ці рідини можуть переносити інфекцію, бо концентрація вірусу в них різна. Встановлено, що концентрація ВІЛ у крові найбільша, а в слині, сльозах, поті й жіночому молоці незначна. Розходження в концентрації вірусних часток, а також в обсягах рідин визначає неоднакове епідеміологічне значення різних рідин як факторів передачі. Реально інфекційними є кров, сперма й секрет шийки матки. Одну із провідних ролей у передачі інфекції займає кров, тому що саме в крові спостерігаються патологічні процеси, що приводять до гноблення імунітету. Основним транспортером вірусу при поширенні ВІЛ-інфекції є сперма. Питання про кількість ВІЛ у біологічних рідинах залишається неясним. Зараження частіше відбувається при статевих контактах, парентеральних маніпуляціях (використання нестерильних голок, шприців й інших інструментів), переливанні крові і її препаратів, пересадженню органів і тканин, штучному заплідненні жінок, а також від інфікованої матері до плода в період вагітності, під час проходження дитини по родових шляхах і при грудному вигодовуванні (табл.1). 
Табл. 1

Шляхи та ймовірні фактори передачі збудника ВІЛ-інфекції

	Шляхи передачі
	Фактори передачі
	Ризик зараження

	1. Статевий
- вагінальний секс

- анальний секс

- оральний секс

2. Парентеральний

- посттрансфузійний
- "шприцевий"

-гемоконтактний (при пошкоджен-нях шкіри, слизової оболонки)

- трансплантаційний

3. Від матері до дитини

- перинатальний

- трансплацентарний

- грудне вигодовування
	Сперма, вагінальний і цервікальний секрети, менструальна кров

Сперма, слиз

Сперма

Кров, гемоконцентрати, плазма

Колючо-ріжучий інструментарій

Кров

Органи, тканини

Кров

Кров

Кров, грудне молоко
	Високий

Високий

Можливий

Високий

Високий

Високий

Високий

Високий

Можливий

Можливий


Стійкість ВІЛ. Незважаючи на серйозні наслідки зараження, сам ВІЛ досить слабкий. Він живе тільки в рідинах організму й розмножується тільки усередині клітини. ВІЛ надзвичайно чутливий до впливу зовнішніх чинників, гине при використанні всіх відомих своєю дезінфікуючою активністю хімічних агентів, навіть у незначній концентрації й губить активність при нагріванні вище 56°С упродовж 30 хв. Згубними для ВІЛ є сонячне і штучне УФ-випромінювання, всі види іонізуючого випромінювання. Вірус стає не активним під впливом захисних ферментів, що є в слині й поті. У той же час, ВІЛ стійкий у зовнішнім середовищі в експериментальних умовах. При цьому зникнення вірусної активності при висушуванні клітинних культур при температурі 23-27°С спостерігається тільки через 3-7 днів. У рідкому середовищі при 23-27°С вірус зберігає активність 15 днів, при 36-37°С - 11 днів. Можна припустити, що ВІЛ досить довго зберігає життєздатність у висохлій крові. Епідеміологічні спостереження показали, що в крові, яка призначена для переливання, вірус переживає роки: у замороженій сироватці його активність зберігалася в одному спостереженні майже 10 років. У замороженій спермі ВІЛ зберігався як мінімум кілька місяців.

Слід зазначити, що в слині втримується особливий інгібітор ВІЛ, що частково блокує його здатність інфікувати лімфоцити. Можливо, ці дві обставини (низька концентрація ВІЛ і присутність інгібітору) свідчать про те, що через слину, навіть при укусі й орально-генітальних сексуальних контактах збудник не передається. Однак, як відомо з інших джерел, повного придушення активності ВІЛ не відбувається, навіть за умови тривалого його контакту зі слиною. Внаслідок цього попадання слини, інфікованої ВІЛ, на травмовану шкіру або слизову оболонку може привести до зараження. Проте відсоток інфікованих при орально-генітальних контактах порівняно невеликий. Це можливо зумовлено відносно низьким вмістом чутливих до ВІЛ клітин в оральної області в порівнянні зі слизовими оболонками статевих органів і прямої кишки.

Для передачі ВІЛ необхідно не тільки наявність джерела інфекції й сприйнятливого суб'єкта, але й виникнення особливих умов, що забезпечують цю передачу. З одного боку, виділення ВІЛ із зараженого організму в природних ситуаціях відбувається обмеженими шляхами: зі спермою, виділеннями полових шляхів, із грудним молоком, а в патологічних умовах - із кров'ю або різними ексудатами. З іншого боку, для зараження ВІЛ із наступним розвитком ВІЛ-інфекції, необхідне потрапляння збудника у внутрішні середовища організму.

Немає відомостей про передачу вірусу при соціальних контактах, включаючи школу, роботу, через їжу, воду або предмети загального користування. ВІЛ не передається повітряно-краплинним і фекально-оральним шляхом.

Відкинуто можливість трансмісивного поширення ВІЛ комахами, що смокчуть кров. Дійсно, у Центрально-Африканській Республіці й Заїрі від комарів, мух цеце, кліщів, постільних клопів і тарганів дослідники виділили ВІЛ. Він здатний проникати усередину клітин комах, але експресії вірусу не спостерігалося.  Можливо, це пов'язано із блокуванням реплікацій за рахунок механізмів, властивим тільки клітинам комах.

Таким чином, передача вірусу здійснюється трьома основними шляхами: статевим, парентеральним і вертикальним, тобто від матері - плоду/немовляті. Інші джерела не встановлені.

У результаті наукових досліджень в області культивування ВІЛ з'явилося «джерело зараження», що не зовсім вписується в класичну епідеміологічну схему. Культури (людських) клітин, інфіковані ВІЛ, заражені мавпи, а також лабораторні тварини з подавленим імунітетом, яким уводять ВІЛ або людські клітини, інфіковані вірусом, при певних обставинах можуть розглядатися і як фактор передачі, і як самостійне джерело ВІЛ. Ці «продукти» науково-дослідної праці можуть створювати загрозу ураження лабораторного персоналу.

Статевий шлях - один із двох основних, поряд з вертикальним. Імовірність передачі вірусу при статевому контакті набагато нижче, ніж парентерально, однак, можливість статевого шляху поширення не повинна применшуватися. При статевому контакті, внаслідок травматизації покривів статевих органів, заражена кров або сперма попадає через ранку на слизової оболонці у кров'яне русло здорової людини й відбувається зараження. Найбільшому ризику зараження піддаються особи, що мають часті статеві контакти з багатьма партнерами. Доказом цього шляху передачі Віл-інфекції є випадки зараження при наявності деяких або навіть одного інфікованого (статевого) партнера. Безсумнівними доказами такого шляху передачі є й повідомлення про епідемічні ланцюжки в осіб, зв'язаних між собою статевими відносинами. У наш час на частку статевого шляху зараження доводиться 75% всіх випадків зараження ВІЛ у світі, це дозволило віднести ВІЛ-інфекцію до групи хвороб, що передаються статевим шляхом (sexually transmitted diseases).

Тривалість періоду від інфікування до появи клінічних симптомів може варіювати від декількох тижнів до 6 місяців (Н.Д. Ющук) і навіть 4-5 років. Після інфікування ВІЛ в організмі людини утворюються антитіла. В одних випадках вони можуть нейтралізувати вірус, в інших - ні. Потрапивши в організм, вірус не завжди викликає ВІЛ-інфекцію. У вірусоносіїв можуть розвиватися симптоми хвороби або з'являються малі симптоми (захворювання, пов'язані з ВІЛ-інфекцією).
Проникнувши в організм, ВІЛ здатний розмножуватися практично в будь-яких клітинах тканин організму, викликаючи його загальне ураження. Ступінь ураженості клітин різна. Після надходження в організм людини й інтеграції в його геном, ВІЛ взагалі може бути якийсь час неактивним або малоактивним, а згодом починає функціонувати на повну силу. В останньому випадку клітина стає «фабрикою» вірусу. За час такої активності лімфоцити периферичної крові виробляють протягом 3 днів до 2,5 млн. копій вірусної РНК, при цьому до 40% білків, які синтезуються - вірусні. Цією «фабрикою» вірусу, по суті, є не окрема клітина, а весь організм. Лімфоцити після напруженого продуктування вірусів гинуть. Але це не зупиняє «фабрику». Зі стовбурних клітин (в них вірус якщо і є, то не в активній формі) утворюються попередники (вони теж не продукують вірусів в значній кількості), а з них, нарешті, диференціюються лімфоцити, які вибухають вірусним синтезом і замінюються новими лімфоцитами.

Таким чином, на відміну від інших вірусів, для яких така вибухова продукція закінчується разом із загибеллю клітин, що їх продукують, ВІЛ може й далі функціонувати в такому вибуховому режимі багато місяців - весь активний період хвороби. Як наслідок, вірусний матеріал і для інфекції, і для еволюції утворюються з надлишком.

Відповідно до розповсюджених поглядів, механізм СНІДу полягає в руйнуванні вірусом імунної системи внаслідок інфікування й загибелі Т - хелперів, які в нормі становлять 60-80% циркулюючих у крові Т-лімфоцитів або 800 в 1мм. Співвідношення Т-хелпери: Т- супресори становить 2:1. При проникненні в клітину вірус змінює її, використовуючи генетичний матеріал клітини для власної репродукції: утворена ДНК включається в хромосоми клітин і перетворюється в провірус, що може існувати в неактивній формі або виявити себе, синтезуючи вірусні білки. При активізації (що відбувається при загальному ослабленні імунітету) ВІЛ починає швидко розмножуватися, захоплюючи Т - хелпери й викликаючи їхню загибель. У результаті порушення рівноваги в системі Т-хелпери - Т-супресори останні починають гнітити імунітет. Крім кількісних змін, у системі Т-лімфоцитів наступають якісні зміни. 

Механізм пригнічення клітинного імунітету включає цитопатичну дію ВІЛ, токсичну дію його компонентів, а також цитотоксичний вплив макроорганізму на власну СД-А фракцію Т - лімфоцитів, які придбали антигенні властивості. На цьому фоні на беззахисний організм нападають опортуністичні інфекції, розвиток яких і становить клінічну картину СНІДу.

ВІЛ здатний безпосередньо вражати не тільки клітини імунної системи, але й порушує нервові функції. При специфічному зв'язку із синаптосомальними мембранами мозку, утворюється високо нейротоксична сполука, яка і викликає загибель нервових клітин. Крім того, викликається прямий ефект гіперплазії клітин шкіри. Як результат - формується гіперплазія подібна до саркоми Капоші, що спостерігається у хворих СНІДом. У результаті інфекції ВІЛ продукується розчинний фактор (поки ще не ідентифікований), що порушує еритропоез. Під впливом ВІЛ зменшується кількість макрофагів, що викликає лейкоцитоз, який переходить у лейкопенію, розвивається лімфо- і тромбоцитопенія або анемія, збільшується кількість циркулюючих імунних комплексів.

Важливу роль (у більшості випадків вирішальну), як в інфікованих, так і у заражених, у випадку переходу хвороби з латентної форми в клінічну, грають різні гетерологічні фактори. Їх умовно можна розділити на три групи: неспецифічні, специфічні органні й специфічні вірусні. 

Неспецифічні фактори пов'язані із загальним пригніченням організму. До них відноситься все, що викликає ослаблення. Це дає можливість прогнозувати для ослаблених людей (і цілих популяцій) підвищену сприйнятливість інфекції й більш ранній початок активної фази хвороби. Найбільш відомими неспецифічними факторами СНІДу є наркотики (як супресори імунітету) і алкоголь у великих дозах.

Специфічними вірусними (гетерологічними) факторами СНІДу є трансактиватори вірусу гепатиту В і всіх вірусів групи герпесу. До 90% людей - довічні носії вірусу герпесу в центральній нервовій системі. Герпес-віруси персистують у різних тканинах (у центральній нервовій системі, кровотворній системі, слизових оболонках). Носіями вірусу гепатиту В різних регіонах є десятки відсотків населення, і цей вірус персистує не тільки в клітинах печінки. У результаті для розвитку в організмі людини ВІЛ використає не тільки потужність свого геному, але й геноми найпоширеніших, постійно присутніх у людей вірусів. Нарешті, продукти життєдіяльності деяких вірусів є допоміжними посттранскриптивними міактиваторами ВІЛ. Зі специфічних органних факторів СНІДу найбільше значення мають деякі лімфокіни, серед яких фактор некрозу пухлин має найбільш виражену функцію. Цей лімфокін утворюєься у відповідь на різноманітні інфекції як захисний агент організму. 

Таким чином, ВІЛ несе інформацію, необхідну для власного розвитку й подолання захисних сил організму, використовує слабкості людини й допомагає використати проти нього всю сукупну силу різноманітних вірусів. Це досягається двома шляхами. З одного боку, ВІЛ і копія його ДНК структури, що розрізняють трансактиватори різних вірусів, а це надзвичайно підсилює можливості ВІЛ. З іншого боку, ВІЛ придушує захисні функції організму, відкриваючи, таким чином, шлях собі й іншому вірусу, які активують його ще сильніше. Отже, ВІЛ під час свого розвитку в організмі людини може викликати ураження різних тканин навіть без зв'язку з опортуністичними інфекціями. Але разом з ними виникає той симптомокомплекс, що, загалом, описують як СНІД.

Особливе значення для розуміння незвичайності СНІДу й прогнозу його розвитку у вигляді пандемії має дуже високий темп мінливості ВІЛ. Він визначається двома особливостями - мутаціями й рекомбінаціями. За темпом мутації ВІЛ не має собі подібних - швидкість його мінливості безпрецедентна. Мутації в геномі ВІЛ з'являються на 6 порядків величин частіше, ніж у геномі ДНК-вірусів і набагато частіше, ніж у всіх інших РНК- вірусів. Мінливість підсилюється й через особливість структури геному ВІЛ [11].
КЛАСИФІКАЦІЯ ВІЛ-ІНФЕКЦІЇ/СНІДу
На сьогоднішній день поки не існує такої класифікації ВІЛ-інфекції, що ідеально б відповідала вимогам практики, динаміці й клінічному поліморфізму захворювання, передбачала б тактику ведення пацієнта (ВІЛ-інфікованого або хворого СНІДом) і при цьому була би простою і зручною. Діагноз ВІЛ-інфекції правомірно встановлюється, як у латентних носіїв вірусу, практично здорових людей, що не пред'являють ніяких скарг, так й у важких госпітальних хворих у клінічно проявлених стадіях. Зрозуміло, що в настільки полярних хворих терапевтична тактика лікаря неоднозначна.

Це визначає першорядне значення регламентованої класифікації ВІЛ/СНІД інфекції, що дозволяє доповнити нозологічну постановку діагнозу уточненням стадії процесу, наявністю або відсутністю ознак вторинних захворювань. Дане висловлення справедливо для самих різних хвороб і здобуває особливе значення при ВІЛ/СНІД інфекції у зв'язку з поліморфізмом, що не має аналогів, клінічних проявів. Справедливе висловлення англійського дослідника Джона Спила: "Щоб оцінити клініку СНІДу, потрібно знати всю медицину".

Необхідність у класифікації ВІЛ/СНІД інфекції виникла вже на самих ранніх етапах її вивчення. На початку вона мала на меті регламентації «визначення випадків СНІДу», тобто розробки переліку клінічних ознак і так званих індикаторних захворювань, які у своїй сукупності достатні для постановки діагнозу. Пізніше класифікація була доповнена облігатним серологічним підтвердженням діагнозу ВІЛ-інфекції й розмежуванням стадій її перебігу.

Так в 1985 році експерти ВООЗ для економічно слабкорозвинених країн, не спроможних широко впровадити етіологічну розшифровку хвороби, розробили клінічні критерії для встановлення діагнозу. До них входять 3 серйозних й 6 незначних симптомів СНІДу:

Серйозні симптоми:

· Зменшення маси тіла на 10% і більше

· Хронічна діарея більше 1 місяця

· Тривала лихоманка більше 1 місяця (постійна або інтермітуюча).

Незначні симптоми:

· Постійний кашель більше 1 місяця

· Генералізований сверблячий дерматит

· Повторний оперізуючий лишай
· Ротоглотковий кандидоз

· Хронічна прогресуюча або дисемінована інфекція вірусом простого герпесу
· Генералізована лімфаденопатія
Відповідно до цієї класифікації, дорослим діагноз СНІДу встановлюється при виявленні не менш двох серйозних й, принаймні, одного незначного симптому. У дитини - при виявленні двох основних і двох другорядних ознак, за умови, що цим ознакам немає іншого чіткого пояснення.

Важливим етапом становлення класифікації ВІЛ/СНІД - інфекції з'явилося визнання необхідності оцінки, поряд із клінічними даними, глибини імунодефіциту. Першим таким досвідом з'явилася класифікація, розроблена в США в Інституті військової медицини імені Вальтера Ріда (табл. 2). Нарівні із клінічними даними враховувалися результати індикації специфічних живильних й антигенних маркерів ВІЛ, контролю за змістом Т4-ліфоцитів, постановки внутрішньошкірних проб з метою оцінки гіперчутливості вповільненого типу (ГВТ). Залежно від результатів такого комплексного обстеження розмежовувалося 6 варіантів перебігу інфекції. У зв'язку з відомою складністю ця класифікація широкого застосування не одержала. До 1987р. вже було чітко визначено, що захворювання, викликані умовно-патогенними збудниками, асоціюються з останньою стадією СНІДу.
Табл.2 

Класифікація стадій ВІЛ-інфекції/СНІДу за «WR» (1986)
	Стадія
	Симптоми

	
	Антитіла до ВІЛ чи/або антигени ВІЛ
	Т4/м кл
	ГВТ
	Лімфаденопатія
	Кандидозний стоматит
	Опортуністичні інфекції

	WR0
	-
	400
	норма
	-
	-
	-

	WR1
	+
	>400
	норма
	-
	-
	-

	WR2
	+
	>400
	норма
	+
	-
	-

	WR3
	+
	<400
	норма
	+/-
	-
	-

	WR4
	+
	<400
	знижено
	+/-
	-
	-

	WR5
	+
	<400
	немає
	+/-
	+/-
	-

	WR6
	+
	<400
	немає
	+/-
	+/-
	+


СДС-центром (Джорджія, США) і ВООЗ (1988) запропонована наступна класифікація клінічних стадій СНІДу:

І. Інкубація.

ІІ. Гостра Віл-інфекція.

ІІІ. Вірусоносійство: а) персистуюча інфекція; б) генералізована інфекція.

ІУ. Лімфаденопатія.

У. СНІД - асоційований комплекс.

УІ. СНІД з розвитком інфекції й пухлин.

Класифікація В. І. Покровського (1989) виділяє 4 стадії перебігу ВІЛ-інфекції:

І. Інкубація.

ІІ. Стадія первинних проявів: а) фаза гострої лихоманки; б) безсимптомна фаза; 

в) персистуюча генералізована фаза

ІІІ. Стадія вторинних захворювань.

А. Втрата маси тіла менш 10%, rрибкові, бактеріальні або вірусні ураження шкіри й слизових оболонок,  оперізуючий лишай, повторні фарингіти, синусити.

Б. Прогресуюча втрата маси тіла більше 10%, діарея нез'ясованого генезу, лихоманка більше 1 місяця, волосяна лейкоплакія, туберкульоз легенів, повторні або стійкі бактеріальні, грибкові, вірусні й протозойні ураження шкіри й слизових оболонок, повторна або дисемінована herpes zoster, локалізована саркома Капоші.

В. Генералізовані бактеріальні, вірусні, протозойні паразитарні захворювання, пневмоцистна пневмонія, кандидоз стравоходу, атипічний мікобактеріоз, позалегеневий туберкульоз, кахексія, дисемінована саркома Капоші, ураження різної етіології.

ІV. Термінальна стадія.
Міжнародна статистична класифікація  хвороб  МКХ-10:

Деякі інфекційні та паразитарні хвороби (АОО-В99)
Хвороба, зумовлена вірусом імунодефіциту людини (ВІЛ)  (В20-В24)
В20  Хвороба, зумовлена вірусом імунодефіциту людини (ВІЛ), яка проявляється інфекційними та  паразитарними хворобами
В21  Хвороба, зумовлена вірусом імунодефіциту людини (ВІЛ), яка проявляється у вигляді злоякісних пухлин
В22  Хвороба, зумовлена вірусом імунодефіциту людини (ВІЛ), яка проявляється іншими уточненими хворобами
В23 Хвороба, зумовлена вірусом імунодефіциту людини (ВІЛ), яка супроводжується іншим станом
В24 Хвороба, зумовлена вірусом імунодефіциту людини (ВІЛ), неуточнена
КЛІНІКА ВІЛ-ІНФЕКЦІЇ/СНІДу.

Інкубаційний період. Традиційно інкубаційним періодом називають період від зараження до появи клінічних ознак захворювання. При ВІЛ-інфекції цей період коливається від 2 до 6 тижнів. Тривалість його залежить від механізму зараження й кількості вірусів, що потрапили до організм у.

У період інкубації діагноз ВІЛ-інфекції може носити тільки можливий характер, тому що ґрунтується винятково на епідеміологічних даних: статевого контакту із інфікованим ВІЛ- партнером, переливання крові інфікованого ВІЛ - донора, використання нестерильних шприців при груповому введенні наркотиків і т.п. Клінічних проявів хвороби немає, зберігається нормальна фізіологічна активність, антитіла до ВІЛ у крові не визначаються. Діагностувати ВІЛ-інфекцію в інкубаційному періоді можна, виявивши сам вірус, його антигени або його генний матеріал. Установлення вірусологічної інкубації дозволить визначити початок епідеміологічної небезпеки інфікованого індивіда (він стає джерелом зараження для контактуючих з ним осіб).

При класичному перебігу ВІЛ-інфекції інкубаційний період завершується клінічною маніфестацією - гострою первинною інфекцією. Якщо клінічні прояви відсутні, то закінчення періоду інкубації може символізувати поява антитіл до ВІЛ, що свідчить про активну відповідну реакцію організму на інфекцію.

Чимале значення при визначенні термінів інкубаційного періоду у випадках безсимптомного пербігу має чутливість діагностикумів, що застосовувалися для виявлення антитіл: з появою більш чуттєвих тестів, терміни, що передують сероконверсії, потрохи зменшуються.
Стадія гострої ВІЛ-інфекції (гостра пропасна фаза, гострий ретровірусний синдром) не постійна, розвивається в 34-53% ВІЛ-інфікованих (Фіцпатрик, 1999). Вона відзначається великим клінічним поліморфізмом. Найчастіше гостра стадія ВІЛ-інфекції проявляється у вигляді мононуклеозоподібного синдрому або нагадує асептичний менінгіт. На фоні субфебрильної або помірно підвищеної температури (37,5-38°С) протягом 2-3 тижнів у хворого спостерігається озноб, пітливість. Збільшуються печінка і селезінка, розвивається ангіна, визначаються плямисті висипання. 

Приблизно в половини таких хворих у розпал захворювання на фоні загального нездужання з'являється асимптомні, розповсюджені висипання, що нагадують екзантему при корі або сифілітичні розеоли. Плями й папули діаметром до 1см мають рожевий або червоний колір, елементи висипання не зливаються між собою. Висипання локалізуються на тілі, в ділянці обличчя, шиї, дистальних відділах кінцівок (включаючи долоні й підошви). Розеола з гладкою поверхнею. Іноді виникають міхури, везикули, пустули, пластинчаста десквамація долонь і підошов. Висипання регресують в терміни від 3 днів до декількох тижнів. При патоморфологічному дослідженні шкіри у верхніх прошарках дерми - пухкі лімфогістіоцитарні інфільтрати навколо судин поверхневого сплетіння й між пучками колагену.

При гострій ВІЛ-інфекції можуть виникнути геморагічні плями діаметром до 2-3см, що сполучаються з виразками слизових оболонок порожнини рота і стравоходу з вираженою дисфагією. Виразки на м'якому й твердому піднебінні, мигдалинах, слизових оболонок щік від 5 до 10мм у діаметрі, круглої або овальної форми, поверхневі, дно покрите білим нальотом. Виразки оточені червоним віночком. Можливі виразки на крайній плоті, мошонці, навколо заднього проходу, на слизовій  заднього проходу й каналу прямої кишки. Геморагічні висипання на шкірі й слизових існують від декількох днів до 2-3 тижнів. У цей же час можливий розвиток дисемінованих вірусних уражень шкіри, іноді розвивається кандидозний стоматит. У деяких хворих гостра стадія ВІЛ-інфекції починається з поліаденопатії. Захворювання розвивається поступово на фоні субфебрильної температури.

ВІЛ-інфекція характеризується багаторічним перебігом, клінічно пов'язаним із прогресуючим зниженням імунітету, що приводить до розвитку важких форм опортуністичних захворювань. Дотепер вважається, що в переважній більшості випадків ВІЛ-інфекція має один природний результат - загибель зараженого ВІЛ організму. Однак загальна теорія інфекційного процесу припускає існування як маловірулентних або дефектних штамів ВІЛ, так і стійких до інфекції хворих. Повідомлення про дефектні штами ВІЛ, виділених в окремих індивідуумів з повільним перебігом захворювання, а також опис випадків затяжного перебігу хвороби в деяких людей, що мають певні генетичні маркери, підтверджують імовірність такого результату боротьби організму з вірусом. У літературі досить рідко зустрічаються відомості про випадки видужання або відсутності прогресування хвороби через тривалий перебіг безсимптомного захворювання. Середня тривалість життя інфікованої людини становить зараз 12 років. Відомо, що невелика частина гомосексуалістів, що заразилися в молодому віці, більше 20 років живе з ВІЛ-інфекцією, при цьому не відчуває проблем зі здоров'ям. Однак поки немає підстав затверджувати, що вони в недалекому майбутньому не занедужають. Серед гомосексуалістів у США лише в 54% симптоми СНІДу розвилися через 11 років.

Середні терміни від сероконверсії до розвитку СНІДу серед різних груп жителів США коливаються в межах 7-15 років. Разом з тим описані випадки смерті від СНІДу вже через 7 місяців з моменту зараження й досить багато випадків переживання 20-літньої межі, особливо серед тих, хто заразився в молодому віці. Найбільш рано СНІД розвивається в реципієнтів інфікованої ВІЛ крові й на 3-4 роки пізніше у хворих гемофілією, гомосексуалістів й осіб, що заразилися при вживанні наркотиків. Люди, що заразилися у віці старше 35 років, занедужують СНІДом в 2 рази швидше, ніж інфіковані у віці 16-24 років, у той же час індивідуальні коливання в різних групах можуть бути істотними.

Таким чином, середня тривалість хвороби пов'язана зі шляхом зараження або приналежністю до тієї або іншої групи населення, віком, расою й доступністю медичної допомоги.

ВІЛ-інфекція, як відомо, не має конкретних патогномонічних ознак, проте, добре зібраний епідеміологічний анамнез і ретельно проведене обстеження хворого дає можливість лікареві поставити попередній клінічний діагноз, що може бути підтверджений специфічною лабораторною діагностикою.

Інфекція ВІЛ відрізняється розмаїттям клінічних ознак від безсимптомних до виражених форм із агресивними опортуністичними інфекціями й різними новоутвореннями.
Для СНІДу характерна фазність перебігу. Тривалість інкубаційного періоду коливається від декількох (6-8) місяців до декількох років. Приблизно в 50% хворих він становить 4 роки. Захворювання має стадійний перебіг і характеризується чергуванням рецидивів і ремісії з наростаючою важкістю клінічних і лабораторних симптомів. Ремісії спочатку часті й досить тривалі, потім вони стають усе коротшими, а рецидиви - довші й важчі. На заключному етапі формується повний СНІД, що має необоротний характер і закінчується летально через різні терміни.

Серопозитивні особи за ВІЛ вважаються інфікованими незалежно від того, визначаються в них клінічні симптоми СНІДу чи ні. На одного хворого СНІДом доводиться від 50 до 100 (у групах високого ризику - до 300) вірусоносіїв ВІЛ [12, 13].

ДІАГНОСТИКА
Рання діагностика СНІДу вкрай важлива, оскільки латентний період між інфікуванням і появою клінічних ознак СНІДу може бути досить тривалим. От чому стоматологи повинні бути інформовані про клінічну картину захворювання й шляхи передачі цієї небезпечної інфекції.

З огляду на складність лабораторної діагностики, за пропозицією ВОО3 у деяких випадках діагноз СНІДу може базуватися на клінічній симптоматиці. Всі клінічні симптоми передбачається розділити на дві групи - серйозні й незначні (ВОО3, 1986). 

У дорослих СНІД діагностується при наявності не менше двох серйозних симптомів у сукупності хоча б з одним незначним при відсутності видимих причин імуносупресії, таких як рак, важка форма аліментарної недостатності харчування й інших станів встановленої етіології.

1. Серйозні симптоми:

а) зниження маси тіла на 10% і більше;

б) хронічна діарея більше 1 місяця;


в) лихоманка тривалістю більше 1 місяця (перемежована або постійна). 

2. Незначні симптоми: 

а) стійкий кашель тривалістю більше 1 місяця; 

б) генералізований багато осередковий дерматит;

в) рецидивуючий  оперізуючий герпес; 
г) кандидоз порожнини рота й глотки;

д) хронічний прогресуючий дисемінуючий пpocтий герпес;

ж) генералізована лімфаденопатія. При наявності однієї лише саркоми Капоші або криптококового менінгіту встановлюється діагноз СНІДу.
Групою експертів ВООЗ були розроблені діагностичні критерії СНІДу. Це визначення включає  СНІД маркерні захворювання (Бюлетень ВООЗ, 1988). Власне діагностика СНІДу за цими критеріями заснована на діагностиці вторинних захворювань, що виникають у ВІЛ- інфікованих. Ці хвороби в цьому випадку є СНІД індикаторними для постановки діагнозу СНІДу. 

Згідно з положенням ВООЗ від 1988 року (Weekly Epidemiological Record –1988- Vol.63; №1-2) і доповнення від 1993 р., достовірний діагноз СНІДу у пацієнта встановлюється за умови знаходження у нього антитіл до ВІЛ та хоча б одного з нижче перерахованих СНІД-індикаторних захворювань.
Перелік 

СНІД-індикаторних захворювань, які входять до Європейського визначення випадків СНІДу для регістрації та епід. надзору (з доповненнями 1993 року).
А. Опортуністичні інфекції

1. Бактеріальні інфекції у дітей, молодше 13 років, багаторазові або рецидивуючі.

2. Кандидоз трахеї, бронхів або легень.

3. Кандидоз стравоходу.

4. Кокцидиомікоз, розповсюджений або позалегеневий.

5. Криптококкоз, позалегеневий.

6. Криптоспоридіоз з діареєю тривалістю більше місяця.

7. Цитомегаловірусна інфекція у хворих віком більше одного місяця, з ураженням внутрішніх органів, крім печінки, селезінки або лімфовузлів.

8. Цитомегаловірусний ретиніт з втратою зору.

9. Герпетична інфекція з хронічним перебігом, яка не виліковується на протязі одного місяця, або з ураженням бронхів, легень, стравоходу у пацієнтів віком більше місяця.

10. Гістоплазмоз, розповсюджений або позалегеневий.

11. Ізоспороз с діареєю більше одного місяця.

12. Інфекції, що викликані M. Kansasii, розповсюджені або позалегеневі.

13. Легеневий туберкульоз у дорослих чи підлітків, старше 13 років.

14. Позалегеневі форми туберкульозу.

15. Інші захворювання, викликані мікобактерією, крім М.tubercul., розповсюджені або позалегеневі.

16. Пневмонія, що викликана P.carinii.

17. Повторні пневмонії.

18. Прогресуюча множинна лейкоенцефалопатія.

19. Сальмонельозна септицемія, рецидивуюча (крім тої, що викликана S. Typhy murium).

20. Токсоплазмоз мозку у пацієнтів віком більше 1 місяця.
Б. Інші захворювання.

21. Цервікальний інвазивний рак.

22. Енцефалопатія, що пов’язана з ВІЛ.

23. Саркома Капоши.

24. Лімфоїдна інтерстиціальна пневмонія у дітей молодше 13 років.

25. Лімфома Беркіта.

26. Лімфома імунобластна.

27. Лімфома мозку (первинна).

28. Синдром виснаження, обумовлений ВІЛ (слим-захворювання, виснаження).

В.Індикаторні захворювання

з недостатньою інформацією (вікористовуються у тому випадку, коли здобути детальну інформацію неможливо).

29. Опортуністичні інфекції нез’ясованої етіології.

30. Лімфома, невстановленого походження.
ВІЛ-індикаторні опортуністичні захворювання вважають маркерами певних стадій СНІДу. Так, кандидоз виявляють у більшості хворих у стадії лімфаденопатії і в розпал захворювання. В осіб групи ризику інфекцію Candida albicans можна розглядати як початковий симптом СНІДу. Поєднання в порожнині рота кандидозу та інфекційного процесу, спричиненого різними вірусами, свідчить про некомпетентність імунної реакції епітелію слизової оболонки порожнини рота і розцінюють як початковий прояв захворювання на СНІД []. 
Критерії розпізнавання ВІЛ:

1.Анамнез-
відомості про приналежність до груп ризику;

2.
Аналіз клінічної симптоматики;

3.
 Лабораторні тести. 

У практичній охороні здоров'я найбільше поширення одержали: 

- методи виявлення противірусних антитіл

- іммуноферментний аналіз,

- іммуноблотинг

- іммунопреципітація.
Виділення вірусу із крові - дуже чутливий і специфічний спосіб діагностики ВІЛ- інфекції. Вірус можна також визначити в культурі лімфоцитів і моноцитів хворого. Оскільки ці методи складні й вимагають більших матеріальних витрат, у цей час вони застосовуються лише в наукових цілях. 

Основним клініко-лабораторним показником діагностики СНІДу серед ВІЛ- інфікованих стало визначення кількості СD4-лімфоцитів: рівень нижче 200 кліток/мкл ( при нормі 800 кліток в мкл) є основним критерієм діагнозу СНІДу. Уважається, що всі ВІЛ- інфіковані особи з кількістю СD4-лімфоцитів 200 кліток/мкл і менш потребують як  противірусної терапії, так і профілактики пневмоцистної пневмонії. Хоча у половини ВІЛ- інфікованих з кількістю СD4-лімфоцитів менш 200 кліток/мкл відсутні клінічні прояви,  симптоми в них розвиваються в найближчі 2 міс, тому в таких випадках діагностують СНІД [14, 15]. 
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.
ПРОЯВИ ВІЛ-інфекції/ СНІДу В ПОРОЖНИНІ РОТА

Лікар - стоматолог повинен займати активну позицію в розпізнаванні ВІЛ-інфікованих і хворих на СНІД, а для цього йому необхідно знати симптоми захворювання, уважно аналізувати історію хвороби.
У силу особливостей клінічного перебігу СНІДу стоматолог може бути першим лікарем, що запідозрить це захворювання. 

Клініка насамперед обумовлена дефіцитом Т - клітинного імунітету. Зниження активності імунної системи приводить до активації сапрофітної мікрофлори. Тому І пік захворювання характеризується важкими інфекціями, викликаними простішими, бактеріями, у тому числі вірусами, грибами, цитомегаловірусом, вірусом Епштейна-Бара, вірусом герпесу, які не піддаються лікуванню (опортуністичні інфекції), розвитком злоякісних новоутворень (саркома Капоші, лімфома не Ходжкіна й ін.) і важкими неврологічними порушеннями. Встановлено, що СНІД може поєднуватися із герпетичною інфекцією і гепатитом В. Поряд із загальними симптомами, досить часто при СНІДі спостерігаються різні ураження порожнини рота. Вони мають значну діагностичну цінність, оскільки дозволяють легше(вперше) й напевно виявити прояви СНІДу у хворого й уникнути зараження медперсоналу. Прояви в порожнині рота досить різноманітні, тому є труднощі у їх систематизації [16, 17, 18]. 
В серпні 1990р. в Амстердамі робочою групою провідних стоматологів з різних країн Європи була запропонована класифікація проявів у порожнині рота пов'язаних з ВІЛ-інфекцією. Запропоновано розрізняти три групи проявів на  основі ступеня ймовірного зв'язку з ВІЛ-інфекцією.

Перша гpyпa – ураження СОПР, котрі найбільш тісно пов'язані з ВІЛ:

1. Кандидоз (еритематозний, гіперпластичний, псевдомембранозний).

2. Волосяна лейкоплакія (вірус Епштейна-Барр).

3. ВІЛ-гінгівіт.

4. Виразково - некротичний гінгівіт. 

5. ВІЛ - пародонтит.

6. Саркома Капоші.

7. Лімфома не Ходжкіна.

Друга група - ураження, менш тісно пов'язані з Віл-інфекцією:

1. Атипові виразки (орофарингеальні).

2. Ідиопатича тромбоцитопенічна пурпура.

З. Захворювання слинних залоз (ксеростомія, одно- або двостороннє збільшення слинних залоз).

4. Вірусна інфекція викликана цитомегаловірусом, вірусом herpes simplex, людським вірусом папіломи (бородавчасті ураження - кондилома гостра, фокальна епітеліальна гіперплазія, бородавка звичайна), вірусом вітряної віспи (оперізуючий лишай, вітряна віспа).

Третя група - ураження, можливо пов'язані з Віл-інфекцією:

1. Бактеріальні інфекції (включаючи гінгівіт, пародонтит), актиномікоз, також інфекції, викликані Enterobacter сlоасае, Echerichia coli, Кlebsiella pneumoniае, туберкульоз, Mycobacterium avium intracellulare.
2. Хвороба котячої подряпини. 

3. Загострення апікального періодонтиту.

4. Грибкова інфекція некандидозної етіології (криптококоз, геотріхоз, гістоплазмоз, мукоромікоз).

5. Меланінова гіперпігментація.

6. Неврологічні порушення (тригемінальна невралгія, параліч лицьового нерва).

7. Остеомієліт.

8. Синусит.

9. Запалення підщелепної жирової клітковини (абсцес, флегмона).

10. Плоскоклітинна карцинома. 

11.Токсичний епідермоліз.

Грибкові ураження.

Ураження слизової оболонки й шкірного покриву зазвичай починаються з розвитку кандидозу. Збудник - дріжджеподібні гриби роду Candіda. З 80 відомих видів близько 20 патогенні для людини, однак найбільше значення мають кандидози, обумовлені С. albіcans і С. tropіcalіs. Гриби роду Candіda вражають не тільки слизові оболонки, але й шкіру з її придатками (волосся й нігті), а також внутрішні органи. Кандидозний стоматит діагностується в більшості хворих СНІДом (до 75%) і проявляється в декількох клінічних формах. 

Різновидами кандидозу, що зустрічаються в порожнині рота, є ангулярний хейліт, еритематозний кандидоз, псевдомембранозний кандидоз, гіперпластичний кандидоз.
Ангулярний хейліт (мал.1,2.) - гіперемоване ураження, тріщини з ерозіями в області кутів рота або розтріскування кутів губ. По краям тріщин може відмічатися гіперкератоз. Спостерігається на ранніх і прогресуючих стадіях хвороби, іноді сполучається із ксеростомією. Він може виникати разом з еритематозним і псевдомембранозним кандидозом або окремо від  них; без лікування хвороба триває надзвичайно довго.
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мал.1. Ангулярний хейліт    мал.2. Ангулярний хейліт
Еритематозний кандидоз  або  атрофічний кандидоз (мал..3,4,5.) -  рідше всього й помилковіше всього діагностуємий прояв ВІЛ у порожнині рота. При СНІДІ має хронічний перебіг. Захворювання проявляється як червоне, плоске, ледве помітне ушкодження дорсальної поверхні язика, твердого, м'якого піднебіння або дифузної гіперемії. Частіше уражається піднебіння, що здобуває нерівномірний яскраво- червоний колір. Епітелій стоншується, можуть з'являтися ерозії. Локалізація вогнищ ураження на спинці язика призводить до атрофії ниткоподібних сосочків уздовж середньої лінії. Ушкодження може приймати "дзеркальну" форму: якщо воно є на язиці, необхідно обстежити піднебіння на предмет наявності такого ж ушкодження, і навпаки.
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мал.3.4.5. Еритематозний кандидоз  або  атрофічний кандидоз

Це захворювання має чіткі симптоми: пацієнти скаржаться на печію в роті, найчастіше  - при прийомі солоної або гострої їжі й уживанні кислих напоїв. Клінічний діагноз ґрунтується на зовнішньому вигляді ушкодження, а також історії хвороби пацієнта і його вірусологічному статусі. 
Псевдомембранозний кандидоз (мал. 6,7.). Ця форма кандидозу зустрічається в 83,3% хворих ВІЛ-інфекцією. Як правило, захворювання викликається бактерією Candіda albіcans; однак, є відомості про присутність бактерій, що не відносяться до цього виду.

Псевдомембранозний кандидоз частіше починається як гостре захворювання, однак, при СНІДі він може бути довготривалим або рецидувати, тому розглядається як хронічний процес. 

Грибкове ураження проявляється у формі м'яких, білих сироподібних бляшок, жовтуватого нальоту на гіперемованій або не зміненій у кольорі слизовій оболонці рота.
Бляшки легко знімаються шпателем; наліт щільно втримується на поверхні епітелію, відділяється важко, при цьому оголюються  ділянки слизової, що кровоточать. 
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мал.6,7. Псевдомембранозний кандидоз.
Хронічний гіперпластичний кандидоз (мал.8.). Ця форма кандидозу зустрічається значно рідше. Дослідники пов'язують такий прояв із впливом нікотину при палінні. Елементи розташовуються на слизовій оболонці щік, твердого й м'якого піднебіння, симетрично по обидва боки, у вигляді полігональних вогнищ, покритих жовто-білим, кремовим або жовтувато-коричневим нальотом, який нагадує лейкоплакію курців [17].
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мал.8. Хронічний гіперпластичний кандидоз.
Зустрічаються форми, що включають в собі атрофічний тип разом із псевдомембранозним (мал. 9).
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мал. 9. Атрофічний тип разом із псевдомембранозним
Гістоплазмоз (мал.10.)  - сапронозний глибокий системний мікоз із аспіраційним механізмом передачі збудника. Викликається двофазним, або діморфним, грибом роду Hіstoplasma capsulatum. Неконтагіозний; зустрічаються міцелярний і дріжджовий варіанти. Залежно від  клінічного перебігу, виділяють первинний гістоплазмоз легенів і вторинний, дессимінований, що розвивається частіше в ендемічних районах (в 5% хворих). При дессимінованих формах відбувається ураження шкіри, суглобів, кісткового мозку, серця, надниркових залоз, ЦНС. Летальність може досягати 20-30%.
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мал.10. Гістоплазмоз
Ураження слизових оболонок при дессимінованій формі гістоплазмозу різко виражено: ясна, піднебіння, глотка виразковуються, поверхня виразок стає горбистою, по краях - розростання грануляцій, інфільтрація. Можливі виразкові ураження підшкірної клітковини.

Діагноз, який ставиться на підставі клінічних проявів, в обов'язковому порядку повинен підтверджуватися лабораторними дослідженнями. 

Наявності друзів кандид у мазках з уражень, у тому числі в препаратах, пофарбованих гідроокисом калію - реагентом Шиффа - йодної й по Граму.
Вважається, що "раптовий" розвиток кандидозу  в осіб, які раніше не одержували антибіотики або кортикостероїди є підозрою на наявність ВІЛ-інфекції й вимагає лабораторного обстеження на ВІЛ. Кандидоз у ВІЛ-інфікованих є комбінованим (генералізованним) ураженням слизової оболонки порожнини рота, стравоходу, кандидозного ангулярного хейліту, дріжджової попрілісті великих складок. Нерідко спостерігається сполучення грибкових і вірусних уражень [18].
При виражених формах імунодефіциту, коли кількість СД4-клітин падає нижче 200 в 1 мкл (при нормі 800 в 1 мкл), процес зі слизової порожнини рота спускається вниз із ураженням стравоходу, трахеї, бронхів, легенів. Ці форми кандидозу розцінюють як СНІД-індикаторні, тому що кандидозний езофагіт рідко розвивається при кількості СД4-клітин більше 100 в 1 мкл. [Polіs M. A., Kovacs J. A.,1997].
Лікування кандидозу: ністатин - призначають по 3 млн. од. у день й/або клотримазол - по 30-50 мг у день; кетоконазол -  по 200-400 мг у день при орофарінгеальній локалізації й по 600-800 мг при локалізації в стравоході. Варто передбачити несумісність цього препарату з антацидами й антигістамінними препаратами.

Флюконазол (діфлюкан) - антигрибковий препарат 3-го покоління, активний проти різних видів грибів, особливо при системних мікозах, 70% його проникає через гематоенцефалітичний бар'єр з накопиченням у тканинах мозку. При кандидозі стравоходу призначається: у перший день - 200-400 мг, далі протягом 3-х тижнів по 100-200 (400) мг у день. Висока ефективність діфлюкана й низька частота побічних ефектів спостерігається при лікуванні криптококового менінгіту, препарат призначається в дозах 200-400 мг на добу протягом 6-8 тижнів. Препаратом резерву є амфотеріцин В.

Профілактика грибкових інфекцій. У хворих ВІЛ-інфекцією найчастіше  зустрічається грибкове ураження кандидозної етіології. Для профілактики використовується один з перерахованих препаратів:

-ністатин 2,0 на добу щодня;

-флюконазол (діфлюкан) 0,15 один раз на тиждень;

-флюконазол 0,05 щодня.
Бактеріальні інфекції частіше викликають асоціації різних збудників (фузоспірохети, стрепто- і стафілококи). Проявом цих інфекцій можуть бути гінгівіт, ВІЛ-некротичні ураження ясен або слизової оболонки щік, піднебіня, ВІЛ-хронічний пародонтит. 

Клінічно ВІЛ-гінгівіт (лінійна еритема ясен) (мал.11.) проявляється у вигляді еритематозної безперервної смуги шириною не менш 1,0 мм, що йде уздовж межі із зубами.
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мал.11. ВІЛ-гінгівіт (лінійна еритема ясен)
Відзначається кровоточивість ясен на фоні анемічної прикріпленої частини ясен. Ці ознаки можуть зникнути через 3-4 тижні, але незабаром знову рецидивують. Ясна яскраво-червоні, набряклі. Край ясен і міжзубні ясеневі сосочки некротизуються, покриваються жовто-сірим нальотом, слабко спаяним з підлягаючими тканинами. Частіше уражаються ділянки слизової оболонки в ділянці фронтальних зубів, однак можливе поширення ураження в ділянку жувальних зубів. Він також може проявлятися у вигляді бляшок на зразок петехій в ділянці ясеневих пиптиків. 

У частини хворих перебіг виразково-некротичного ВІЛ-гінгівіту (мал.12.) прогресуюче - веде до втрати м'яких тканин ясен й кісткової структури, секвестрації. Деякі дані вказують на взаємозв'язок між наявністю під’ясеневої колонії бактерій Candіda і пов'язаних з ВІЛ пародонтологічних захворювань, включаючи лінійну еритему. 

Деякі класифікації відносять лінійну еритему ясен до "захворювань ясен грибкового походження".
[image: image14.jpg]



мал.12. Виразково-некротичний ВІЛ-гінгівіт

Некротичний пародонтит (мал.13.)також може бути ознакою того самого захворювання, однак вони розрізняються тим, що гінгівіт швидко руйнує м'які, а пародонтит - тверді тканини. Некротичний виразковий пародонтит є ознакою важкого зниження імунітету. Захворювання характеризується сильним болем, випадінням зубів, кровоточивістю ясен, неприємним запахом з рота, виразкою ясеневих сосочків і швидкою втратою кісткової й м'якої тканин. Болючі відчуття часто описуються пацієнтами як "біль глибоко в щелепі" [19-24]. 
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мал.13. Некротичний пародонтит

Вірусні інфекції часто сприяють виникненню уражень слизової оболонки рота у хворих ВІЛ-інфекцією.

Серед вірусних інфекцій у клінічній симптоматиці ВІЛ-інфікованих відзначають ураження слизової оболонки порожнини рота, викликані вірусом простого герпесу. 

Простий герпес. Вірус простого герпесу - ДНК-утримуючий вірус (Herpes sіmplex) із сімейства Herpesvіrіdae. Виділено 8 антигенних типів вірусу; найпоширеніший  тип 1. З вірусом типу 2 зв'язують виникнення генітального герпесу й генералізованної інфекції немовлят. Первинна інфекція може бути безсимптомною.
Розрізняють первинний і рецидивуючий простий герпес.
Основні клінічні ознаки простого герпесу: одномоментна поява на шкірі й слизових оболонках висипань у вигляді згрупованих дрібних пухирців (везикул), наповнених прозорим серозним вмістом, що поступово каламутніє. Часто герпес з'являється на губах, шкірі навколо рота, носа, рідше - на шкірі щік, повік, вушних раковин.
Первинний герпетичний гінгивостоматит має локальні й загальні прояви. Хворіють звичайно діти, підлітки або дорослі до 25 років. Захворювання супроводжується лихоманкою й нездужанням. Відзначають припухлість і болісність регіонарних лімфатичних вузлів. Через 1-2 дні можуть з'являтися ураження на яснах, твердому піднебінні й інших ділянках слизової оболонки рота й червоної облямівки губ.
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мал.14. Герпетичний гінгивостоматит
Елементи ураження являють собою  дрібні пухирці, які швидко розкриваються й перетворюються у болісні ерозії й виразки неправильних обрисів. Їхнє загоєння відбувається в строки від 1 дня до 2 тижнів. Зникають і загальні ознаки захворювання.

При ВІЛ-інфекції відзначають часті й завзяті рецидиви герпетичного ураження слизової оболонки ротової порожнини, губ і геніталій. По локалізації ці ураження атипові й болісні, зберігаються довгостроково, виникають на язиці, м'якому піднебінні, дні порожнини рота, на губах і періорально.
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мал.15. Герпетичне ураження СОПР
Герпетичні виразки при ВІЛ-інфекції діаметром до 3см., здобувають форму кратера з піднятими, неправильної форми краями й червоним дном, можуть бути покриті сірувато-білим нальотом. Деякі виразки імітують елементи багатоформної ексудативної еритеми, виразково-некротичного стоматиту або подібні з важкою формою кандидозу слизової оболонки рота.
Рецидивуючий герпес у порожнині рота починається з появи невеликого скупчення везикул, які, розриваючись, утворюють маленькі болісні виразки, здатні зливатися. Ураження тканин порожнини рота, включаючи тверде піднебіння, повинні викликати у фахівця підозру на наявність вірусу простого герпесу. Найчастіше герпетичні виразки зникають без медичного втручання. Через 2-4 дні пухирці підсихають із утворенням пухких скоринок, під якими поступово відбувається епителізація. Іноді пухирці зливаються в багатокамерний плоский міхур, при розкритті якого виявляється ерозія неправильних обрисів. Висипання при рецидивуючому герпесі звичайно розташовуються на тому самому місці. Висипання герпесу супроводжуються відчуттям сверблячки, поколювання, іноді болю. Поступово скоринки відпадають, ерозії епітелізуються [17].
Лікування проявів герпетичної інфекції в порожнині рота ВІЛ-інфікованих здійснюють за традиційними схемами лікування герпетичних вірусних уражень. По-перше необхідно нейтралізувати вірус герпесу і запобігти появі нових висипань; по-друге - усунути симптоми загальної інтоксикації; по-третє підвищити рівень імунологічної опірності організму і слизової оболонки ротової порожнини; по-четверте - усунути больовий симптом; по-п’яте -  прискорити загоєння ерозій та інших елементів ураження. При тяжкому перебігу вірусних уражень застосовують дезінтоксикаційну терапіїо (гемодез, ентеродез, ентеросорбенти), призначають препарати анаболічних стероїдів
Засоби терапії та профілактики герпетичної інфекції у ВІЛ-інфікованих:
I. Противірусні препарати
А. Аномальні нуклеотиди 

Ацикловір (Віролекс, Зовіракс), Валцикловір (Валтрекс), Фамцикловір (Пенцикловір), Ганцикловір, Відарабін, Цитарабін, Рибавирін, Ідоксиурідін, Трифтортимідін, Фоскарнет. 

Б. Специфічні інгибітори 

Бонафтон, Ріодоксол, Флореналь, Оксолін, Алпізарін, Флакозид, Тромантодін, Дезоксирибонуклеаза, Полиірем, Теброфеін, Пандавір, Хелепін. 

II. Засоби імунозамінної та інтерферонозамінної терапії 

А. Специфічні гамма- та імуноглобуліни 

Людський імуноглобулін.
Цитотек (ФРГ), Інтраглобулін (ФРГ), Пентаглобулін (ФРГ), Везикбулін (Болгарія). 

Б. Інтерферони та їх індуктори. Людський лейкоцитарний інтерферон - Реаферон, Ларіфан, Рідостан, Циклоферон, Лейкінферон, Камедон, Інтрон А (США), Роферон-А (Швейцарія), Веллферон (Великобританія), Кагоцел. 

III. Герпетичні вакцини 

а- живі; б- інактивовані; в- рекомбіновані.
В якості прикладу візьмемо програму комплексної системної терапії герпетичної інфекції, розроблену групою петербургських вірусологів та інфекціоністів на чолі з В.А. Ісаковим (1991). 

Принципи етапного лікування та профілактики герпетичної інфекції 

I этап - лікування в гострому періоді хвороби (рецидиві) 

1. Протигерпетичні препарати (внутрішньовенно, перорально, місцево). У людей з імунодефіцитом обов’язково збільшення дози (в 2 рази в порівнянні з людьми з нормальною імунною системою), тривалість курсу лікування і профілактики (тижні, місяці). 

2. Природні антиоксиданти (вітамини Е и С), курс 10-14 днів. 

3. У випадку наявного ексудативного компоненту показані інгібітори простагландинів (індометацин та ін.), курс 10-14 днів. 

4. Антивірусні (етіотропні) хіміопрепарати з різним механізмом дії застосовують в сполуці з імунобіологічними засобами: препарати інтерферону або його індуктори (циклоферон), імуномодулятори. 

II етап - терапія на стадії ремісії, після стихання основних клінічних проявлень (рання реконвалесценція) 

Основна мета - підготовка хворого до вакцинотерапії. 

1. Імуномодулятори (можливо такі ж, що й в гострому періоді). 

2. Адаптогени рослинного походження. 

3. При вираженій імуносупресії - гормони тімуса (тімалін та ін.) коротким курсом. 

IІІ етап - специфічна профілактика рецидивів герпетичної інфекції з використанням

герпетичних вакцин (інактивованих, рекомбінованих) 

Мета вакцинації - активація клітинного імунітету, його імунокорекція та специфічна десенсибілізація організму. Етап настає після досягнення стійкої клініко-імунологічної ремісії (якщо це є можливим). 

IV етап - диспансерне спостереження та реабілітація хворих герпетичною інфекцією.
При даній патології ефективний ацикловір по 800-1000 мг на добу перорально або валацикловір по 1000-2000 мг на добу. Ацикловір призначається також місцево у вигляді 5% емульсії. У тяжких випадках зовіракс вводять парентерально по 15 мг/кг в день у три прийоми внутрішньовенно крапельно на протязі 1 години, курс лікування – не менше 10 днів. Потім проводиться підтримуюча терапія по 400-600 мг в день. 
При герпесі слизових оболонок губ, герпетичних кератитах, генітальному герпесі протягом 7днів призначають препарати «Геверан», або «Фамвір» [25].
Оперізуючий герпес (мал. 16-17). Це вірусне захворювання, яке викликається ДНК-вмісним вірусом (Varіcella zoster vіrus - VZV) із сімейства Herpesvіrіdae.
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Мал.16. Оперізуючий герпес
Основні клінічні ознаки оперізуючого герпесу: гостро виникаючі висипання згрупованих пухирців на ерітематозноній основі за ходом окремих нервів, зазвичай на одній стороні обличчя або тулуба (мал.16)
Захворюванню передують продромальні явища: відчуття поколювання, сверблячка, особливо часто - невралгічні болі за ходом нерва. Різко виражені болі при локалізації висипань в ділянці розгалуджень трійчастого нерва. Можуть спостерігатися поколювання, гіпералгезія, парестезія, можливе підвищення температури тіла (в окремих випадках до 38-390С).
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Мал.17.Оперізуючий герпес СОПР
Висипання на шкірі починаються з набряклої еритеми, на фоні якої незабаром з'являються пухирці з мутнуватим серозним або серозно-геморагічним вмістом.
Звичайно виникає кілька груп пухирців. Найбільш часта локалізація висипань оперізуючого герпесу - за ходом міжреберних нервів. Особливо важким перебігом відрізняється оперізуючий герпес, який розвивається в ділянці розгалуження першої гілки трійчастого нерва.

Через 5-7 днів еритематозна ділянка біліє, ексудат пухирців зсихається в скоринку. Під кірками поступово йде епітелізація. Через 2-3 тижні кірки відпадають, і на місці висипань залишаються гіперемовані плями, які повільно зникають.
Оперізуючий герпес можливий у будь-якому віці, однак у дітей до 10 років він зустрічається рідко. Прогноз у більшості випадків сприятливий. Один раз перенесене захворювання повторно, як правило, не виникає.
При ВІЛ-інфекції прояви оперізуючого герпесу можуть бути будь-якої локалізації, у тому числі на обличчі й слизовій оболонці порожнини рота, а в стадії СНІДу простий та оперізуючий герпес протікає зі ще більшою виразністю висипань, що супроводжується нашаруванням вторинної піогенної мікрофлори й важко переноситься хворими.(мал. 17).
Лікування оперізуючого лишаю: Призначають Ацикловір перорально в дозах по 4000 мг на добу (800 мг 5 разів у день) протягом 7 - 10 днів, або ( краще) Валацикловір по 3000 мг на добу (1000 мг 3 рази на день) протягом (не менш) 7-10 днів.
"Волосиста" лейкоплакія (мал. 18-19) (ротова вірусна лейкоплакія, плоска конділома, ворсинчата лейкоплакія) зустрічається в 98% хворих ВІЛ-інфекцією, являючись, таким чином, маркером захворювання. Походження "волосистої" лейкоплакії пов'язане з високим рівнем реплікації вірусу Епштейна - Барра у клітинах епітелію язика.
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мал.18. Волосиста лейкоплакія
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Мал.19. лейкоплакія ухворого на СНІД та туберкульоз
"Волосиста" лейкоплакія характеризується одно- або двостороннім ураженням бічних поверхонь язика у вигляді білих складок або виступів, які можуть поширюватися на спинку язика, слизову оболонку щік, дно порожнини рота й піднебіння. Нальоти не піддаються видаленню. З появою потужних антиретровірусних препаратів відбулося помітне скорочення випадків захворювання "волосистою" лейкоплакією. Дане захворювання протікає, як правило, безсимптомно й не вимагає лікування, хіба що з косметичних міркувань, пацієнтів може турбувати лише неприємний вид язика. Важливо, однак, те, що "волосиста" лейкоплакія спостерігається при зниженні імунітету, і її наявність у пацієнта, що проходить курс антиретровірусної терапії, може свідчити про неадекватність лікування.

Характерна риса "волосистої" лейкоплакії полягає в тому, що елементи ураження щільно спаяні зі слизовою оболонкою, поверхня якої змінюється від гладкої до зморшкуватої. Ці щільні білі ділянки слизової оболонки порівняні з класичними лейкоплакічними ураженнями, що спостерігаються в літніх людей.

Захворювання виявляють випадково, його варто диференціювати з карцинозом слизової оболонки, гіперкератозною формою плоского лишаю, кандидозом [16, 17].

Вірусні бородавки (мал.20). Захворювання, що частково вражає ВІЛ-інфікованих, викликається ДНК-вмісними папіломовірусами із сімейства Papovavіrіdae групи Papіllomavіrus. Відомо близько 50 людських папіломовірусів, з яких типи 6 й 11 асоціюються з утворенням бородавок на слизовій оболонці ротоглотки й статевих органів.
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Мал.20. Вірусні бородавки

Кількість випадків появи в порожнині рота бородавок, викликаних вірусом папіломи людини (HPV), істотно збільшилося з появою нових високоефективних антиретровиірусних препаратів. Ризик виникнення викликаних HPV бородавок пов'язаний з десятикратним (1-log10) або ще більшим зниженням рівня ВІЛ-РНК у плазмі крові протягом 6 місяців, що передують діагностуванню вірусу папіломи людини; це змушує припустити, що поява бородавок може бути пов'язана з відновленням імунітету. Поверхня бородавок може бути схожа на кольорову капусту, мати гострі виступи, бути опуклою або плоскою.
У ВІЛ-інфікованих описані множинні кондиломи альвеолярних паростків нижньої й верхньої щелеп, піднебіння. Їхня поява передує переходу ВІЛ-інфекції в стадію СНІДу.

Також часто зустрічаються афтозні виразки (мал.21), причина їхнього виникнення невідома. Ураження характеризуються навколишнім їхнім запаленням і сірою псевдомембранною оболонкою.
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Мал.21 Афтозні ураження СОПР

Вони досить болісні, особливо при вживанні солоної, гострої, кислої їжі або напоїв, а також твердих продуктів. У пацієнтів з дефіцитом імунітету такі зміни тримаються довше 7-14 тижнів, що не характерно для людей з нормальним імунітетом.

Нейропенічні виразки (мал..22) - украй болісні, можуть з'являтися на всіх тканинах ротової порожнини; їхнє утворення пов'язане з рівнем абсолютного числа гранулоцитів нижче 800/мол. Дані ураження частіше зустрічаються у ВІЛ-інфікованих пацієнтів, хоча причина цього підвищення рівня захворюваності залишається нез'ясованою.
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Мал.22. Нейропенічні ураження
Великі, що незвичайно виглядають або раптово з'явилися виразки, у порожнині рота, які неможливо віднести до якого-небудь іншого виду виразок або етіологія яких невідома, повинні навести лікаря на думку про ВІЛ-інфекцію/СНІД [16-19].
 КОНТРОЛЬНІ ПИТАННЯ ДО РОЗДІЛУ ПРОЯВИ ВІЛ-інфекції/ СНІДу В ПОРОЖНИНІ РОТА:
1. Класифікація проявів у порожнині рота пов'язаних з ВІЛ-інфекцією.

2. Які клінічні ознаки бактеріальних інфекці ротової порожнини у хворих на СНІД.
3. Лікування та профілактика кандидозу у хворих на СНІД.
4. Які клінічні ознаки вірусних інфекції ротової порожнини у хворих на СНІД.
5. Принципи етапного лікування та профілактики герпетичної інфекції у хворих на СНІД.
ОСОБЛИВОСТІ КЛІНІКИ ТА ДІАГНОСТИКИ ВІЛ-інфекції/СНІДу В ДІТЕЙ.
Перший випадок ВІЛ-інфекції/СНІДу у дитині зареєстрований в 1982р., через рік після опису цього захворювання у дорослих. Діагноз ВІЛ-інфекції/СНІДу підтверджений майже в 1400 дітей, ще понад 5 тисяч дітей перебувають під спостереженням до 18 міс. життя. По оцінках Всесвітньої організації охорони здоров'я від одного до двох мільйонів дітей у світі є ВІЛ – інфікованими. При зростанні кількості ВІЛ-інфікованих жінок у результаті гетеросексуальних контактів, продовжує стрімко збільшуватися число інфікованих перинатальним шляхом дітей в Азії, Африці й Америці. В Австралії на кінець 1995 року було відомо 123 інфікованих дитини. Але ці дані, швидше за все, не відбивають реального положення, оскільки 50% заражених перинатальним шляхом дітей мали на момент діагностування вік більше двох років. За час епідемії від ВІЛ – інфікованих вагітних народилося більше 10 тис. дітей. Препарати для профілактики передачі ВІЛ від матері до дитини одержали 5854 ВІЛ – інфікованих вагітних й 6472 народжених від них дітей (за час реалізації програми з 2001р.). 
У деяких випадках діагностування ВІЛ у дитини є першою ознакою того, що інші члени родини також заражені цим вірусом. У багатьох випадках ВІЛ-інфіковані діти живуть у родинах, у яких ніхто не підозрював про наявність ВІЛ інфекції до появи в дитини специфічної симптоматики. Незріла імунна система дітей реагує на ВІЛ-інфекцію зовсім не так, як це відбувається у дорослих. У деяких захворювання швидко прогресує, однак у більшості випадків ВІЛ-інфекція в дітей переходить у фазу СНІД через такий же проміжок як й у дорослих, або набагато повільніше. Відсутність розвиненого імунітету до різних патогенних мікроорганізмів означає, що діти становлять групу підвищеного ризику розвитку опортуністичних інфекцій, і можуть вимагати невідкладного клінічного втручання.

Шлях передачі ВІЛ-інфекції у дітей

1. Від матері до дитини: під час вагітності, пологів та годування груддю.


За відсутності профілактичних заходів, частота передачі ВІЛ від матері до дитини під час вагітності та пологів складає 10-30%.

2. Парентеральний шлях:

· Переливання крові, її компонентів і препаратів;

· При ін’єкціях і маніпуляціях з використанням інструментів, що контаміновані кров’ю ВІЛ-інфікованого;

· При трансплантації органів.

3. Статевий шлях (у підлітків)

До клінічних ознак придбаного перинатальним шляхом ВІЛ варто віднести:

1. Дуже висока ймовірність ВІЛ: 

· Пневмонія Pneumocystis carinii, або лімфоідна інтерстиціальна
· Негнійний паротит

· Езофагіальний кандидоз

· Саркома Капоші (рідко)

· Оперізуючий лишай багатоосередковий

· Лімфоїдна інтерстиціальна пневмонія 

· Гіперглобулінемія нез'ясованої етіології

2. Середня ймовірність ВІЛ:

· Відсутність фізичного розвитку

· Хронічний понос

· Нефротичний синдром

· Стійкий оральний кандидоз

· Кардіоміопатія

· Часті бактеріальні інфекції, що погано піддаються лікуванню 

· Імунна тромбоцитопенія

· Позалегеневий туберкульоз

· Позапорожнинний легеневий туберкульоз

3. Приблизно ВІЛ (ВІЛ-позитивний статус матері в анамнезі)

· Розповсюджена лімфаденопатія

· Гепатоспленомегалія

· Затримка розвитку

· Лікарська алергійна висипка

· Стовщення кінцевих фаланг пальців рук

· Генералізований дерматит

· Недоношеність

Немовлята у віці до 18 місяців, матері яких під час вагітності були заражені ВІЛ, мають ризик інфікування від 10% до 30%, і ця величина залежить від факту годування грудьми й (або) застосування для профілактики лікарських засобів (зидовудін). Ризик передачі інфекції підвищується при прогресуванні ВІЛ-інфекції у матері. 

Дослідження інфікованих дітей показують, що сумарний ризик прогресування інфекції до стадії СНІДу, дуже швидко зростає до першого року життя дитини і досягає величини приблизно 20%, потім темп прогресії ступеня ризику поступово знижується й становить близько 2-3% у рік. Приблизно у 20% дітей швидко розвивається важка форма імунодефіциту з розвитком супутніх інфекцій й, у багатьох випадках, енцефалопатії. Більшість дітей цієї групи вмирає до досягнення п'ятирічного віку. У 80% дітей що залишилися, навпаки, імунодефіцит розвивається по закінченні досить тривалого періоду часу, що дорівнює або навіть перевищує аналогічну тривалість такого періоду в дорослих. Неврологічні прояви мають набагато меншу ймовірність і виникають набагато пізніше. 

Ризик розвитку ранньої важкої форми захворювання пов'язаний зі станом захворювання матері під час вагітності. Так, приблизно у половини ВІЛ-інфікованих дітей, народжених матерями, у яких була стадія СНІД, прогресування інфекції до термінальної стадії відбувалося протягом приблизно одного року, а серед дітей, народжених жінками з асимптоматичною формою захворювання, цей показник становить усього 19%. До 6-річного віку доживають 70% інфікованих дітей. Більшість смертельних випадків відбувається у віці до 3 років внаслідок раннього розвитку важкої форми захворювання. Більше третини дітей, що дожили до 6-місячного віку, не демонструють ознак захворювання. Багато дітей досягнуть періоду статевого дозрівання й деякі з них, навіть періоду статевої зрілості. Залишаються не вивченими ще багато питань, що стосуються протікання ВІЛ-інфекції в дітей старшого віку й під час періоду статевого дозрівання. Швидше за все, їм будуть загрожувати такі ж опортуністичні інфекції, як і дорослим. 

Важливе питання полягає в тому, яким чином ВІЛ-інфікування буде впливати на психомоторний і розумовий розвиток дитини. Відповідь на це питання багато в чому визначається якістю соціальних умов життя. Розвиток дітей, інфікованих під час пологів, на момент досягнення 6-річного віку дозволяє їм нормально включитися в шкільне середовище, і результати психомоторних тестів таких дітей у більшості випадків у межах норми (за винятком тимчасово-просторової орієнтації).

Пневмоцистна пневмонія - найчастіше СНІД-індикаторне захворювання. Збудником є Pneumocistis carinii або jiroveci. Захворювання у дітей, як правило, починається миттєво. Проте можливим є і поступовий розвиток хвороби на протязі декількох тижнів. Характерним є висока лихоманка, тахіпноє, задуха, ціаноз та непродуктивний кашель. При рентгенографії грудної клітки частіше за все виявляється підвищена прозорість легеневих полів та двосторонні дифузні інтерстиціальні зміни (мал. 23). Інколи результати рентгенографії можуть бути нормальними або можуть мати місце ледве помітні зміни паренхими. Остаточний діагноз встановлюють після знаходження збудника при мікроскопії пофарбованих мазків вмісту носоглотки, мокротиння, бронхоальвеолярної рідини.
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Мал.23 Пневмоцистна пневмонія

Останніми роками захворюваність на пневмоцистну пневмонію значно знизилась після появи високоактивної антиретровірусної терапії та широкого застосування медикаментозної профілактики триметропримом/сульфометоксазолом. 

Лімфоідна інтерстиціальна пневмонія(ЛІП) – повільно прогресуюча хвороба, яка складає 30-40% уражень дихальних шляхів у ВІЛ-інфікованих дітей. Головним з кофакторів розвитку захворювання вважають вірус Епштейна-Барра. Клінічні прояви, як правило, виникають в 2-3 роки та характеризуються повільно зростаючою задухою, швидкою втомлюваністю, іноді кашлем. Вказані симптоми супроводжуються генералізованою лімфаденопатією, гепатоспленомегалією, збільшенням навколо вушних слинних залоз і лімфоцитозом. На рентгенограмі (мал. 24) виявляють двосторонні сітчасто-вузлові або осередкові альвеолярні інфільтрати. Стійкий регрес симптомів хвороби відбувається лише після початку високоактивної антиретровірусної терапії (ВААРТ).
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Мал. 24 Лімфоїдна інтерстиціальна пневмонія

Тромбоцитопенію (мал.25а, 25б, 25в) мають приблизно 30% дітей та підлітків, інфікованих ВІЛ. Вважають, що при ВІЛ-інфекції тромбоцитопенія обумовлена як зниженням продукції тромбоцитів, так і прискореним їхнім руйнуванням, пов’язаним з імунними механізмами.

У більшості випадків без лікування, тромбоцитопенія прогресує і при кількості тромбоцитів до 20000-50000 мкл-1 зявляється геморагічний синдром. (мал.24а, 24б, 24в)
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Мал. 25а Тромбоцитопенічна пурпура(симптом «жгута»)
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Мал. 25б Тромбоцитопенія, петехії та мілкі геморагії на шкірі грудей
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Мал. 25в Тромбоцитопенічна пурпура, екхімози

Прояв ВІЛ- інфекції в дітей на шкірі та слизовій оболонці порожнини рота.

Більшість проявів ВІЛ-інфекції в дітей на шкірі й слизовій оболонці порожнини рота (СОПР), як й у дорослих, виникає на фоні важкої імуносупресії [26-29]. Більш ніж в 90% дітей на стадії СНІДу відзначаються ті або інші ураження шкіри й СОПР, жодне з яких не патогномонічно для хвороби (табл. 3).
Під час огляду важливо виявити й точно описати морфологічні елементи. Крім характеру самих морфологічних елементів й їх взаємного розташування (ізольовані або зливальні), відзначають обриси висипання (кільцеподібна, лінійна, дугоподібна), її поширеність (обмежена, дифузійна, по ходу нервів, на відкритих ділянках тіла) і кольори (червона, фіолетова, коричнева). Правильний опис висипання звужує список хвороб для диференційного діагнозу й дозволяє лікарям спілкуватися на одній мові.
Таблиця 3 

Клінічні прояви ВІЛ-інфекції в порожнині рота в дітей

	Діагноз
	Поширеність
	Клінічна картина

	Ураження слизової оболонки рота

	Кандидозний стоматит
	28–67%
	Білий наліт, який можна видалити шпателем; червоні плями на слизовій оболонці порожнини рота; почервоніння в кутах рота

	Герпетичний стоматит
	3–5%
	І первинний герпес, і рецидиви у ВІЛ-інфікованих дітей можуть протікати важче

	Афти
	До 15%
	Виразки невідомої етіології; у ВІЛ- інфікованих протікають важче

	Інфекція, викликана вірусом папіломи людини
	До 2%
	Бородавчасті розростання слизової оболонки рота

	Волосата лейкоплакія рота
	0–2%
	Білі бляшки на бічних поверхнях язика або щік, які не знімаються шпателем

	Інші вірусні інфекції
	Дуже рідко
	Поразки слизової оболонки рота можуть бути викликані цитомегаловірусом і вірусом varicella-zoster

	Пухлини
	Дуже рідко
	Саркома Капоші й лімфома не Ходжкіна

	Ураження ясен

	Гінгівіт
	> 80%
	Запалення ясен через скупчення зубного нальоту

	Лінійна еритема ясен
	До 25%
	Специфічне для ВІЛ-інфекції поразка ясен

	Пародонтит ВІЛ-інфікованих
	Рідко
	Швидко прогресуюча поразка пародонта

	Ураження зубів

	Карієс
	Часто
	Поразка зубів буває помітною при огляді. Скарга на біль не характерна

	Абсцеси
	Досить часто
	Можлива лихоманка й біль

	Затримка прорізування й зміни зубів
	Досить часто
	Іноді постійні зуби з'являються тільки в підлітковому віці

	Збільшення привушних слинних залоз
	2–11%
	

	Лімфоцитарна інфільтрація
	
	Безболісне збільшення слинних залоз, при натисканні на залозу із протоки виділяється прозора слина; при МРТ можна виявити кісти

	Бактеріальний паротит
	
	Біль при пальпації; із протоки залози часто виділяється гній. Можлива лихоманка


Грибкові інфекції

Кандидоз

Поверхневий кандидоз — найчастіша грибкова інфекція у ВІЛ - інфікованих дітей (розповсюдженість 28-64%) [30-32]. Збудник, як правило, Candida albicans; іноді інші грибки роду Candida. Кандидозний стоматит проявляється білим сироподібним нальотом на слизовій рота, що нагадує зсіле молоко (звідси інша назва хвороби - молочниця; мал. 26). 

[image: image59.emf][image: image33.jpg]




Мал. 26. Кандидозний стоматит(молочниця)

Рідше зустрічаються червоні осередки атрофії епітелію, щільні гіперпластичні бляшки, гіперплазія сосочків язика, серединний ромбовидний глосит, ангулярний хейліт (заїда). 

Кандидоз шкіри вражає, у першу чергу, ділянку паху, промежини, сідниць і шкірні складки. Він характеризується червоними розмитими бляшками, оточеними дочірніми пустулами. У дітей віком від 2 до 6 років зустрічається кандидоз шкірних валиків (кандидозна пароніхія) із вторинним ураженням нігтів. Для лабораторної діагностики проводять мікроскопію зіскрібків зі шкіри, слизової оболонки рота або покришок пустул, де виявляються бруньки міцелію, псевдоміцелій після обробки гідроксидом калію, що підтверджує діагноз. Важливо пам'ятати, що рецидивуючий кандидоз у ВІЛ-інфікованих дітей свідчить про важкий імунодефіцит. Захриплість і біль при ковтанні вимагають з'ясувати, чи не захопив кандидоз гортань і стравохід. Залежно від поширеності й тяжкості кандидозу лікування може бути місцевим або системним.

Дерматофітії
Дерматофітії, або дерматомікози, часто зустрічаються у ВІЛ-інфікованих дітей, переважно старше двох років [26,27]. Найчастіший їхній збудник - Trichophyton rubrum. В основному вражаються волосиста частина голови, стопи й нігті. Ураження волосистої частини голови (стригучий лишай) проявляється не запальними бляшками, що лущаться, з наступним випаданням волосся (мал.27). Нагноєння, досить звичайно для дітей з нормальним імунітетом, на стадії СНІДу, як правило, не відбувається.
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Мал.27. Поверхнева трихофітія волосистої частини голови (стригучий лишай). Типова незапальна бляшка, покрита білими отрубіподібними лусочками й позбавлена волосся.

Ураження гладкої шкіри проявляється округлими бляшками із лущенням по периферії. Ураження нігтів може торкати піднігтьовий простір (піднігтьовий оніхомікоз) або саму нігтьову пластинку (білий поверхневий оніхомікоз). Це грибкове ураження нігтів вказує на важкий імунодефіцит у хворого (мал. 28). 
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Мал. 28. Білий поверхневий оніхомікоз
Білий поверхневий оніхомікоз не вказує власне на Віл-інфекцію, але часто свідчить про досить глибокий імунодефіцит. 

Діагноз підтверджують виявленням гіллястих септированих гіф в оброблених гідроксидом калію лусочках з периферії вогнища (мал. 29) або одержанням культури збудника після посіву лусочок. 

Лікування місцеве або системне.
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Мал. 29. Дерматофіти. Типовий септирований міцелій у лусочці, обробленої гідроксидом калію
Глибокі мікози

Криптококоз і гістоплазмоз вражають шкіру приблизно в 10% випадків. Шкірний криптококоз проявляється по різному, у тому числі папулами й вузлами з пупкоподібним вдавленням (як при контагіозному молюску), абсцесами, флегмонами й виразками. Шкірний гістоплазмоз проявляється угреподібними папулами й пустулами, плямами й бляшками, які часто висипають на обличчі. Зустрічаються також кокцидиоїдоз, аспергільоз і споротрихоз. Всі ці мікози, на щастя, рідко вражають ВІЛ-інфікованих дітей, однак пам'ятати про них необхідно, оскільки чим раніше поставлений діагноз, тим нижче летальність хворих. Діагноз підтверджують морфологічно (дослідженням спеціально пофарбованих біоптатів шкіри) або виділенням культури збудника. Набагато частіше (в 67% випадків) шкірні висипання виникають у результаті інфекції диморфним грибом Penicillium marneffei, розповсюдженим у Південно-Східній Азії [33]. На обличчі, руках і ногах з'являються папули із центральним пупкоподібним вдавленням (як при контагіозному молюску). Для остаточного діагнозу, особливо при гострому захворюванні, скаргах на лихоманку, нездужання й кашель, проводять біопсію шкіри з вогнища висипань.

Вірусні інфекції

Простий герпес

Гострий герпетичний стоматит — досить часта хвороба, що у ВІЛ-інфікованих дітей протікає особливо важко [30-32]. На губах, язиці, піднебінні, слизовій оболонці щік з'являються болісні ерозії. Через сильний біль діти відмовляються від їжі й питва, у результаті чого можливе зневоднювання. Діагноз підтверджують виявленням гігантських багатоядрових клітин у зіскрібку із дна ерозії (проба Цанка, мал. 30) або виділенням вірусу в культурі клітин. Під час рецидиву простого герпесу висипання можуть з'явитися на будь-якій ділянці шкіри, незалежністю від того, чи викликана інфекція герпесвірусом людини 1 або 2типу. 
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Мал. 30 Герпетична інфекція. Гігантські багатоядерні клітини в зіскрібку із дна ерозії у хворого простим герпесом (проба Цанка). Такі ж клітини присутні у висипаннях при вітряній віспі й оперізуючому лишаю.

Висипання представлені згрупованими везикулами, прозорий вміст яких незабаром каламутніє, а потім проривається назовні з утворенням ерозій. Після первинної інфекції розвивається латентна, при якій вірус персистує у трійчастому ганглії й здатний до реактивації. При тривалому герпесі замість типових скупчених висипань у дитини знаходять болісні виразки або покриті кірками ерозії (мал. 31), що утруднює діагностику. У ВІЛ-інфікованих дітей з подібними ураженнями завжди варто виключати простий герпес. 
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Мал. 31. Тривалий простий герпес. Виразка в дитини зі СНІДом.
Вітряна віспа і оперізуючий лишай
Вітряна віспа - прояв первинної інфекції герпесвірусом людини типу 3 (varicella-zoster) У ВІЛ-інфікованих дітей вона протікає важче й затягується довше, ніж у дітей з нормальним імунітетом [26, 27], може набувати генералізовану форму з ураженням внутрішніх органів (легенів, печінки, центральної нервової системи, підшлункової залози) і створювати браму бактеріальним інфекціям. Первинні елементи висипання - везикули, оточені віночком гіперемії, які образно порівнюють із крапельками роси на пелюстках троянди (мал. 32). У ВІЛ-інфікованих дітей вітряна віспа може набувати тяжкого перебігу з формуванням на місці типових висипань пухирців.
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Мал. 32. Вітряна віспа.

У ВІЛ-інфікованих дітей вітряна віспа протікає особливо важко й носить затяжний характер. Висипання поширюються на обличчі та опускаються на тулуб. Рецидиви інфекції, рідкі в дітей з нормальним імунітетом, протікають як оперізуючий лишай. 

Оперізуючий лишай проявляється болісними везикулами, ерозіями й кірками, витягнутими за ходом певного нерва, які у ВІЛ-інфікованих дітей часто гояться і рубцюються. При ослабленому імунітеті можлива хронічна генералізована форма оперізуючого лишаю, при якій ерозії й кірки, а іноді й бородавчасті папули із бляшками безладно розсипані по шкірі (мал. 33) [34].
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Мал. 33. Хронічна генералізована форма оперезуючого лишаю. 

На шкірі - ерозії та виразки, вкриті кірками.
Як й у випадку із простим герпесом, діагноз підтверджується виявленням гігантських багатоядрових клітин у зіскрібку із дна ерозії (див. мал. 29) або виділенням вірусу в культурі клітин. 
Захворювання шкіри 
Інфекція герпесвірусом людини типу 8

Герпесвірус людини типу 8, або вірус саркоми Капоші, - недавно відкритий γ-герпесвірус, виділений у хворих всіма формами СК [35]. У ВІЛ-інфікованих дітей зі США й Західної Європи цей вірус, як і сама саркома, зустрічається рідко. Навпроти, в африканських країнах південніше Сахари, особливо в Уганді, Замбії й Зімбабве, висока й поширеність цього вірусу, і захворюваність саркомою Капоші, що там вважається однією з найчастіших дитячих пухлин [36, 37]. У дітей, як й у дорослих, саркома Капоші проявляється червоно-фіолетовими плямами, бляшками, папулами, вузлами й великими пухлинами (мал. 34). 
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Мал. 34. Саркома Капоші. 

Примітно, що в африканських дітей, навіть не заражених ВІЛ, саркома Капоші протікає особливо важко, з ураженням лімфовузлів - так звана лімфатична (або лімфаденопатична) форма. Таку форму буває складно відрізнити від філяріатоза.

Бородавки й гострі кондиломи

Бородавки й гострі кондиломи викликаються вірусом папіломи людини й досить часто зустрічаються у ВІЛ-інфікованих дітей [26, 27]. Бородавки являють собою множинні шорсткуваті папули різного розміру: від шпилькової голівки до великих конгломератних утворень (мал. 35). Часто зустрічаються у ВІЛ-інфікованих дітей і важко піддаються лікуванню.

[image: image68.emf]
Мал. 35. Звичайні бородавки. 
Іноді вони гладкі й лише злегка піднімаються над поверхнею шкіри (плоскі бородавки, мал. 36); іноді прикріплені до шкіри ніжкою, не мають запалення папули, досить часто з'являються на лиці у ВІЛ-інфікованих дітей.

[image: image69.emf]
Рис. 36. Плоські бородавки.

Бородавки можуть з'являтися на будь-якій частині тіла, але їхня улюблена локалізація - кисті, стопи й обличчя. На долонях й підошвах бородавки викликані вірусом папіломи людини типу 1, звичайні - вірусом папіломи людини типу 2 й 4, а плоскі - вірусом папіломи людини типу 3 й 10. Гострі кондиломи (інакше - гострі або венеричні бородавки) з'являються на зовнішніх статевих органах й у періанальній області. Їхня поява у дитини - один з ознаків можливого статевого насильства, що потрібно тактовно з'ясувати в розмові із самою дитиною або її батьками. Гострі кондиломи у дітей звичайно викликаються вірусом папіломи людини типу 6 й 11, що передається як при статевому, так і при побутовому контакті. Онкогенні форми вірусу (типи 16 й 18) передаються тільки статевим шляхом і тому у дітей майже не зустрічаються. Лікувати бородавки у ВІЛ-інфікованих дітей досить важко. Окремі бородавки можна усунути за допомогою кріотерапії (тобто заморожування рідким азотом) або електрокоагуляції, однак це болісно й частіше розтягується на кілька сеансів.

Контагіозний молюск

Контагіозний, або заразливий, молюск викликається ДНК-утримуючим вірусом із сімейства поксвірусів і досить широко розповсюджений серед ВІЛ-інфікованих дітей [26, 27(. Висипання у вигляді множинних напівсферичних папул з пупковидним вдавленням у центрі з'являються на обличчі й губах, а іноді й на слизовій оболонці рота (мал. 37). Щоб підтвердити діагноз, можна видавити з папули на предметне скло білу кашкоподібну масу й дослідити її під мікроскопом - при контагіозному молюску вона містить характерні молюскові тільця, які являють собою великі вірусні включення овальної форми в цитоплазмі кератиноцитів (мал. 38). 
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Мал.37. Контагіозний молюск.
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Мал. 38. Контагіозний молюск. Мікрофотографія. Молюскові тільця - овальні кератиноцити, заражені вірусом контагіозного молюска.
Як й у випадку з бородавками, універсального способу лікування контагіозного молюска не має, а найбільш ефективний з існуючих — це кріодеструкція або електрокоагуляція окремих папул. При великих ураженнях допомагає цидофовір, місцево або внутрішньовенно, хоча він поки офіційно не схвалений для лікування контагіозного молюска. Крім того, відновлення імунітету в дитини після початку антиретровірусної терапії може привести до самостійного розсмоктування висипів.

Інші вірусні інфекції

Волосата лейкоплакія рота викликається хронічною інфекцією епітеліальних клітин вірусом Епштейна-Барр [30]. Вона більше характерна для ВІЛ-інфікованих дорослих, однак зустрічається й у дітей і являє собою шорсткуваті білі бляшки на бічній поверхні язика. На відміну від нальоту, що зіскрібається легко, при молочниці, ці бляшки щільно прикріплені до слизової.

Кір у ВІЛ-інфікованих дітей перебігає важче, ніж у неінфікованих [38]. Він особливо поширений в країнах, що розвиваються, де не проводиться масова вакцинація, і проявляється типовою плямисто-папульозною висипкою, сильним кашлем і важкою інтоксикацією. Летальність досягає 70% й обумовлена, у першу чергу, розвитком коревої гігантоклітинної пневмонії.

Бактеріальні інфекції

Бактеріальні шкірні інфекції проявляються у дітей однаково, незалежно від того, чи заражені вони ВІЛ. Staphylococcus aureus й Streptococcus pneumoniae викликають імпетиго (мал.39, мал.40), фоликуліт, абсцеси, раньові інфекції, флегмони. Але їхній перебіг більш важкий та тривалий. Почервоніння, набряк і болісність ураженої ділянки дозволяють запідозрити бактеріальну причину хвороби, а виділення чистої культури збудника із гною або ексудату - поставити остаточний діагноз. 
[image: image37.emf]
Мал. 39. Типова картина стафілококового імпетиго в ВІЛ-інфікованої дитини
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Мал. 40. Бактеріальне ураження шкіри: а)пустула; б)інфікована рана

Хворим призначають пероральні антибіотики, ефективні проти S. aureus (наприклад, диклоксациллин), протягом 10-14 днів. Зрідка у ВІЛ-інфікованих дітей виникає бактеріальний ангіоматоз. Збудники - Bartonella henselae й Bartonella quintana. На шкірі з'являються червоні або фіолетові папули й вузли, які розростаються й кровоточать при найменшому ушкодженні. При розпиті часто з'ясовується, що хворий контактував з кішками. Для лікування призначають еритроміцин або, якщо це неможливо, тетрациклін (і той й інший препарат - усередину).

Туберкульоз і мікобактерії широко поширені серед ВІЛ-інфікованих, але шкіру вражають досить рідко. Мікобактеріальне ураження шкіри проявляється червоно-коричневими папулами, вузлами й бляшками, а також абсцесами й виразками. Іноді в дітей зі СНІДом вакцина БЦЖ викликає важку дисеміновану хворобу(мал.41)
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Мал. 41. БЦЖ-лімфаденіт: а)фаза інфільтрації; б)фаза казеіфікації та прориву назовні казеозного вмісту.

Хвороби, викликані членистоногими

Короста

Короста — часта хвороба серед ВІЛ-інфікованих дітей [26, 27]. Викликає її кліщ, коростявий зудень (Sarcoptes scabiei); зараження походить від хворої людини. Шкірні прояви можуть бути слабкими (місцева сверблячка, рідкі подряпини, малі вогнища дерматиту в ділянці окість, пахвових западин, сосків, талії, статевих органів) - у таких випадках на дитині звичайно паразитують не більше 10 кліщів, і з діагнозом легко помилитися. Навпроти, при глибокому імунодефіциті виникає важка форма корости - норвезька, або крустозна, що відрізняється великими ділянками шелушіння (мал. 42), слабкою сверблячкою, ураженням волосистої частини голови й наявністю багатьох тисяч кліщів в уражених ділянках шкіри. В ідеалі діагноз корости повинен підтверджуватися мікроскопічним дослідженням зіскрібків з папул і кліщових ходів. На відміну від звичайної корости проявляється несверблячими бляшками, що здатні до значного шелушіння, на волосистій частині голови, заселеними незліченною кількістю кліщів, що свідчить про глибокий імунодефіцит.
[image: image41.emf]
Мал. 42. Норвезька короста. 
Діагноз вважається підтвердженим, якщо в зіскрібку виявлений або сам кліщ, або його яйця чи екскременти (круглі золотаво-коричневі утворення). Хворому й тим, хто з ним контактував, призначають перметрин (5% крем) або ліндан; на наступний ранок після обробки шкіри цими препаратами необхідно випрати білизну. Дворазова обробка всього тіла з тижневим інтервалом дозволяє позбутися від хвороби. Ефективний також одноразовий прийом івермектину. У зв'язку з незручністю й високою вартістю лікування, його не призначають, якщо можливий діагноз не був підтверджений мікроскопічно.

Демодекоз

Кліщі Demodex brevis й Demodex folliculorum — коменсали, що живуть на шкірі людини. Їхнє надмірне розмноження у хворих з імунодефіцитом викликає поява бляшок, що лупляться, звичайно на обличчі (мал. 43). Можлива сверблячка. Виявлення кліщів у зіскрібку із бляшки підтверджує діагноз. На відміну від корости, демодекоз не заразний. Лікують його місцевим нанесенням перметрина.

[image: image42.emf]
Мал. 43. Демодекоз. Сильне шелушіння обличчя у дитини зі СНІДом. 
Укуси комах

У ВІЛ-інфікованих дітей нерідко зустрічається надлишкова місцева реакція на укуси комарів й інших комах. Виражається вона в появі на дистальних відділах кінцівок згрупованих гіперемованих папул, часто помітно роздряпаних й інфікованих Staphylococcus aureus. Постійне розчосування може привести до розвитку вузлуватого свербця. 

Неінфекційні хвороби шкіри й слизової рота

Токсидермії

Токсидермії у ВІЛ-інфікованих зустрічаються часто [26, 27]. Практично будь-який препарат здатний викликати червону плямисто-папулезну висипку (мал. 44), але особливо цим славиться триметоприм/сульфаметоксазол. Зазвичай висипаняя з'являється через один-два тижнів після призначення препарату, зникає після його скасування й повертається через один-два днів після його повторного призначення. Слід зазначити, що у випадку із триметопримом/сульфаметоксазолом лікарям нерідко вдавалося відновити терапію, починаючи із украй малої дози препарату й поступово доводячи її до терапевтичної. 

[image: image72.emf]
Мал. 44. Токсидермія. Висипання, викликані прийомом ліків (у цьому випадку триметоприма/сульфаметоксазола), часто виникають у ВІЛ-інфікованих дітей - як правило, через 7-14 днів після початку лікування.
Серед токсидермій важливо відзначити фотоалергійні реакції (частота яких останнім часом росте), фіксовану токсидермію, поліморфну ексудативну еритему (з характерними міхуроподібними висипаннями), синдром Стивенса-Джонсона (з ураженням слизових) і синдром Лайелла. Синдром Лайелла (гострий епідермальний некроліз) — найважча форма токсидермії, при якій відбувається велике відшаруванняя шкіри й слизових оболонок, порушується водно-електролітний баланс і приєднуються вторинні інфекції. Особливо багато випадків синдрому Стивенса-Джонсона було викликано ненуклеозидними інгібіторами зворотньої транскриптази (зокрема, невірапіном). При перших симптомах зі сторони слизових оболонок, наприклад при скаргах на сверблячку й печіння в ділянці слизових, ще до появи міхурів, прийом препаратів необхідно припинити.

Дерматити

Себорейний дерматит, широко розповсюджений серед ВІЛ-інфікованих дорослих, зустрічається також й у дітей. У маленьких дітей він проявляється бляшками, що лупляться, на волосистій частині голови або на закритій підгузками шкірі, а в дітей, що старші - жирними бляшками, що лупляться, на носогубних складках, бровах і волосистій частині голови (жирна себорея). Щоб уникнути непотрібного лікування, важливо відрізняти реакцію на укуси комах від бактеріальних і вірусних інфекцій. Висипання при укусах зазвичай згруповані, перебувають на дистальних відділах кінцівок і супроводжуються місцевою сверблячкою. Атопічний дерматит на фоні ВІЛ-інфекції (особливо СНІДу) протікає важко, хоча неясно, чи частіше він виникає у ВІЛ-інфікованих хворих, чим у неінфікованих. Сип виглядає так само, як і під час відсутності ВІЛ-інфекції: червоні лихенізовані бляшки, що лупляться, з нечіткими границями, розташовані на згинаючий поверхні суглобів. Хворих турбує сильна сверблячка, часто приєднуються бактеріальні інфекції.

Пелюшковий дерматит буває досить важким. Необхідно виключити кандидоз і дерматофитії, усунути понос (він обтяжує перебіг пелюшкового дерматиту) і нормалізувати харчування дитини. 

Лікування будь-якого дерматиту складається в усуненні провокуючих факторів і грамотному використанні глюкокортикоїдів. Легке запалення лікують слабкодіючими глюкокортикоїдами, наприклад 2,5% гідрокортизоновою маззю два рази на день, а важке запалення — глюкокортикоїдами середньої сили дії або сильнодіючими, наприклад 0,1% триамцинолоновою маззю або 0,05% флуоцинонидною маззю два рази на день. Оскільки ушкодження шкіри приводить до інфекції Staphylococcus aureus, у схему лікування будь-якого дерматиту також входять пероральні антибіотики.

Інші хвороби

Зустрічаються у ВІЛ-інфікованих дітей і багато інших хвороб шкіри, у тому числі псоріаз, патологічна сухість шкіри, генералізована сверблячка, кропивниця, васкуліт, вітіліго, диспластичні невуси, афти, алопецію й трихомегалію (незвичайне подовження вій без усякої видимої причини на фоні глибокого імунодефіциту. Багато дітей із країн, що розвиваються, недоїдають, що може як збільшувати вже існуючі хвороби шкіри, так і викликати нові. Так, білкове голодування супроводжується сухістю й відшаруванням шкіри й випаданням волосся, недостатність вітаміну C (цинга) - перифолікулярними крововиливами й кровоточивістю ясен, а недостатність цинку (энтеропатичний акродерматит) - екзематозною висипкою на обличчі, волосистій частині голови, зовнішніх статевих органах, окістях і стопах, а також поносами.

Ураження слинних залоз
Слина відіграє важливу роль у збереженні здоров'я ротової порожнини, тому що зволожує, очищає й володіє антимікробною дією. Під впливом деяких препаратів, що використовуються для лікування ВІЛ - інфекції, виділення слини може знижуватися. Так, препарати з M-холіноблокуючою дією (наприклад, дифенгідрамін) можуть знижувати виділення слини на 50%, що підвищує ризик карієсу зубів і кандидозного стоматиту. Через побічні дії препаратів функція слинних залоз у багатьох ВІЛ-інфікованих дітей знижується, однак у деяких розвивається збільшення слинних залоз. У контрольованих дослідженнях поширеність цього явища склала 2-14% [30–33, 40]. В одних випадках слинні залози збільшуються в результаті лімфоцитарної інфільтрації, в інших - через бактеріальну інфекцію. При лімфоцитарній інфільтрації збільшення слинних залоз може бути як двостороннім, так й однобічним, носити стійкий характер і супроводжуватися ксеростомією і болем у роті. При магнітно-резонансній томографії (МРТ) іноді виявляються кісти, що містять скупчення лімфоїдних клітин. При натисненні на залозу виділяється прозора слина. У випадку бактеріального паротиту при масуванні протоки слинної залози з нього виділяється гній. Причиною збільшення слинних залоз може бути епідемічний паротит (у дітей, не вакцинованих проти цієї інфекції). Нарешті, збільшення слинних залоз може бути обумовлено пухлинами, які, хоча й рідко, але зустрічаються в дітей, незалежно від наявності або відсутності в них ВІЛ-інфекції. Якщо слинна залоза продовжує збільшуватися в розмірах або методами візуалізації виявлене об'ємне утворення, проводять пункційну біопсію. Лікування залежить від причини ураження слинних залоз. Бактеріальний паротит зазвичай розвивається в результаті ретроградного інфікування флорою ротової порожнини, що чутлива до пеніцилінів, клиндаміцину й цефалоспоринам другого покоління. При лімфоцитарній інфільтрації лікування зазвичай не потрібно. Рекомендується часте питво (краще пити воду). 

Ураження пародонту
Важкість уражень ясен й інших утворень пародонта залежить від мікрофлори рота й імунного статусу. У дітей найчастіше ураження пародонту - гінгівіт, обумовлена скупченням бактерій й їжі по ясеневій лінії. При гарній гігієні порожнини рота запалення ясен самостійно проходить. В 25% ВІЛ-інфікованих дітей [41] розвивається лінійна еритема ясен - захворювання, що зустрічається тільки при ВІЛ-інфекції. Воно проявляється чіткою лінійною гіперемією й кровоточивістю. Запалення не залежить від кількості зубного нальоту, зазвичай лікування не завжди приводить до поліпшення. Рідше зустрічається виразково-некротичний гінгівіт з некрозом одного або декількох міжзубних сосочків, неприємним запахом з рота й, нерідко, болем. В обох випадках лікування полягає в ретельному дотриманні гігієни порожнини рота, полосканні рота антисептиками (розчином хлоргексидину), антибактеріальній терапії й частому чищенню зубів. Дуже рідко в дітей зустрічається виразково-некротичний пародонтит - важке захворювання пародонту зі швидкою деструкцією периодонту й кісткової тканини альвеол [41]. Щоб запобігти прогресуванню хвороби й втрату зуба, потрібне спостереження в стоматолога. До важких уражень пародонту призводить нейтропенія, що розвивається в деяких дітей з ВІЛ-інфекцією. 

Порушення розвитку зубів
У ВІЛ-інфікованих дітей відзначена затримка в прорізуванні й зміні молочних зубів, особливо при наявності клінічних проявів ВІЛ-інфекції [42-45]. Оскільки молочні зуби в таких дітей зберігаються довше, у них особливо важлива профілактика карієсу молочних зубів. 

Ураження зубів
У ВІЛ-інфікованих дітей карієс молочних зубів зустрічається частіше, ніж у не інфікованих ВІЛ [44-46]. Це може бути бумовленим багатьма причинами, у тому числі особливостями харчування, прийомом лікарських препаратів у формі підсолоджених сиропів, недостатнім слиновиділенням, зниженням імунітету, частим прийомом ,вуглеводів, тривалою годівлею з пляшечки й поганою гігієною порожнини рота. У грудному й ранньому дитячому віці карієс може вражати гладкі поверхні, атипові. У декількох дослідженнях зрівняли частоту карієсу у ВІЛ-інфікованих дітей й у їхніх братів і сестер, не інфікованих ВІЛ. В одному дослідженні у ВІЛ- інфікованих частота карієсу була вище [45], в іншому вона виявилася високої в обох групах [44]. У дітей зі СНІДом карієс зустрічається частіше [46]. 

Вастінг-синдром – синдром виснаження (мал. 45) відноситься до діагностичних критеріїв СНІДу і визначається як:

· Зниження маси тіла більш ніж на 10%

· Хронічна діарея(більш 30 днів)

· Задокументована лихоманка (інтермітуючого або постійного типу) на протязі 30 діб та більше.

Вастинг-синдром є прогностичним фактором смерті хворої дитини.
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Мал.45 Вастинг-синдром.
Профілактика
Ротову порожнину потрібно оглядати у всіх ВІЛ- інфікованих дітей, починаючи із грудного віку, щоб вчасно виявити захворювання й призначити лікування. Нижче перераховані завдання, які постають перед лікарем кожної дитини. 

1. Навчити батьків профілактиці захворювань зубів у дітей, зокрема гігієні порожнини рота, і рекомендувати обмежувати солодке. Ризик карієсу знижують нормальне споживання фтору й ефект від захисного покриття зубів. Запобігти карієсу легше, ніж його лікувати, а у ВІЛ- інфікованих дітей особливо, тому що їм може знадобитися внутрішньовенне введення седативних засобів й у них нерідкі нейтропенія, тромбоцитопенія й інші порушення, що ускладнюють стоматологічні втручання. 

2. Обмежити споживання солодких напоїв і напоїв з низьким pH (газування, дитячих сиропів). 

Щоб місцеве лікування кандидозного стоматиту було ефективним, потрібно пастилки, що застосовують для цієї мети, довго тримати в роті. Оскільки протигрибкові препарати мають неприємний смак, до пастилок додають велику кількість цукру. У старших дітей можна використовувати безцукрові піхвові таблетки, однак для дітей молодшого віку вони не завжди прийнятні. 

3. Обмежити годівлю з пляшечки в денний час. Пояснити батькам, що не можна давати дитині пляшечку, укладаючи його спати, а також що додавання в пляшечку соку або висококалорійних добавок шкідливо для зубів. Якщо дитяча форма препарату містить велику кількість цукру, можна давати ліки шприцем, щоб він, минаючи зуби, відразу потрапляв на язик. 

4. Порадити часто давати дитині воду: це сприяє видаленню із зубів залишків їжі, лікарських засобів й інших речовин, знижуючи тим самим ризик розвитку карієсу. 

Висновок
У ВІЛ- інфікованих дітей ротова порожнина буває в поганому стані. Часто зустрічаються ураження слизової, особливо кандидозний стоматит, які вимагають правильного лікування. Не лікований карієс частіше відзначається в дітей з бідних родин. У ВІЛ- інфікованих дітей також підвищений ризик хвороб пародонту. Профілактичні заходи й регулярне спостереження в стоматолога допомагають запобігти важким наслідкам хвороб зубів і ротової порожнини.
Контрольні запитання до розділу прояви СНІДу в дітей .

1. Особливості перебігу карієсу зубів у ВІЛ-інфікованих дітей.

2. Яке ураження ясен характерно для дітей з ВІЛ-інфекцією?

3. Розповсюдженість саркоми Капоші у ВІЛ-інфікованих дітей.

4. Яке інфекційне захворювання ротової порожнини найбільш частіше зустрічається у ВІЛ-інфікованих дітей?

5. Як ВІЛ-інфекція впливає на формування зуб-щелепної системи у дітей, хворих на СНІД?
6. Які профілактичні дії повинен проводити лікар–стоматолог для запобігання захворювань порожнини рота у ВІЛ-інфікованих дітей?
САРКОМА КАПОШІ (СК) – системне, трансмісивне захворювання, що характеризується множинними пігментними проявами з ураженням всіх органів. Це  новоутворення ендотеліальних клітин, найбільш часте злоякісне захворювання порожнини рота, яке розвивається у хворих ВІЛ-інфекцією. У виникненні саркоми Капоші бере участь вірус простого герпесу типу 8 разом із tat-протеїном ВІЛ (KSHV). 

Хронологію опису СК можна представити в такий спосіб:

1. Уперше описана в 1872р. угорським дерматологом М. Kaposi як специфічне захворювання, так звана «нодулярна», європейська або західна форма саркоми.

2. «Африканська» саркома, розповсюджена в Екваторіальній Африці. Активно 

вивчалася в 50-60-х роках минулого століття. Відрізняється агресивним перебігом.

3. СК, що з’явилася в реципієнтів трансплантантів органів на фоні імуносупресивної 

терапії. Описана в 70-і роки минулого сторіччя.

4. СК, пов’язана зі СНІДом. Описана в 1981р.

Класифікація СК:

1. Класичний тип (генетична схильність або досить тривалий прийом імунодепресивних 

препаратів)

2. Ендемічний тип 

3. Епідемічний тип 

4. Імуно-супресивний тип

Виникнення СК найімовірніше пов’язують із клітинним імунодефіцитом, у розвитку якого мають значення різні фактори. 

Класичний тип. Розповсюджений у Центральній Європі, Росії, Італії. Найулюбленіші локалізації СК класичного типу - це стопи, бічні поверхні гомілки, поверхні кистей. Дуже рідко на слизових оболонках і стопах. Осередки ураження звичайно симетричні, асимптомні, але рідко може спостерігатися свербіж і печія. Межі осередків, як правило, чіткі.

Розрізняють 3 клінічні стадії: 1. плямиста 2. папульозна 3. розеольозна

Плямиста. Сама рання стадія. Плями на цій стадії червонясто-синюшного або червонясто-бурого кольору діаметром від 1мм до 5мм, неправильної форми, поверхня гладка. 

Папульозна. Елементи в цю стадію сферичної або напівсферичної форми, щільно-еластичної консистенції, від 2мм до 1см у діаметрі. Частіше ізольовані. При злитті утворюють бляшки сплощеної або напівкулястої форми. Поверхня бляшок гладка або шорсткувата (по типу апельсинових кірок). 

Пухлинна. На цій стадії відбувається утворення поодиноких або множинних вузлів діаметром від 1-5см., червоно-синюшного або синюшно-бурого кольору. М’якої або щільно-еластичної консистенції, що зливаються й перетворюються на виразки. 

Ендемічний тип. Розповсюджений, в основному, у жителів Центральної Африки. Починається переважно в дитячому віці, пік захворюваності припадає на перший рік життя дитини. Як правило, уражаються внутрішні органи й головні лімфовузли. Шкірні ураження рідкі й мінімальні.

Епідемічний тип. Див. нижче.
Імуно-супресивний тип. Перебіг, як правило, хронічний й доброякісний. Розвивається після операції пересадження нирок, коли призначаються особливі типи імуно-супресорів. При скасуванні препаратів наступає регрес захворювання. Внутрішні органи уражаються рідко.
Клініка СК досить варіабельна й важка для діагностики. Звичайно СК, не пов’язана з ВІЛ-інфекцією, виникає в літньому віці. Проявляється симетричним ураженням дистальних ділянок нижніх кінцівок (стопи, щиколотки, ділянки суглобів) супроводжується набряками й надалі поширюється на інші відділи шкірних покривів. Рідко перші ознаки з’являються на шкірі обличчя, тулуба. Розпал захворювання характеризується багатьма осередками й поширеністю висипань. Найбільш характерний прояв СК - зміни шкірних покривів. Типові плями, вузлики, бляшки, вузли, пухлини.

Плями червонясто-синюшних кольорів, під час розвитку процесу – бурі, червоно-бурі, збільшуються в розмірі від 5-10мм до 5см у діаметрі.

Вузлики сферичної форми, розміром з горошину, щільно-еластичної консистенції, колір від рожевого до коричневого, від коричневого до буро-коричневого. Вузлики при СК великі, еластичної консистенції або м’які. Із плям і вузликів формуються інфільтративні бляшки й пухлиноподібні утворення.

Пухлини синюшно-бурих кольорів, ізольовані, але іноді можуть зливатися і формувати виразки. Іноді хворі мають геморагічні прояви, як у місцях ураження, так на очевидно здоровій шкірі.
Виділяють 3 форми СК:

1. Гостра форма - лихоманка, виражена інтоксикація, розповсюджені ураження у вигляді множинних вузликових і пухлинних утворень. У процес утягуються лімфовузли й внутрішні органи. Характерна швидка прогресія, що закінчується летально в найближчі місяці.

2. Підгостра форма - тривалість 2-3 року, висипання на шкірі не настільки поширені, генералізація процесу наступає рідко.

3. Хронічна форма - вважається доброякісною. Тривалість 8-10 років і більше. Висипання у вигляді плям, вузликів і бляшок на шкірі прогресують повільно. 
Після встановлення первинного діагнозу СК стадію захворювання дозволяють визначити перераховані нижче дослідження. 

· Повний огляд шкіри, а також слизової оболонки ротової порожнини й статевих органів. 

· УЗД лімфовузлів. 

· УЗД черевної порожнини. 

· Езофагогастродуоденоскопія (при ураженні тільки шкіри не обов’язкова, але при 


залученні слизових оболонок необхідна). 

· Ректороманоскопія (при ураженні тільки шкіри не обов’язкова, але при залученні 


слизових оболонок необхідна). 

· Рентгенографія грудної клітки.

Саркома Капоші у ВІЛ-інфікованих (епідемічний тип) є СНІД - індикаторним захворюванням. Її відмінною рисою є молоді хворі, середній вік яких 38 років, переважна більшість - чоловіки. Як початкова ознака ВІЛ-інфекції СК зустрічається в 30% хворих, при цьому в 50-90% з них спостерігається ураження ротової порожнини. 

Класифікація епідемічної СК (табл. 4) була опублікована в 1993 році й переглянута в 1997 році Групою медичних центрів, що оцінюють лікування ВІЛ-інфекції (ACTG, Krown, 1997). 
Таблиця 4
Класифікація епідемічної (асоційованої зі СНІДом) форми СК.
	Рання стадія
	Пізня стадія

	Повинні бути присутнім всі перераховані нижче критерії:

1. Пухлина (T): 0. Уражені тільки шкіра й/або лімфовузли, ураження слизової оболонки рота мінімально (вогнища на твердому піднебінні відсутні).

2. Імунна система* (I): 0. Число лімфоцитів CD4>200 мкл-1 

3. Загальний стан (S): 0. Опортуністичні інфекції й кандидоз слизових в анамнезі відсутні, симптомів прогресування ВІЛ- інфекції** не спостерігається
	Повинен бути присутнім кожний з перерахованих нижче критеріїв:

1. Пухлина (T):1.Уражено легені або ШКТ; масивне ураження слизової рота; осередки з лімфедемою або виразками.

2. Імунна система* (I):1.Число лімфоцитів CD4< 200 мкл-1.

3. Загальний стан (S):1.Опортуністичні інфекції, кандидоз слизових, злоякісна лімфома, характерні для ВІЛ-інфекції неврологічні порушення в анамнезі, наявність симптомів прогресування ВІЛ-інфекції**


*Число лімфоцитів CD4 не має прогностичного значення при СК у пацієнтів, що одержують ВААРТ (Nasti 2003). 

**Непояснена лихоманка, пітливість по ночах або непояснений понос тривалістю більше двох тижнів, ненавмисне зниження ваги більш ніж на 10%. 

На відміну від класичної форми СК, епідемічна не має улюбленої локалізації. Перше вогнище може виникнути на будь-якій ділянці шкіри або - рідше - на слизовій оболонці рота, статевих органів або очей. Як правило, спочатку з’являється безболісний одиночний багряний або фіолетовий вузол, або пляма. Іноді на початку захворювання може бути декілька осередків. Поширюються вони, як правило, уздовж ліній Лангера (ліній максимальної розтяжності шкіри, що відповідають розташуванню пучків колагенових волокон). Подальший розвиток захворювання може бути різним. В одних випадках вузли й плями не змінюються роками, в інших - стрімко, за кілька тижнів, розростаються й поширюються. При швидкому рості нерідко виникає біль, а навколишня шкіра в результаті крововиливів, стає жовто-зеленою. У центрі пухлини, що розрослася, часто формується осередок некрозу й виразка. Звичайна пухлина легко кровоточить. Бляшки й вузли часто зливаються, навколо виникає найсильніший набряк. У порожнині рота вогнища часто локалізуються на твердому піднебінні. Спочатку з’являється фіолетова еритема, потім на її місці утворюються схильні до виразки бляшки або вузли. Осередки СК можна зустріти й на зовнішніх статевих органах, у тому числі на крайній плоті й голівці статевого члену. Іноді висипання на шкірі можуть бути менших розмірів, на відміну від класичної СК, рожевого кольору, переважно на верхній частині тулуба, в ділянці голови, шиї, обличчі (мал. 46). Надалі процес здобуває генералізований характер з лихоманкою, слабкістю, втратою ваги, анорексією, діареєю. Тривалість життя таких хворих - у межах 18 місяців.
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Мал. 46 Саркома Капоши: ураження шкіри носа.
Разом із проявами на шкірі в 76% випадків у хворих СНІДом спостерігається виникнення множинної геморагічної саркоми в порожнині рота. Найчастіше ураження при СК локалізуються на піднебінні. На ранніх етапах розвитку вони мають вигляд синьої, червоної чи чорної плоскої плями. На наступних стадіях вогнища ураження темніють, починають підніматися над поверхнею, стають часточковими, нарешті, з’являються виразки, що особливо характерно при розташуванні в ротовій порожнині. Змінюватися може вся поверхня твердого й м’якого піднебіння, деформуючись внаслідок утворення як бугристості, так і виразкових дефектів (мал. 47, 48, 49). 
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Мал. 47, 48, 49. Зміни на твердому й м'якому піднебінні при СК
Слизова оболонка ясен також може утягуватися в процес. Причому, у ряді випадків елемент ураження виглядає як епуліс (мал. 50). На слизовій оболонці піднебіння, язика, щік, мигдалин, гортані з’являються м’які синюшні вузлики з екзофітним ростом, безболісністю, пухкою консистенцією, з високою частотою малігнізації. Крім того, прояви можуть бути у вигляді плям, бляшок, вузлів і пухлин.
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Рис. 50. СК на слизових оболонках ясен нижньої щелепи

Ангіоматозні плями різної величини й форми мають червоно-буруватий, синій кольори навіть до фіолетового, що нагадує кольори спілої сливи. М’які тканини мають фарбування від бурого до червоно-синювато-червоного кольору (мал. 51). 
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Рис. 51 Прояви СК у порожнині рота

Поступово процес генералізується із залученням слизової очей, статевих органів, кісток, внутрішніх органів. У хворих СНІДом може розвиватися плоскоклітинний рак, що локалізується зазвичай на язиці та зустрічається у молодих людей.
При ураженні шкіри або слизових оболонок поставити діагноз СК 

дозволяють наступні клінічні ознаки.

· Фіолетові плями, бляшки або вузли. 

· Поширення осередків уздовж ліній Лангера. 

· Жовто-зелене забарвлення шкіри навколо осередка внаслідок крововиливів. 

· Набряк навколишніх тканин. 

· Поява нових осередків: іноді і на шкірі, і на слизовій оболонці. 

Якщо залишаються сумніви, необхідно провести біопсію осередка й підтвердити діагноз гістологічно. Особливо складно поставити діагноз за клінічною картиною, коли осередки представлені телеангіектазіями, екхімозами, келоїдами або осередками гіперкератозу. 

На місці осередків СК після розв’язання процесу - самовільно або в результаті лікування - часто залишається сіро-коричнева або яскраво-коричнева гіперпігментація. Вона зберігається місяцями й навіть роками й обумовлена відкладеннями гемосидерину з еритроцитів, що перебували за межами судинного русла. Настільки ж довго може зберігатися й лімфедема, особливо на гомілках і стопах. 

Лікування СК може бути місцеве і системне.
Місцева терапія містить у собі аплікації 30-% мазі проспідину, променеві методи, кріотерапію, ін'єкції в пухлину хіміотерапевтичних препаратів, аплікації з дінітрохлорбензолом, ін'єкції в пухлину інтерферону,  інші методи. Основними показаннями для опромінення є великі або болісні осередки, а також спроба домогтися косметичного ефекту. Іноді лікування СК може супроводжуватися виразкою тканини, що дуже небезпечно через можливість інфікування на тлі імунодефіциту. 

Переваги місцевого лікування: проводиться амбулаторно, добре переноситься, обходиться дешевше стаціонарного лікування.

Системне лікування СК можливо при наявності імунологічно сприятливих факторів (наприклад, велика кількість CD4 клітин) на фоні безсимптомного перебігу захворювання. У цьому випадку збільшуються шанси на лікування. Але хворі з поганим прогнозом захворювання також можуть розглядатися як кандидати на лікування. У цьому випадку проводиться системна поліхіміотерапія або паліативна монохіміотерапія. Небезпека застосування поліхіміотерапії при імунодефіциті пов'язана з токсичним впливом хіміопрепаратів на кістковий мозок, особливо на фоні препаратів, що застосовувалися для лікування ВІЛ-інфекції. Найбільш оптимальним при 1 й 2 стадії захворювання є призначення монотерапії проспідином. Бажано призначати не менш 3-4 курсів у рік. Ефективність проспидину становить більше 95%. Особливістю проспідину є відсутність пригнічення кровотворення й імунітету, що особливо важливо у хворих зі СНІД-асоційованою СК. При 3 й 4 стадії бажано призначати поліхіміотерапію на основі проспідину.

Залежно від розміру і локалізації осередків використовують: кріодеструкцію, обробку рослинними алкалоїдами (з барвінку рожевого), ін’єкції блеоміцина або інтерферонів у вогнище, променеву терапію низькими дозами, опромінення електронним пучком (дробове) і маскування косметичного дефекту. У вогнища на слизовій щік крім вінбластину можна вводити приблизно настільки ж ефективний 3% розчин тетрадецилсульфату натрію.

Враховуючи, що СК є багато осередковим системним захворюванням, можливості хірургічного лікування обмежені діагностичною секційною біопсією й паліативним видаленням дрібних утворень для усунення косметичних дефектів. Оскільки ураження найчастіше поширюється на навколишні тканини, що зовні буває непомітно, місцева травма часто провокує появу нових осередків (феномен Кебнера), і після висічення одного вогнища варто очікувати появи нових - у тому ж місці або поблизу. Запобігти подібним рецидивам допомагає променева терапія: із охопленням пухлинних клітин, що поширюються по судинному руслу, тобто зона опромінення повинна виходити за краї пухлини на 0,5-1,0см. СК украй чутлива до опромінення. Поверхневі вогнища у вигляді плям і бляшок добре піддаються променевій терапії в добовій дозі 4-5Гр. (3 рази в тиждень, загальна доза 20-30Гр.). Паліативна променева терапія при швидко зростаючих пухлинах призначається у вигляді одиночної дози 8Гр (Harrison 1998). Для великих осередків, із набряком або залученням лімфовузлів, м’якого опромінення, що створюється звичайними рентгенівськими трубками з берилієвими вікнами, не достатньо. Для лікування таких вогнищ СК потрібне дробове опромінення електронним пучком (5 сеансів по 2Гр. на тиждень) у сумарній дозі 40Гр.

Нарешті, місцево використовують хіміотерапевтичні та імунотерапевтичні засоби. У такому випадку вони дають менше системних побічних ефектів або зовсім їх не дають. Крім того, місцеве введення дозволяє створити у вогнищі високу концентрацію препаратів, що робить прямий антипроліферативний вплив. 

Хіміотерапія

Хіміотерапія для ВІЛ-інфікованих пацієнтів особливо небезпечна. Пригнічуючи кровотворення, вона здатна збільшити обумовлений ВІЛ-інфекцією дефіцит клітинного імунітету й спровокувати розвиток гострих, загрозливих для життя, опортуністичних інфекцій. Щоб забезпечити пацієнту високу якість життя на як можна більший строк, використовувати хіміотерапію для лікування епідемічної СК треба тільки при наявності симптомів (зокрема, болю), швидкому розростанні вогнищ або ураженню внутрішніх органів. Призначаючи хіміотерапію, навіть пацієнтам з гарним станом імунної системи, необхідно проводити профілактику пневмоцистної пневмонії й токсоплазмозу. Оскільки хіміотерапевтичні засоби мають мієлотоксичну дію і ще більше пригнічують кровотворення, що і так ослаблене в силу ВІЛ-інфекції, лікування часто потрібно доповнювати еритропоетіном або переливаннями крові. 

Із всіх хіміотерапевтичних засобів найбільш часто домогтися ремісії СК дозволяють ліпосомальні антрацикліни. З побічних ефектів антрациклінів найбільш значима нейтропенія й анемія. Звичайно вони з’являються через 8-10 курсів хіміотерапії. Крім того, варто пам’ятати про можливості кардіотоксичної дії антрациклінів, хоча зазвичай воно проявляється лише при тривалому застосуванні. Ще один серйозний побічний ефект, здатний обмежити застосування антрациклінів, - плямиста болісна еритема на долонях і підошвах (долонно - підошовна ерітродермія з дизестезією).

Імунотерапія

Інтерферони з успіхом застосовуються в лікуванні, як класичної, так і епідемічної форм СК. Частота ремісії на базі лікування ними становить 45-70%. Окрім імуномоделюючої дії, інтерферони мають здатність запускати апоптоз у пухлинних клітинах, знижувати експресію основного фактора росту фібробластів, пригнічуючи ангіогенез, і, отже, перешкоджати проліферації. 

На сьогодні стандартизованих схем лікування СК інтерферонами не існує. По суті, можна виділити два підходи: лікування високими й низькими дозами. Однак у силу вираженої побічної дії високі дози (до 30 млн. мо/добу) використовують рідко. Як правило, інтерферони призначають у дозі 3-6 млн. мо/добу (п/ш). З настанням ремісії (припинення росту, сплощення вузлів, зникнення фіолетового фарбування вогнищ, зміна кольорів на коричнюватий) інтерферони починають уводити 3 рази в тиждень. 

Слід зазначити, що депресія із суіцидними думками й намірами, зважаючи на все, до числа дозозалежних побічних ефектів інтерферонів не відноситься. 

Ефективність інтерферонів залежить від стану клітинного імунітету. Важливим прогностичним показником є концентрація ендогенного інтерферону - на пізніх стадіях ВІЛ-інфекції вона різко підвищена, і в результаті ефект препаратів інтерферону знижується. 

Таким чином, показаннями до застосування інтерферонів при епідемічній СК служать: рання стадія ВІЛ-інфекції (число лімфоцитів CD4 більше 200 мкл-1) і концентрація ендогенного інтерферону менш 3 од/мол. Інтерферон сприяє пухлинному росту й тому при СК протипоказаний. 

Спостереження й подальша допомога

Якщо СК уражує тільки шкіру й прогресує повільно, періодичність спостереження встановлюють, як того вимагає плин ВІЛ-інфекції. Однак, навіть при гарному стані клітинного імунітету (число лімфоцитів CD4 більше 400 мкл1) і низькому вірусному навантаженню вогнища, СК можуть швидко розростатися, а іноді уражуються і внутрішні органи. Ретельно оглядати шкіру, слизові оболонки й лімфовузли рекомендується раз на 3 місяці. Оцінювати стан легенів і ШКТ, використовуючи за необхідністю спеціальні методи дослідження, потрібно кожних 6-12 місяців. Слід зазначити, що поки науково не доведено, що ретельне спостереження здатне підвищити частоту ремісій СК.

Нон-Ходжкінська лімфома
Нон-Ходжкінська лімфома - ураження, що належить до новоутворень, може бути у ВІЛ-інфікованих хворих. Локалізація - тверде піднебіння й слизова оболонка альвеолярного відростка (мал. 52). 
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Рис.52 Прояви Нон-Ходжкінської лімфоми в порожнині рота

Y-клітинна лімфома - (не Ходжкіна) описана в 1982р. Це - друга за поширеністю пухлина у хворих ВІЛ-інфекцією (після саркоми Капоші). У серопозитивних осіб у ретромолярній області на яснах під неушкодженим епітелієм з’являються щільні еластичні розростання червонуватого кольору (мал. 53).
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Рис.53 Прояву У-клітинної лімфоми в порожнині рота

Лімфома Беркітта локалізується на нижній щелепі. Перед її утворенням хворі скаржаться на зубний біль, виразку, збільшення підщелепних лімфатичних вузлів. Рентгенологічно в цей час спостерігається резорбція кісткової тканини.

В осіб, які зловживають палінням, спостерігають епідермоїдну карциному, що локалізується на язиці або на дні ротової порожнини. 

При СНІДі розвиваються інші новоутворення - лімфоретикулярна саркома, плоськоклітинний рак тощо. Променева терапія і хіміотерапія, описаних новоутворень при СНІДі, неефективна [47-51].
Показання до обстеження на СНІД


І. Злоякісні новоутворення (саркома Капоші, лімфома).

ІІ. Інфекції;


1. Грибкові: а) кандидоз, що вражає СОПР і порушує функції стравоходу; 

б) криптококкоз, що викликає захворювання легенів, ЦНС і опортуністичну інфекцію.


2. Бактеріальні інфекції (атипичний мікобактеріоз, викликаний видами, що відрізняються від збудників туберкульозу й лепри).


3. Вірусні інфекції: а) цитомегаловірус, що обумовлює захворювання легенів, ЖКТ, ЦНС; б) вірус герпесу, що викликає хронічну інфекцію слизових оболонок з виразками, підвищену температуру протягом місяця й більше; в) прогресуюча енцефалопатія, викликана, як уважають, папаво вірусом; г) віруси НТVI, ведучі до злоякісного переродження Т-клітин.


4. Простіші й гельмінти: а) пневмонія, викликана Pneumocystis сагіnі; б) токсоплазмоз, що обумовлює пневмонію або ураження ЦНС; в) криптоспорідіоз, кишкова форма з діареєю тривалістю більше місяця; г) стронгілоїдоз.

Для доказу наявності вірусу в організмі використовують методи: культивації вірусу, ідентифікації вірусних АТ, виявлення титру АТ до вірусних АГ (тест ELISA - enzime linked immunosorbent assay). Останній більше економічний, але дає багато помилковопозитивних результатів і вимагає у випадках позитивних реакцій контролю методом Western-Blot, що базується на використанні імунофорезу.

СУЧАСНА СТРАТЕГІЯ ЛАБОРАТОРНОЇ ДІАГНОСТИКИ ВІЛ-ІНФЕКЦІЇ

Визначення й реєстрація перших випадків ВІЛ-інфекції/СНІДу вплинули на розвиток методів лабораторної діагностики цієї інфекції: імунологічних (у тому числі, серологічних), вірусологічних, гематологічних. Сучасна лабораторна діагностика ВІЛ-інфекції базується, насамперед, на методах індикації вірусу, його антигенів, генетичного матеріалу, інших компонентів вірусу й на визначенні противірусних антитіл.

В основі вірусологічних методів лежить культивування лімфоцитів, отриманих від хворого або вірусоносія, або сокультивування їх разом зі стимульованими лімфоцитами від неінфікованих людей або із чутливими лініями клітинних структур. Культури клітин періодично тестують на наявність зворотної транскриптази ВІЛ й/або вірусного антигену. Однак виділити й ідентифікувати вірус вдається не завжди, що зв'язано як із транзиторним характером вірусемії, так і з непостійною екскрецією ВІЛ. Вірус і його антигени легко визначати там, де їхня концентрація досить висока. Вірусологічні методи вимагають тривалого часу й специфічних умов для ідентифікації (електронна, люмінісцентна мікроскопія), високої кваліфікації виконавців, спеціалізованих, добре оснащених лабораторій, вони важкі, однак мало продуктивні. У більшості випадків вірусологічні методи застосовуються для наукових досліджень.

Досягнення в області молекулярної біології й генетики дали можливість застосовувати методи генної інженерії в діагностиці ВІЛ -інфекції. Полімеразноцепна реакція, гібридизація нуклеїнових кислот й інші молекулярно-біологічні методи дозволяють визначити геном ВІЛ, вбудований у геном лімфоцитів при наявності генів вірусу в 1 з 5000 кліток у період відсутності в крові антитіл. У ряді випадків (діагностика інфекції в дітей, народжених від ВІЛ-позитивних матерів, для визначення вірусного навантаження) ефективними є методи генної інженерії. Однак для епідеміологічного нагляду (ЕН) масове застосування таких методів обмежено. При використанні молекулярно-біологічних методів також можуть реєструватися помилкові реакції (помилковопозитивні, помилковонегативні), крім того, ці методи дорогі, вимагають спеціального устаткування, різні етапи постановки реакції чутливі до факторів навколишнього середовища. Тому в цей час метод ПЦР для рішення завдань епідеміологічного обстеження в більшості випадків застосовується як додатковий, допоміжний метод. У загальному переліку лабораторних досліджень, які забезпечують визначення ВІЛ-інфекції, провідна роль належить серологічним методам. Діагностики, спрямовані на визначення антитіл до ВІЛ за допомогою діагностичних тест-систем - спеціальних наборів реактивів для визначення маркерів інфекції. Головним розходженням тест-систем є лише спосіб виявлення реакції антитіла з антигеном ВІЛ. Тест-системи розрізняються, крім методу виявлення реакції антиген-антитіло, за підбором використовуваних антигенів ВІЛ, які можуть бути отримані з ВІЛ рекомбінантними методами або синтезовані з амінокислот, а також за підбором відповідних реактивів і дизайну. Матеріалами для серологічних досліджень у принципі можуть бути всі біологічні рідини організму, у яких може перебуває ВІЛ, але найбільш придатним матеріалом для лабораторного дослідження є сироватка крові.

Як основні прийоми використовуються імуноферментний аналіз (ІФА), радіоімунний аналіз (РІА), аглютинаціонні реакції, імунофлюоресценція й інших. За своїми діагностичними характеристиками й інформативності ІФА й РІА мають найбільш високі показники. В основі методу РІА лежить використання білків ВІЛ позначені радіоактивною речовиною (йодом, наприклад), які активно преципітуються гомологічними антитілами досліджуваних сироваток. Преципітати досліджують по радіоактивній мітці за допомогою гамма-лічильника.

ІФА й РІА мають подібні діагностичні характеристики, однак безумовною перевагою ІФА є відсутність потенційної небезпеки при роботі з радіоактивними матеріалами, радіоактивного зараження, необхідності радіометричного встаткування, методи РІА більш дорогі, ніж ІФА [52-57].

АНТИРЕТРОВІРУСНА ТЕРАПІЯ Й МОНІТОРИНГ ПРИ ВІЛ-ІНФЕКЦІЇ/СНІДу.

Лікування хворих ВІЛ-інфекцією/СНІДом залишається вкрай складною проблемою. Медицина не має у своєму розпорядженні засобів, які дозволили б повністю вилікувати хворого, але вже зараз розроблені схеми лікування, які можуть істотно затримати розвиток захворювання, можливо до того часу, коли будуть створені ефективні лікувальні засоби. Основні принципи терапії хворих ВІЛ-інфекцією - своєчасний початок етіотропної терапії, вибір лікарських препаратів з підбором необхідного мінімуму, рання діагностика вторинних захворювань і їхнє своєчасне лікування, створення охоронного режиму. Терапевтичні заходи спрямовані на збільшення тривалості безсимптомної стадії, попередження прогресування захворювання, запобігання необоротних поразок імунної системи.

Сучасні лікарські засоби, застосовувані при ВІЛ-інфекції, можна розділити на: етіотропні, патогенетичні й симптоматичні.

Базисною етіотропною терапією, спрямованою на пригнічення репродукції ВІЛ є антиретровірусна терапія. Створення антиретровірусних лікарських засобів і їх успішне клінічне застосування у свою чергу вимагають глибоких знань життєвого циклу ВІЛ в інфікованій клітині й патогенезу захворювання, тісно пов'язані з розробкою адекватних методів лабораторного моніторингу і їхньою комерційною доступністю.

Слід окремо зазначити, що загальна частота проявів ВІЛ у порожнині рота змінилася з появою ефективних антиретровірусних ліків. У цілому спостерігається скорочення частки випадків кандидозу, саркоми Капоші, «волосистої» лейкоплакії й некротизуючого виразкового пародонтиту; збільшується кількість випадків захворювань слинних залоз, появи бородавок у порожнині рота й карієсу у формі «синдрому ламких зубів»; відсоток випадків виразкових захворювань порожнини рота залишається відносно незмінним. 

Лікар-стоматолог повинен пам'ятати, що при проведенні АРВ терапії у ВІЛ- інфікованих досить часто можливі прояви ксеростомії, що є головним фактором руйнування зубів у даної групи пацієнтів. Більш ніж 400 лікарських препаратів викликають симптоми «сухого рота». Близько 30-40% ВІЛ- інфікованих людей страждають помірною або важкою формою ксеростомії внаслідок прийому ліків (наприклад, диданозину (didanosine) або проникнення клітин CD8+ у головні слинні залози. Зміна кількості і якості слини, включаючи погіршення її антибактеріальних властивостей, приводять до швидкого розвитку карієсу або пародонтологічних захворювань.

Для боротьби зі СНІДом розробляються нові підходи. Вони ґрунтуються на фундаментальних дослідженнях, пов'язаних з концепціями, які з'явилися недавно й швидко розвиваються, а також на нових технологіях (внутрішньоклітинного імунітету, генної терапії). 

Ці технології відносно СНІДу розробляються в трьох напрямках.

Перший напрямок заснований на введенні гена, що синтезує продукт, що потім виділяється із клітин. 

Другий напрямок пов'язаний із синтезом пептидів. Вони не виходять за межі клітин і конкурентно блокують ключові для розвитку ВІЛ процеси. 

Третій напрямок базується на введенні в клітини генів, які кодують антисенси й рибозими, що відповідно блокують або руйнують вірусну РНК.

Серед робіт з різнобічного вивчення СНІДу найцікавіші результати отримані в області лікування СНІДу й супутніх захворювань. Це одна з найважливіших і стратегічних проблем. 

Роботи ведуться у двох напрямках. Перше - розробка принципово нових технологій лікування й профілактики, які базуються на нещодавно сформованій концепції про внутрішньоклітинний імунітет. Другий напрямок пов'язаний з хімічним і біологічним синтезом нових лікарських засобів. Серед препаратів, які вже використовувалися у світовій практиці для боротьби зі СНІДом, найпоширенішим є азидотимідин. Для клінічного випробування лікування СНІД-асоційованих інфекцій також переданий рекомбінонтний інтерферон альфа-2 людський. Його перше використання для лікування хворих саркомою Капоші дало можливість значно зменшити кількість цитостатичних засобів, які звичайно призначають цим хворим, і при цьому істотно підвищити терапевтичний ефект. Серед медикаментозних засобів, які значаться в арсеналі препаратів для лікування цього контингенту хворих, крім азидотимідину (АЗТ), широко використовують суромін, НРА-23, ацикловір, коректори імунітету (інтерлейкін-2, γ-глобулін, стимулятор функції Т-лімфоцитів ізопринозин). Для підтримки імунного статусу проводиться пересадження кісткового мозку.
Основним для стоматолога при лікуванні таких хворих є надання симптоматичної лікувальної допомоги й санація порожнини рота.
Високоактивна антиретровирусна терапія (ВААРТ або ВАРТ) - метод терапії вірусу іммуннодефіциту людини, що складається з прийому трьох або чотирьох препаратів на противагу монотерапії (1 препарат), яка застосовувалася раніше. Завдяки ВААРТ більшість ВІЛ- інфікованих можуть у цей час вести нормальний спосіб життя.

Мета терапії : 
 - Вірусологічна - основна мета, полягає у тім, щоб зупинити відтворення вірусу в організмі. Показником цього служить зниження вірусного навантаження: за 4 тижні на більш ніж 1-10 копій/мол (90 %), менш 20-50 копій/мол за 16-24 тижнів, утримання її на цьому рівні як можна довше.

 - Імунологічна - відновити стан імунної системи. Коли вірусне навантаження різко знижується, організм одержує можливість поступово ввідновлювати кількість CD4 лімфоцитів і, відповідно, адекватну імунну відповідь.

 - Клінічна - збільшити тривалість і якість життя ВІЛ-позитивного. Прийом терапії в більшості випадків рятує людину від розвитку СНІДу, а виходить, захворювань, які могли б погіршити його життя й навіть привести до загибелі. Оскільки кількість вірусів у крові й тканинах різко зменшується, стає менш небезпечний незахищений пологовий акт, а виходить, і можливість зачати дитину.

Принцип дії:
Однієї із проблем пригнічення вірусу іммуннодефіциту людини є його висока мутагенність, тобто  здатність змінювати свою ДНК і в такий спосіб створювати життєздатні мутації навіть у несприятливих умовах. Основою ВААРТ є метод застосування трьох препаратів одночасно для придушення різних стадій розвитку вірусу. До розробки комбінової терапии використовувався лише один препарат (спочатку це був т.зв.  AZT - зидовудин), до якого вірус швидко пристосовувався. Застосування трьох препаратів дозволяє ефективно придушувати не тільки наявний в організмі різновид вірусу, але і його природні мутації.

Комбінація препаратів скаладається із трьох або чотирьох компонентів. За принципом дії всі компоненти діляться на наступні групи: інгібітори зворотної транскриптази трьох видів - нуклеозидні, ненуклеозидні й інгібітори протеази. Останнім часом  ведуться активні випробування ще одного перспективного виду, названного інгібітором злиття.

Вірус може виробити стійкість до певного препарату, якщо він приймається нерегулярно або в недостатніх дозах. Таку стійкість прийнято називати резистентністю. Існують штами (різновиди) вірусу, резистентні до препаратів того або іншого класу; мутації резистентності поступово накопичуються - резистентні штами стають більше розповсюдженими. Якщо пацієнт інфікований штамом ВІЛ, стійким стосовно   препаратів декількох класів, підібрати ефективний варіант ВААРТ і тим самим відкласти настання стадії СНІДу стає дуже важко.

Режим прийому

Тритерапия вимагає чіткого дотримання графіка прийому (у певну годину або за заданий час до або після їжі). Не можна пропускати прийоми препаратів, не можна приймати зменшені або збільшені дози у випадку пропуску. Все це створює більше навантаження на ВІЛ- позитивного, тому перед початком терапії її режим обговорюється на прийомі у лікаря, а склад препаратів може бути скоректований. Якщо людина приймає наркотики або алкоголь, їй може бути важко дотримуватися графіка прийому, що зменшує ефективність терапії.

Доступність терапії 

Вартість препаратів комбінованої терапії дуже висока (наприклад "Тризивір" коштує біля $1020 місячний курс, а річний курс фузеона становить $24 984), що робить їх недоступними для багатьох людей в  країнах, що розвиваються.

В Україні витрати оплачуються державою й ліки видаються безкоштовно. Однак, не у всіх регіонах країни виділяються необхідні засоби, наприклад, у Києві терапія доступна для всіх, хто має постійну реєстрацію, а в багатьох обласних центрах потрібних ліків просто немає. У вільний продаж ці препарати не надходять. У цей час на фармацевтичному ринку доступні деякі дешеві антиретровирусні препарати, на які закінчився строк патентного захисту, так звані генерики.

Фармацевтичні препарати мають кілька назв:

   перша назва дається під час дослідження, вона грунтується на хімічному складі препарату, наприклад, DMP266;

   друга - генерична, тобто  назва, загальна для всіх препаратів з однаковим хімічним складом, наприклад, індинавір;

   третя назва - торговельна марка, що належить певній фармацевтичній компанії, що виробляє препарат, наприклад Криксіван™.
Багато які антиретровірусні препарати є в наявності в Україні у двох формах. Перша форма-препарати торгівельної марки міжнародних фармацевтичних компаній, таких як Глаксосміткляйн (GSK), Брістоль Майерс Сквібб (BMS) і т.п., наприклад Зерит™ (ставудин). Друга форма –препарати-генерики,вироблені такими компаніями, як Ранбаксі (Ranbaxy) і Ціпла (Cіpla), наприклад Авостав (ставудин) і Ставір (ставудин) відповідно. У цілому, не існує різниці між препаратом-генериком і препаратом з торговою маркою. 
19 серпня 2010 ВООЗ опублікувала нові рекомендації з лікування ВІЛ- Інфекції. ВООЗ вважає, що дорослі й підлітки повинні одержувати антиретровірусну терапію (АРТ), коли рівень імунних клітин у крові знижується до 350 на кубічний міліметр крові. В 2006 році організація затвердила рівень в 200 клітин на кубічний міліметр.

Крім того, ВООЗ рекомендувала вагітним жінкам, незахищеним від вірусу, застосовувати антиретровірусні препарати з 14 тижня вагітності, лікування може тривати під час грудного вигодовування.

Ставудин, відносно дешевий противірусний препарат, який широко використовується в країнах, що розвиваються, повинен бути замінений на зидовудин і тенофовір, тому що вони мають менш виражені побічні ефекти.
ПРОФІЛАКТИКА ВІЛ-ІНФЕКЦІЇ
Тенденції поширення ВІЛ-інфекції, особливості шляхів передачі в різних регіонах світу визначають стратегію й тактику профілактики захворювання. Для боротьби з ВІЛ-інфекцією необхідно об'єднати сили і засоби багатьох країн, залучити кращих фахівців, потрібно розробити нову глобальну й національну програми боротьби. Через відсутність засобів специфічної й екстреної профілактики вирішальне значення мають заходи загального характеру. Профілактика ВІЛ-інфекції в першу чергу повинна бути орієнтована на групи ризику [57].

Зміст й удосконалювання профілактичних заходів при ВІЛ-інфекції включають наступні основні напрямки:

1.
Участь медичної служби в проведенні заходів щодо санітарної охорони території країни  й закордонних держав, а також серед осіб, що повертаються в країну із тривалих закордонних відряджень, членів їхніх родин й іноземних громадян, що прибувають у нашу країну.

2.
Епідеміологічний нагляд за ВІЛ-інфекцією. Санітарно-епідеміологічний нагляд за виконанням норм і правил санітарно-протиепідемічного режиму в лікувально-профілактичних установах. Удосконалювання системи епідеміологічного нагляду: розробка нових підходів до прогнозування поширення ВІЛ-інфекції й вибору управлінських рішень що до стримування інфікованості (захворюваності) ВІЛ.

3. Широка роз'яснювальна робота, пропаганда здорового способу життя, санітарна освіта, статеве виховання, пояснення причин і характеру захворювання, його наслідків, шляхів зараження й міри що до попередження хвороби.

4. Дотримання гігієнічних норм, протиепідемічних правил і мір особистої профілактики медичним персоналом, щоб не допустити, самозараження й інфікування ВІЛ хворих всіх профілів.

5.
Активне виявлення хворих ВІЛ-інфекцією і вірусоносійства серед осіб у групах підвищеного ризику зараження.

6. Диспансерне динамічне спостереження за ВІЛ- інфікованими особами із серопозитивними й сумнівними результатами лабораторного обстеження.

7. Попередження ВІЛ- інфікованих вагітних жінок про високу ймовірність народження ними інфікованих дітей. Профілактика зараження здорових немовлят при годівлі грудним молоком інфікованих матерів.

8. Удосконалювання й впровадження в лабораторну практику медичної служби сучасних методів діагностики ВІЛ-інфекції, раннього виявлення маркерів зараження ВІЛ.

9.
Широке впровадження в практику анонімного обстеження на ВІЛ- інфекцію, до тестового й після тестового психосоціального консультування всіх бажаючих.

10.
Інтенсифікація підготовки викладачів медичних наукових установ, керівників медичної служби всіх рівнів, медичного персоналу лікувально-профілактичних установ, клінічних й імунологічних лабораторій по проблемі ВІЛ-інфекції.

Санітарна охорона території країни щодо попередження розповсюдженності ВІЛ-інфекції повинна активно здійснюватися у зв'язку з директивними документами. Обов'язковій перевірці сертифікатів про відсутність ВІЛ-інфекції повинні піддаватися всі іноземці, у тому числі військовослужбовці й особи без громадянства, що прибувають у нашу країну на строк понад 3 міс. у навчальні й інші установи або з будь-якими іншими цілями. При відсутності сертифіката ці особи в країну не допускаються. У випадку виявлення ВІЛ-інфекції при плановому медичному огляді іноземного громадянина (студенти ВУЗів) вирішується питання про депортацію ВІЛ-інфікованого. Хворі й ВІЛ- інфіковані іноземні громадяни з їхньої згоди можуть бути госпіталізовані в медичну установу для обстеження й лікування, а потім вони депортуються.

Епідеміологічний нагляд за ВІЛ-інфекцією - це динамічна оцінка стану й тенденцій розвитку епідемічного процесу з метою проведення профілактичних і протиепідемічних заходів, що випливають із оцінки, спрямованих на попередження ВІЛ-інфекції серед населення, персоналу медичних установ, а також зниження показників ураження ВІЛ-інфекцією в групах високого ризику інфікування (споживачі наркотиків внутрішньовенно, повії, хворі гемофілією, гомосексуалісти).

Санітарно-епідеміологічний нагляд за ВІЛ-інфекцією включає:

· одержання інформації про поширення ВІЛ-інфекції у світі, країні;

· одержання даних про результати здійснення динамічного контролю (моніторингу) за еволюцією епідемії в масштабі країни;

· виявлення осіб, що ставляться до груп ризику (наркомани, гомо- і бісексуали, повії, особи, що страждають венеричними захворюваннями, які одержують множинні гемотрансфузії, а також хворі, що перехворіли /антигеноносії/ВГВ, ВГС), добровільне лабораторне й клінічне їхнє обстеження;

· збір даних про СНІД-асоційовані інфекції й обстеження страждаючих на ці захворювання; інформація про результати обстеження;

· інформація про результати серологічного й клінічного обстеження (при наявності медичних показань) різних категорій населення;

· узяття на облік і динамічне диспансерне спостереження з періодичним лабораторним і клінічним обстеженням всіх ВІЛ- інфікованих, а також осіб із серопозитивними в ІФА й сумнівними в РІФ результатами дослідження; епідеміологічне обстеження вогнищ ВІЛ-інфекції, виявлення, узяття на облік й огляд осіб, що зазнали ризику зараження;

· збір й аналіз даних щодо соціальних факторів, які сприяють поширенню ВІЛ-інфекції;

· обстеження й одержання інформації про результати обов'язкового обстеження донорів;

Диспансерний нагляд за ВІЛ-інфікованими та хворими СНІДом.

Термін «диспансеризація» при ВІЛ-інфекції визначає систему комплексних лікувально-профілактичних, соціально-психологічних та гігієнічних заходів, які направлені на продовження активного періоду життя та працездатності людей, які інфіковані ВІЛ, шляхом активного виявлення ознак прогресування захворювання, профілактики і своєчасного лікування опортуністичних інфекцій і психосоціальної підтримки.

Мета диспансеризації – продовжити життя людини, враженої ВІЛ, зробити її соціально змістовною і економічно продуктивною.

Задачі диспансеризації:

· Динамічний нагляд за ВІЛ-позитивними особами та хворими на СНІД;

· Своєчасне виявлення ознак прогресування ВІЛ-інфекції;

· Надання комплексної лікувально-профілактичної допомоги; попередження розвитку опортуністичних інфекцій (як кофакторів прогресування ВІЛ-інфекції);

· Психологічна підтримка, підтримка в соціальній адаптації і психологічне консультування ВІЛ-інфікованих, їх рідних та близьких.

Принципи диспансеризації:

1. Добровільність – диспансерний нагляд проводиться на добровільних принципах.
2. Конфіденційність – право пацієнта на збереження тайни діагнозу (нерозголошення інформації про ВІЛ-позитивність, доводження до мінімуму кількості людей, які знають про факт інфікування). Недодержання медичними працівниками принципу конфіденційності являється найбільш частим механізмом, який «запускає» протиправні дії у відношенні до ВІЛ–інфікованої людини, а інколи руйнує його особисте та соціальне життя.
3. Доступність – максимальне приближення всіх видів медичної допомоги до людини.
4. Багатопрофільність – широкий діапазон медичної допомоги, яка надається в амбулаторних умовах.

Надання психологічної підтримки ВІЛ – інфікованим і хворим на СНІД.
Одним з головних дій охорони суспільства від наступного розповсюдження вірусу імунодефіциту людини є дотримання здоровими і ВІЛ– інфікованими людьми соціально-відповідального образу життя, яке затримує розповсюдження ВІЛ-інфекції.

Умовою дотримання ВІЛ - інфікованими такого образу життя є надання ВІЛ – позитивним особам та хворим СНІДом, їх рідним та близьким необхідного об’єму психологічної підтримки.

Психологічну підтримку ВІЛ-інфікованим в умовах лікувольно-профілактичних закладів надають лікарі:

· психотерапевти;

· психологи; 

· лікарі інших спеціальностей, які проводять диспансерний нагляд та лікування таких пацієнтів і мають відповідну професійну підготовку;

Мета психологічної підтримки є надання цим пацієнтам:

· власне емоційної, психологічної підтримки;

· сприяння корекції їх негативної, руйнуючої поведінки у відношенні до себе себе, оточуванню й суспільству на позитивну, життєвоутримуючу;

· роз’яснення їх прав та обов’язків, ознайомлення с методами індивідуальної профілактики для попередження інфікування контактуючих осіб, можливостей медичного та соціального нагляду;

· інформації-попередження щодо обов’язкового відмовлення від донорства крові та її компонентів і карної відповідальності завідомо поставлення в небезпеку зараження іншої особи (осіб) ВІЛ. ВІЛ – інфікована особа обов’язково письмово засвідчує факт здобуття певної інформації і попередження.
Інформація щодо захворювання, шляхи інфікування, форми поведінки, яких повинна дотримуватися інфікована особа, повинна висловлюватися зрозумілою для пацієнта мовою (без вживання наукової термінології) та бути об’єктивною, конкретною, логічною та послідовною.

Лікар повинен висловлюватися дуже відповідально, т.ч. практично постійно при роботі з ВІЛ-інфікованими та їх близькими з’являється необхідність обговорювати питання їх прав та обов’язків, а також інших юридичних проблем.
ПРОГНОЗ

Для прогнозу СНІДу важливе значення має визначення рівня Т- хелперних лімфоцитів і співвідношення Т4/Т8 Якщо рівень Т4, менше 200 в 1мм крові, то в перший рік після появи клінічних симптомів СНІДу смертність перевищує 50%. Спонтанна ремісія не описана. Хвороба неодмінно прогресує й закінчується летально.
ПРОТОКОЛ ЛІКУВАННЯ

Шифр МКХ-10

ВІЛ/СНІД

Клінічні форми: ураження слизової оболонки порожнини рота у пацієнтів з ВІЛ/СНІД.

Діагностичні критерії:

Ураження найбільш тісно пов'язані з ВІЛ-інфекцією:

· кандидоз — еритематозний, гіперпластичний, псевдомем-бранозний;

· волосяна лейкоплакія;

· ВІЛ-гінгівіт;

· виразково-некротичний гінгівіт;

· ВІЛ-пародонтит;

· саркома Капоши.

Ураження менш тісно пов'язані з ВІЛ-інфекцією:
· атипові орофарінгеальні виразки;

· ідіопатична тромбоцитарна пурпура;

· ксеростомія, одно- чи двобічне збільшення слинних залоз;

· вірусна інфекція (не Епштейн-Бар) — цитомегаловірусна, викликана herpes simplex, людським папіломавірусом — бородавчасті ураження, вірусом вітряної віспи.

Ураження, можливо пов'язані з ВІЛ-інфекцісю:

· бактеріальні інфекції — гінгівіт, пародонтит, актиномікоз, інфекції, що спричинені Enterobarter cloacea, Echerrichia coli, Klebsiella pneumoniae, туберкульоз, Mycobacterium avium intracellular; хвороба кошачої царапини;

· загострення апікального періодонтиту;

· грибкова інфекція не кандидозної етіології — криптококкоз, геотрихоз, гістоплазмоз, мукоромікоз, меланінова гіперпігментація;

· неврологічні порушення — тригемінальна невралгія, параліч лицевого нерву;

· остеомієліт; синусит;

· запалення підщелепної жирової клітковини — абсцес, флегмона, плоскоклітинна.карцинома, токсичний епідермоліз. 

Лабораторні:
· загальноприйняті методи діагностики ВІЛ/СНІД;

· імунологічні генно-інженерні, імуноферментний аналіз, радіоімунний метод, аглютинаційні реакції, імуно флуоресцекція);

· вірусологічні;

· гематологічні,

Показання до обстеження на ВІЛ/СНІД:

1. Злоякісні новоутворення (саркома Капоши, лімфома).

2. Інфекції:

2.1. Грибкові (кандидоз, криптококоз);

2.2. Бактеріальні («атиповий» мікобактеріоз);

2.3. Вірусні інфекції (цитомегаловірусні; такі, що спричиняють вірусом простого герпеса, попавовірусом, вірусом HTIV);

2.4. Найпростіші і гельмінті (Pneumocystis carina, токсоплазмоз, криптоспорідіоз, стронгілоідоз).

Допоміжні діагностичні критерії:
· ДНК-полімеразне дослідження (ПЛР) з елементів ураження на HSV 1/2 або іменоферментний аналіз (ІФА) слини (прямий) на HSV 1/2;

· ІФА чи серологічні дослідження сироватки крові на вміст специфічних антитіл класів IgG та ІgМ до HSV-1 та HSV-2;

· цитологіне дослідження зішкрябів з поверхні елементів ураження для виявлення величезних багатоядерних клітин;

· клінічний аналіз крові.

Клініка:
Кандидоз слизової оболонки порожнини рота:

· псевдомембранозна форма —значна кількість м'яких білих осередків ураження (нальотів), що легко знімаються при пошкрябуванні;

· гіперпластична форма — наявність щільних білих уражень, спаяних з поверхнею слизової оболонки;

· атрофічна форма (еритематозна) — наявність еритематозних плям без нальоту, на фоні яких можуть виникати осередки гіперкератозу.

Виразково-некротичний гінгівостоматит (пов'язані з фузоспірілярною інфекцією):

—гострий виразково-некротичний гінгівіт у фронтальній ділянці.

Волосяна лейкоплакія (пов'язані з вірусом Епштейн-Бара):

—білуваті волосяні розростання (кератинові утворення), що незнімаються після пошкрябування переважно по краю язика.

Орофарінгеальні виразки:

· виразки і афти, що локалізуються на піднебінні (пов'язані з Cryptococcus neofonnans);

· виразки і афти, що локалізуються на слизовій оболонці піднебіння, язика, зони Клейна і слизовій оболонці носа (пов'язані з цитомегаловірусною інфекцією)

Саркома Копоші:

—судинна пухлина, яка характеризується множинними пігментними ураженнями у формі м'якого синюшного (від бурого до синьо-червоного кольору) вузлика, безболісна.

Лікування:

Здійснюється згідно з протоколами лікування окремих нозологічних форм.

Критерії ефективності лікування:

—зменшення клінічних проявів захворювання.

Ризик професійного зараження стоматологів 

· Імовірність контакту з ВІЛ при наданні стоматологічної допомоги не велика, порядку 0,85%, проте стоматологів відносять до професійної групи ризику. 

· Основну небезпеку представляє забруднення шкіри, слизової оболонки очей, рота, носа, інфікованою кров'ю або іншими біологічними рідинами. 

· Ротова рідина (слина) вважається менш небезпечна, тому що зміст у ній вірусів у хворого на СНІД мізерно в порівнянні вмісту вірусу в крові. 

· Ризик зараження зростає при ушкодженні шкіри рук гострими борами, дрилями, кореневими або ін'єкційними голками. Проте встановлено, що за зміну терапевт-стоматолог одержує 8-12 мікротравм, які не супроводжуються видимою кровотечею. ВІЛ не гине в результаті протирання інструмента ваткою, змоченою спиртом.

Заходи у випадку аварії ВІЛ/СНІД
Про кожен аварійний випадок негайно інформувати заступника головного лікаря по лікувальній роботі. Також необхідно оцінити ризик зараження ВІЛ-інфекцією та обстежити за допомогою експрес-тесту. У випадку негативного результату експрес-тесту пацієнта на ВІЛ медичний працівник не потребує медикаментозної профілактики ВІЛ. Якщо у медичного працівника результат експрес-тесту негативний, а у пацієнта – позитивний, медичному працівнику назначають чотирьохтижневий курс антиретровірусної терапії. Через 1, 3 та 6 місяців після контакту повторюють тестування на ВІЛ. Якщо за цей період у медичного працівника відбулася сероконверсія, його направляють до спеціаліста для тривалого лікування ВІЛ-інфекції. У випадку, коли за вказаний термін сероконверсії не трапилося, медичному працівнику сповіщають, що ВІЛ-інфекції у нього немає [26].

При порушенні цілісності шкіри (порізах, уколах) необхідно:

-
зняти рукавички робочою поверхнею всередину

-
видавити кров з рани

-
ушкоджене місце обробити одним з дез.розчинів (70% розчином спирту або 3% перекису водню), потім 5% розчином йоду

-
ретельно вимити руки з милом під проточною водою, потім протерти 70% розчином спирту

-
на рану накласти лейкопластир і надягти напалечник

-
при необхідності продовжити роботу, надягти нові рукавички

(Виписка з наказу №120 МЗ України від 25.05.2000р.)

При влученні зараженого матеріалу на обличчя:
-
ретельно промити з милом

-
очі промити водою або розчином марганцевокислого калію в розведенні 5:10000 і закапати 30% розчином альбуциду

У випадку забруднення кров'ю або іншими біологічними матеріалами без ушкодження шкіри:

-
шкіру рук або інші частини тіла під забрудненим одягом протирають 70% спиртом, 3% розчином перекису або 3% розчином хлораміну

-
промивають водою з милом

-
удруге обробити спиртом

(Виписка з наказу №120 МЗ України від 25.05.2000р.)

За наказом МОЗ України №120 від 25.05.2000р, всі робочі місця повинні бути забезпечені аптечками «антиСНІД» наступного складу:

-
70% спирт - 50 мл

-
5% йод

-
Перев'язний матеріал

-
Дистильована вода для розведень - 1л

-
Напалечники - 3 шт.

-
Лейкопластир - 1 котушка

-
Ножиці

-
Тюбик крапельниця з 30% розчином альбуциду

-
3% перекис водню

-
3 пари латексних рукавичок

*Марганцевокислий калій вилучено з аптечки «антиСНІД» наказом МОЗ України № 740.
Профілактика внутрішньолікарняного й професійного зараження
· За наказом №120 МОЗ України від 25.05.2000р, кожний, хто звертається за медичною допомогою, повинен розглядатися як потенційний носій ВІЛ
· будь-яке ушкодження шкіри, слизових оболонок медперсоналу, забруднення їх біоматеріалом пацієнтів під час надання медичної допомоги кваліфікується як можливий контакт із матеріалом, що містить ВІЛ

· починати хіміопрофілактику рекомендується якомога раніше (якщо з моменту можливого зараження пройшло більше 72 годин, початок хіміопрофілактики вважається недоцільним)

Антиретровірусна терапія для профілактики професійного зараження ВІЛ. (Рекомендації ВООЗ для країн СНГ, 2004) (табл. 5)
Таблиця 5

	
	1-й препарат
	2-й препарат
	3-й препарат

	Препарати першого ряду
	Зідовудин внутрішньо по 300 мг 2 рази на добу
	Ламівудин внутрішньо по 150 мг 2 рази на добу
	Нелфінавір внутрішньо  750 мг 3 рази на добу

або

Нелфінавір внутрішньо 1250 мг 2 рази на добу

або

Лопінавір/ритонавір внутрішньо 400/100 мг 2 рази на добу

або

Саквінавір/ритонавір внутрішньо 1000/100 мг 2 рази на добу

	Альтернативні препарати
	Ставудин внутрішньо 40 мг 2 рази на добу(якщо вага тіла <60 кг – по 20мг 2 рази на добу)
	Діданозин внутрішньо 400 мг 1 раз на добу(якщо вага тіла <60 кг – по 250мг 1 раз на добу)
	


З огляду на можливість контакту із хворими на СНІД або вірусоносіями, стоматологам рекомендують наступні способи обережності:

· одержання інформації щодо можливих факторів ризику у хворого;

· антисептична обробка рук і робота в гумових рукавичках;

· використання (по можливості) інструментів, матеріалів, голок разового використання;

· бездоганна стерилізація й дезінфекція матеріалів, які будуть використані повторно.

Фахівці свідчать, що адекватні способи профілактики дозволяють уникнути інфікування ВІЛ навіть при роботі із групою ризику. Тому весь персонал повинен дотримуватися особистого захисту. Він передбачає використання гумових рукавичок, спеціальних окулярів, пластикових масок, спеціальних халатів і шапочок. Необхідно уникати незначних поранень інструментарієм, що мав контакт із кров'ю чи слиною хворого. Для значного зменшення утворення аерозолів не рекомендується користуватися турбінною бормашиною, краще використати наконечники з меншою кількістю оборотів. Значно зменшує аерозольне забруднення повітря робочої зони використання кофердама. Рукавички й маски рекомендується міняти після кожного пацієнта в крайньому випадку - раз у годину. Руки мити під струменем води після кожного хворого або процедури й обробляти 4% розчином хлоргексидину. Халати повинні мати якнайменше швів і наглухо закривати груди. Бажано використовувати разові халати із синтетичної тканини.

Стерилізація стоматологічного інструментарію. ВІЛ швидко інактивується при сухій і вологій стерилізації. Стоматологічний інструментарій багаторазового використання (у тому числі й відбиткові ложки) попередньо замочують у розчині гіпохлориту натрію, а потім піддають холодній обробці розчином глютаральдегіду або стерилізують в автоклаві з окисом етилену. Перед подачею відбитків у лабораторію їх необхідно помістити на 15 хвилин у розчин глютаральдегіду або гіпохлориту натрію. Для дезінфекції використовують 1% розчин глютаральдегіду, 25% розчин етилового спирту із пропіонлактоном в співвідношенні 1:40, 0,2% розчин гіпохлориту натрію з 0,35% розчином формаліну, час обробки 5 хвилин. Обробку інструментарію потрібно робити в рукавичках. При 56°С вірус інактивується протягом 30 хвилин. 

Необхідно ретельно дотримуватися умов, що гарантують повну інактивацію вірусу. Поліпшує передстерилізаційну підготовку використання апарата ультразвукового очищення «Серга». Для забезпечення повного контролю необхідно витримувати стандарт температури й часу стерилізації (180°С протягом 60 хвилин). З огляду на вимоги ДЕРЖСТАНДАРТу від 1992р., фірма «Довіра» випускає термочасовий індикатор стерилізації, що являє собою паперову смужку розміром 10 × 40 мм з нанесеним на неї індикаторним шаром. Її вкладають у пакет разом з інструментами й поміщають у стерилізатор. При дотриманні режиму стерилізації колір індикаторного шару змінюється й збігається з еталонним. Біоптати й інший операційний матеріал необхідно поміщати в подвійні захисні бікси, а транспортувати в спеціальних контейнерах.

Правові аспекти подолання ВІЛ-інфекції/СНІДУ
Масове розповсюдження СНІДу в усьому світі та в Україні створює загрозу особистій, громадській та державній безпеці, спричиняє важкі соціально-економічні та демографічні наслідки, що зумовлює необхідність вжити спеціальны заходи щодо захисту прав і законних інтересів громадян та суспільства.
Боротьба з цією хворобою є одним з пріоритетних завдань держави в галузі охорони здоров'я населення. Україна ратифікувала Конвенцію ООН про права дитини. Усі положення цієї Конвенції імплементовані в прийнятому Верховною Радою України 26 квітня 2001 року Законі "Про охорону дитинства". У відповідності зі ст. 6 Сімейного кодексу України правовий статус дитини має особа до досягнення нею повноліття. Відповідно до цієї ж статті і ст. 31 і 32 Цивільного кодексу України - малолітньою вважається особа до досягнення нею 14 років, неповнолітньою - особа у віці від 14 до 18 років.
Важливе значення в контексті охорони здоров'я в цілому і ВІЛ/СНІДу зокрема, має те, що законодавство України передбачає обов'язкове надання дітям інформації й освіти, у тому числі і з питань, що стосується здоров'я, прав людини і т.д. Відповідна тематика, з урахуванням вікових особливостей і здібностей дітей передбачена в типових навчальних програмах,де окреме місце відведене і питанням репродуктивного здоров'я, планування родини і запобігання хвороб, що передаються статевим шляхом, ВІЛ/СНІДу, проблемам наркоманії і пов'язаним з ними ризикам.
Крім того, ст.51 Закону України "Про освіту", серед іншого, встановлює гарантоване державою право всіх категорій населення, що здобувають освіту, на користування послугами установ охорони здоров'я, засобами лікування, профілактики захворювань і зміцнення здоров'я, а також на захист від будь-яких форм експлуатації, фізичного і психічного насильства, від дій педагогічних, інших працівників, що порушують права або принижують їхню честь і достоїнство.
У законодавстві України [1] визначна увага приділена можливості дітей і підлітків брати участь у процесі прийняття рішень у таких важливих питаннях, як надання згоди на медичне втручання взагалі і на добровільне тестування на ВІЛ. 
"ЗАКОН УКРАЇНИ Про запобігання захворюванню на синдром набутого імунодефіциту (СНІД) та соціальний захист населення містить розділ VI «ВІДПОВІДАЛЬНІСТЬ ЗА ПОРУШЕННЯ ЗАКОНОДАВСТВА У СФЕРІ БОРОТЬБИ ІЗ ЗАХВОРЮВАННЯМ НА СНІД» 
Стаття  31. Відмова особі у реалізації її права на проведення медичного огляду з метою виявлення зараження вірусом імунодефіциту людини, проведення такого огляду без попередньої згоди особи, яка обстежується, неналежне виконання  медичними  та фармацевтичними працівниками або працівниками інших сфер своїх професійних обов'язків, що призвело до зараження іншої особи (або кількох осіб) вірусом  імунодефіциту людини, відмова в поданні медичної допомоги ВІЛ-інфікованим або хворим на СНІД, а також розголошення відомостей про проведення медичного огляду та його результати медичними  працівниками та працівниками органів, зазначених у частині другій статті 8, тягне за собою відповідальність, встановлену законом України. 
Стаття 32. Свідоме створення небезпеки  зараження чи зараження іншої особи (або кількох осіб) вірусом імунодефіциту людини особою, яка знала про наявність у неї ВІЛ-інфекції, тягне за собою кримінальну відповідальність. Винна в цьому особа відшкодовує також  витрати, що виникли у зв'язку з наданням зараженій особі медичної та соціальної допомоги, у порядку, встановленому законом України. 
Стаття 33. Відшкодування збитків, завданих здоров'ю осіб, інфікованих вірусом імунодефіциту людини з вини медичних працівників або внаслідок незабезпечення безпечних умов праці власниками (уповноваженими органами) закладів охорони здоров'я, підприємств, установ, організацій, виконання працівниками яких своїх службових обов'язків пов'язане з ризиком інфікування вірусом імунодефіциту людини, здійснюється за рахунок винної особи в порядку, встановленому законодавством України. 
Зараження вірусом імунодефіциту людини чи іншої невиліковної інфекційної хвороби, регулюється ст.130 КК України, в якій зазначено: Свідоме створення небезпеки зараження вірусом імунодефіциту людини чи іншої невиліковної інфекційної хвороби, що є небезпечною для життя людини, - карається арештом на строк до трьох місяців або обмеженням волі на строк до п'яти років, або позбавленням волі на строк до трьох років. 
Зараження іншої особи вірусом імунодефіциту людини чи іншої невиліковної інфекційної хвороби особою, яка знала про те, що вона є носієм цього вірусу, - карається позбавленням волі на строк від двох до п'яти років.
Дії, передбачені частиною другою цієї статті, вчинені щодо двох чи більше осіб або неповнолітнього, - караються позбавленням волі на строк від трьох до восьми років. 
Умисне зараження іншої особи вірусом імунодефіциту людини чи іншої невиліковної інфекційної хвороби, що є небезпечною для життя людини, - карається позбавленням волі на строк від п'яти до десяти років.
Чинне законодавство покладає на ВІЛ-інфікованих хворих та хворих на СНІД такі обов’язки:

· вживати заходи, щодо запобігання поширенню ВІЛ-інфекції, запропоновані закладами охорони здоров’я; 
· овідомити осіб, які були з ним у статевих контактах, до виявлення факту інфікованості про можливість їх зараження; 
· відмовитися від донорства крові, її компонентів інших біологічних рідин, клітин, органів і тканин для використання їх у медичній практиці. 

Особі, в якої, за даними медичного огляду, виявлено ВІЛ-інфекцію, повідомляється про це працівником закладу охорони здоров’я, в якому проведено огляд, з урахуванням вимог законодавства щодо конфіденційності зазначеної інформації. Одночасно ВІЛ- інфікованому повідомляється про необхідність дотримання певних профілактичних заходів, про гарантії дотримання прав і свобод ВІЛ- інфікованих, а також про кримінальну відповідальність за свідоме поставлення у небезпеку зараження та зараження інших осіб вірусом імунодефіциту людини. 

Відповідно ст. 133 КК зараження іншої особи венеричною хворобою особою, яка знала про наявність у неї цієї хвороби, - карається виправними роботами на строк до двох років, або арештом на строк до шести місяців, або обмеженням волі на строк до двох років, або позбавленням волі на той самий строк. 

Дії, передбачені частиною першою цієї статті, вчинені особою, раніше судимою за зараження іншої особи венеричною хворобою, а також зараження двох чи більше осіб або неповнолітнього, - караються обмеженням волі на строк до п'яти років або позбавленням волі на строк до трьох років. 

Дії, передбачені частинами першою або другою цієї статті, якщо вони спричинили тяжкі наслідки, - караються позбавленням волі на строк від двох до п'яти років.

Ухилення від обстеження осіб, щодо яких є достатні дані про те, що вони хворі на венеричну хворобу, або ухилення від лікування осіб, які були у контакті з хворими на венеричну хворобу і потребують профілактичного лікування, продовжуване після попередження, зробленого їм органами охорони здоров’я, тягне адміністративну відповідальність.

ВІЛ-інфіковані та хворі на СНІД особи повинні письмово засвідчити факт одержання інформації про зараження його вірусом імунодефіциту людини, попередження про необхідність дотримання профілактичних заходів з метою запобігання розповсюдженню ВІЛ-інфекції та про кримінальну відповідальність за свідоме створення небезпеки зараження або зараження іншої особи (осіб) [58-65].

ТЕСТОВІ ЗАВДАННЯ:

1. Джерелом інфекції СНІДу є:

A. хворі з гострою респіраторною вірусною інфекцією; 

B. інфіковані; 

C. особи, що прибули з ендемічної зони; 

D. хворі СНІДом у гострому періоді.

2. Основні шляхи зараження ВІЛ-інфекцією:

A. краплинний; 

B. трансмісивний; 

C. контактний;

D. статевий.
3.  До найбільш вразливої групи ризику зараження ВІЛ-інфекцією належать: 

A. гомо- і бісексуали; 

B. повії; 

C. гемофіліки й інші реципієнти крові; 

D. споживачі ін’єкційних наркотиків, гомосексуалісти (ЧСЧ), повії (ЛВП)
4. Основними клінічними проявами ВІЛ-інфекції є: 

A. тривала лихоманка, втрата маси тіла; 

B. лімфаденопатія; 

C. рідкі випорожнення; 

D. процеси, викликані приєднанням опортуністичних інфекцій. 

5. До основних опортуністичних інфекцій стосовно ВІЛ-інфекції належать: 

A. глибокі мікози; 

B. криптоспорідіоз; 

C. цитомегаловірусна інфекція; 

D. токсоплазмоз.

6. Групи підвищеного ризику за ВІЛ-інфекцією:

A. особи, що вводять наркотики парентерально (СІН);
B. студенти;
C. школярі;
D. діти першого року життя.
7. Для епідемічного процесу ВІЛ-інфекції характерні: 

A. весняний підйом захворюваності;
B. літньо-осінній підйом захворюваності;
C. висока захворюваність дітей першого року життя;
D. нагромадження носіїв вірусу.
8. Обов'язковому лабораторному обстеженню на ВІЛ-інфекцію підлягають:
A. донори крові, вагітні, хірургічні хворі;
B. всі школярі;
C. всі дошкільники;
D. всі працівники шкіл;
9. Найбільш чутливі й специфічні лабораторні тести на ВІЛ:

A. ІФА й метод імуноблотингу, ПЦР;
B. РПГА;
C. РСК;
D. РНГА;
10. ВІЛ-інфіковані особи мають право:
A. на доступний медичний огляд;
B. бути донором;
C. працювати в дитячих установах при будь-якій формі хвороби;
D. працювати в лікарнях при будь-якій формі хвороби.
11. При потраплянні крові пацієнта на кон’юнктиву ока стоматолога, при проведенні стоматологічної процедури, після промивання очей водою варто використати:
A. 2% розчин соди;
B. 1% розчин борної кислоти;
C. 1% розчин борнокислого срібла;
D. 0,05% розчин перманганату калію;
12. При випадковому вколі голкою руки лікаря, що проводив місцеву анестезію необхідно:

A. ретельно вимити руки проточною водою з милом і заклеїти ранку пластиром;
B. видавити краплю крові з ранки й заклеїти пластиром;
C. обробити ранку 5% розчином йоду;
D. видавити краплю крові з ранки, вимити руки проточною водою з милом, обробити місце вколу 70% спиртом, а потім 5% розчином йоду.
13. СНІД –це:
A. опортуністична інфекція;
B. синонім ВІЛ-інфекції;
C. стадія хвороби;
D. самостійне захворювання.
14. ВІЛ-інфекція - це:

A. сапроноз;
B. антропоноз;
C. зооноз;
D. зооантропоноз.
15. ВІЛ-інфікована людина є джерелом інфекції:
A. у періодах, виражених клінічно;
B. у термінальній стадії;
C. у стадії безсимптомной інфекції;
D. довічно
16. Механізм передачі ВІЛ-інфекції:
A. аспіраційний;
B. фекально-оральний;
C. контактний;
D. трансмісивний.
E. парентеральний

17. Інфікування медичного персоналу ВІЛ можливо:
A. при проведенні парентеральних процедур, оперативних втручань;
B. проведенні фізіотерапевтичних процедур;
C. при рентгенографії;
D. при проведенні УЗО досліджень.
18. Високоактивна антиретровірусна терапія ВІЛ-інфекції - це призначення мінімум:
A. одного препарату;
B. двох препаратів;
C. трьох препаратів;
D. чотирьох препаратів.

19. Укажіть скрінінговий метод діагностики ВІЛ – інфекції:
A. імуноферментний аналіз;
B. імуноблотинг;
C. ПЦР.
20. Для епідемічного процесу ВІЛ-інфекції характерно все перераховане, крім:

A. осередковість захворювань;

B. літньо-осінній підйом захворюваності;

C. широка поширеність в усім світі;

D. наявність груп ризику.
21. Критерієм діагнозу СНІД є:

A. наявність одного зі СНІД-маркерних захворювань й/або зниження рівня Т-хелперів нижче 500 кл/мкл;
B. наявність одного зі СНІД-маркерних захворювань й/або зниження рівня Т-хелперів нижче 200 кл/мкл;

C. наявність одного зі СНІД-маркерних захворювань й/або зниження рівня Т-хелперів нижче100 кл/мкл;
D. наявність одного зі СНІД-маркерних захворювань й/або зниження рівня Т-хелперів нижче 50 кл/мкл.

22. Чи може бути джерелом інфекції людина, інфікована ВІЛ, якщо в нього результат аналізу крові на антитіла до ВІЛ негативний:

A. так;
B. ні.
23. Передача ВІЛ-інфекції від матері дитині неможлива:

A. транстплацентарно;
B. при проходженні через родові шляхи;
C. при поцілунку;
D. при годівлі грудьми;
24. Укажіть, до яких субпопуляцій Т-лимфоцитів найбільше тропен збудник ВІЛ-інфекції:

A. Т-хелпери;
B. Т-супресори;
C. Т-кілери.
25. Для епідемічного процесу ВІЛ-інфекції характерно:

A. осередковість захворювань, що групуються навколо одного джерела: статевого партнера, донора крові, сперми;
B. швидка естафетна передача інфекції від одного статевого партнера іншому;
C. виражена літньо-осіння захворюваність з ураженням осіб дітородного віку;
D. осередковість без вираженої сезонності;
E. рівномірний розподіл хворих по різних вікових групах без вираженої сезонності.
26. Зараження ВІЛ неможливо:

A. при статевому контакті;

B. при переливанні інфікованої крові;

C. від інфікованої матері плоду;

D. матері від інфікованої дитини при грудному вигодовуванні;

E. при трансплантації внутрішніх органів;

F. при кашлі, чиханні.

27. Імунодефіцит при ВІЛ-інфекції супроводжується всім перерахованим, крім:

A. зниження рівня Т-хелперів;

B. високим рівнем циркулюючих імунних комплексів;

C. високим рівнем імуноглобулінів всіх класів;
D. зниження рівня Т-лімфоцитів;

E. зниженням рівня Т-супресорів;

F. низьким рівнем циркулюючих імунних комплексів.

28. Остаточний діагноз ВІЛ-інфекції можна встановити:

A. за клінічними ознаками;

B. при виявленні антитіл до ВІЛ методом ІФА;

C. при виявленні антитіл до ВІЛ в ІФА й імуноблотінгу;

D. при виявленні стійкої лімфаденопатії;

E. при виявленні генералізованої саркоми Капоши.

29. Інфікування медичного персоналу ВІЛ найбільш ймовірно при:

A. різних парентеральних процедурах;
B. випадковому вколі під час операції;
C. підготовці порожнини рота до протезування;
D. видаленні зубного каменю;
E. проведенні фізіотерапевтичних процедур (наприклад, електрофорезу та ін.).
30. До якої групи інфекції відноситься ВІЛ-інфекція:

A. трансмісивних;
B. кишкових;
C. інфекцій зовнішніх покривів;
D. інфекцій дихальних шляхів.
E. гемавірусів
31. До клінічних показань обстеження на ВІЛ відноситься все перераховане, крім:

A. безпричинна діарея більше 1 місяця;

B. стійка лихоманка протягом тижня;

C. схуднення;
D. двостороння лімфаденопатія більше ніж в 2 групах лімфатичних вузлів понад 2 місяців; 

E. рецедивируючий оперізуючий герпес.

32. Обов'язковому лабораторному обстеженню на ВІЛ підлягають всі перераховані, крім:

A. донори крові;

B. донори органів;

C. медичні працівники, що мають контакт із кров'ю;

D. всі хворі, що надходять на стаціонарне лікування;

33. СНІД визначається як:

A. початкова стадія інфікування ВІЛ;
B. кінцева стадія ВІЛ-інфекції із глибоким імунодефіцитом і опортуністичними захворюваннями;

C. стадія первинних проявів у хворих ВІЛ-інфекцією;
D. стадія вторинних захворювань у хворих ВІЛ-інфекцією.
34. ВІЛ-інфікована людина становить небезпеку для навколишніх:

A. тільки в періодах, клінічних проявів;
B. тільки в термінальній стадії;
C. тільки в стадії гострої інфекції;
D. тільки в стадії безсимптомної інфекції;
E. довічно.
35. До СНІД-індикаторних захворювань відноситься все перераховане, крім:

A. саркома Капоши;

B. токсоплазмоз головного мозку;

C. туберкульоз позалегеневої локалізації;

D. злоякісна лімфома;

E. кандидоз слизової ротової порожнини.

ЕТАЛОНИ ВІДПОВІДЕЙ

	1. B
	2. D
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	4. D
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	15.  D

	16.  Е
	17.  A
	18.  C
	19.  A
	20.  B

	21.  B
	22.  A
	23.  C
	24.  A
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Антиретровірусні препарати :
Антиретровірусні препарати застосовують для терапії й профілактики ВІЛ-інфекції.
Існує 3 класи АРВП:

1. Нуклеозидні інгібітори зворотньої транскриптази ВІЛ.

2. Ненуклеозидні інгібітори зворотної транскриптази ВІЛ.

3. Інгібітори протеази ВІЛ.

Загальні показання до застосування АРВП:

 - Лікування інфекції, викликаної ВІЛ-1 і ВІЛ-2 (зідовудін, фосфазід, ставудін, диданозін, зальцитабін, ламівудін, абакавір).

 - Профілактика перинатальной ВІЛ-інфекції (зідовудін, фосфазід).

 - Хіміопрофілактика ВІЛ-інфекції в немовлят (зідовудін).

 - Хіміопрофілактика парентерального зараження ВІЛ (зідовудін, фосфазид, ставудін, диданозін, ламівудін, абакавір).

Загальна інформація для пацієнтів, що приймають АРВП:

Призначений препарат не виліковує від СНІДу й не попереджає зараження ВІЛ, однак сприяє зменшенню розмноження вірусу й захищає імунну систему від ушкодження. Це приводить до більш повільного розвитку проявів, характерних для СНІДу й ВІЛ-інфекції. Необхідно дотримуватися режиму лікування, не пропускати дозу й приймати її через рівні проміжки часу, вчасно звертатися до лікаря для проведення аналізів крові. У випадку пропуску дози прийняти її якомога швидше ; не приймати, якщо майже наступив час прийому наступної дози; не подвоювати дозу. Повідомляти лікареві про всі нові симптоми. Обов'язково консультуйтеся з лікарем при необхідності застосування нових ЛЗ [54, 56].

Нуклеозидні інгібітори зворотньої транскриптази ВІЛ
До даного класу АРВП відносять:
· аналоги тімідіна: зідовудін, фосфазід, ставудін;
· аналог аденіна: диданозін;
· аналоги цитидіна - зальцитабін, ламивудін;
· аналог гуаніну - абакавір.

Механізм дії:

В основі структури всіх НІЗТ лежить один з аналогів природнього нуклеозиду (тімідін, аденін, цитідін або гуанін), що обумовлює загальну властивість метаболітів кожного із препаратів блокувати зворотну транскриптазу ВІЛ і вибірково інгібувати реплікацію вірусної ДНК. Під дією відповідних ферментів препарати метаболізуються з утворенням трифосфатів, які й проявляють фармакологічну активність. Здатність препаратів цієї групи інгібувати зворотню транскриптазу ВІЛ у сотні разів вище, ніж здатність пригнічувати ДНК-полімеразу людини. НІЗТ активні в інфікованих ВІЛ Т-клітинах і макрофагах, інгібують ранні стадії життєвого циклу вірусу.

Зидовудін (ZDV)

Є аналогом тімідіна. Перший антиретровірусний препарат, зареєстрований в 1987 р.


Фармакокінетика: добре всмоктується в ШКТ, їжа (особливо жирна) трохи зменшує біодоступність. Час досягнення пікової концентрації в сироватці - 0,5-1,5 г, у СМР - 1 г. Зв'язування з білками плазми низьке (30-38%). Проникає через ГЕБ, плаценту, у сім`яну рідину. Метаболізується в печінці до неактивного метаболіту, виводиться нирками. Період напіввиведення - 1,1 г, клітинний - 3,3 г.

Небажані реакції:
ШКТ: найчастіше нудота й блювання, рідше порушення смаку, біль у животі, діарея, анорексія, метеоризм.
Печінка: підвищення активності трансаміназ, стеатоз.

Гематологічні реакції: анемія, нейтропенія, лейкопенія, тромбоцитопенія.

Нервова система: слабкість, підвищена стомлюваність, головний біль, безсоння, астенічний синдром, сонливість, депресія, периферичні нейропатії, парестезії.

Серце: біль.

Легені: кашель.

Інші: рідко - лактацидоз, міопатія (обумовлена мітохондріальною токсичністю), лихоманка, часті сечовипускання, панкреатит.

Протипоказання абсолютні: Гіперчутливість до зідовудіну. Лейкопенія (число нейтрофілів менш 0,75·109/л). Анемія (рівень гемоглобіну менше 70 г/л).

Відносні: Дефіцит вітаміну В12 або фолієвої кислоти. Печінкова недостатність.

Попередження: 
Вагітність. Зідовудін проникає через плаценту. Застосування препарату вагітним, інфікованим ВІЛ, вірогідно знижує ризик інфікування дитини.

Годування грудьми. Препарат проникає в грудне молоко й досягає концентрації, близької до сироваткового рівня. Матерям з ВІЛ-інфекцією годування грудьми не рекомендується.

Педіатрія. Зидовудин не застосовується для терапії ВІЛ-інфекції в дітей до 3 міс.

Порушення функції нирок. При важкій нирковій недостатності (кліренс креатиніна менш 20 мол/хв) потрібна корекція дози.
Порушення функції печінки. Печінкова недостатність може призводити до кумуляції препарату й підвищенню ризику токсичності, необхідне зменшення дози.


Лікарські взаємодії:

Не рекомендується одночасний прийом зидовудина, фосфазида й ставудина, оскільки всі вони є аналогами тимідина й можуть конкурувати за фермент тимідинкіназу. Метадон підвищує рівень зидовудина в плазмі на 30-40%. При сполученні зидовудина з парацетамолом збільшується ризик виникнення нейтропенії.

Інгібітори цитохрома Р-450 (циметидин й ін.) підвищують концентрацію зидовудина в плазмі. Препарати, що володіють нефротоксичною дією й пригнічують функцію кісткового мозку (амфотерицин В, ганцикловір, вінкристин, вінбластин), збільшують ризик токсичної дії зидовудина. Не рекомендується сполучати зидовудин з рибавірином, тому що вони є антагоністами й послаблюють фармакологічну активність один одного.


Фосфазид (ФАЗТ)


Оригінальний вітчизняний препарат, аналог тимідина, є одним з метаболітів зидовудина. Зареєстрований тільки в Росії. Ефективність і безпека вивчена в одному непорівняльному багатоцентровому дослідженні.


Фармакокінетика: Обмежено всмоктується в ШКТ. Час досягнення пікової концентрації в сироватці - 2,5-3 год. Добре розподіляється. Проходить через ГЕБ, концентрація в СМР становить 15-64% рівня в плазмі крові. Проходить через плаценту. Метаболізується в печінці, екскретується нирками. Період напіввиведення - 2,5 год.

Небажані реакції:
ШКТ: нудота, блювання, тяжкість в эпігастрії, діарея, анорексія.

ЦНС: головний біль, безсоння, слабкість.

Гематологічні реакції: анемія, гранулоцитопенія.

Інші: міалгія, шкірні висипання, сверблячка.


Протипоказання абсолютні: Гіперчутливість до фосфазиду.

Відносні: Вагітність.Годування грудьми.Виражена нудота/блювання.Рівень гемоглобіну нижче 50 г/л.
Підвищення активності трансаміназ або рівня креатиніна більш ніж в 5 разів щодо верхньої границі норми.

Нейтропенія (менш або дорівнює 0,5·10 9/л).Тромбоцитопенія (менш 25·10 9/л).


Попередження:
Вагітність. Фосфазид добре проходить через плаценту, внаслідок чого концентрація його в крові пуповини дорівнює такій у крові матері. ВІЛ-інфікованим жінкам не рекомендується приймати препарат до 14-го тижня вагітності.
Годування грудьми. Матерям з ВІЛ-інфекцією годування грудьми не рекомендується.

Педіатрія. Ефективність і безпека фосфазида в дітей не вивчалася.

Порушення функції нирок і печінки. Досліджень щодо ефективності та безпеки препарату в данній категорії пацієнтів не проводили. Варто застосовувати з обережністю.


Лікарські взаємодії:

Дані про лікарські взаємодії фосфазида відсутні.

Ставудин (D4T)

Як і зидовудин, є аналогом тимідина.


Фармакокінетика: Добре всмоктується в ШКТ, біодоступність не залежить від їжі. Час досягнення пікової концентрації в сироватці - 0,5-1,5 год, у СМР - 1 год. Зв'язування з білками плазми крові низьке (30-38%). Проходить через ГЕБ. Метаболізується в печінці, виводиться нирками. Період напіввиведення - 1,2 год, клітинний - 3,5 год.

Небажані реакції:
ШКТ: нудота, блювання, анорексія, біль у животі.

Гематологічні реакції: анемія.

Нервова система: порушення сну, астенічний синдром, головний біль, периферичні нейропатії, парестезії.

Легені: кашель.

Симптоми гіперчутливості: висип, лихоманка та ін.

Інші: артралгія, міалгія, панкреатит.


Протипоказання абсолютні: Гіперчутливість до ставудину. Периферична нейропатія. Годування грудьми. Вік до 3 міс. Печінкова недостатність. Важка ниркова недостатність (кліренс креатиніна менше 15 мол/хв).

Відносні: Алкоголізм (активний або в анамнезі). Вагітність. Ниркова недостатність (кліренс креатиніна 15-50 мол/хв).

Попередження: 

Вагітність. Дані про проходження ставудина через плаценту й можливості зменшення ризику трансплацентарної передачі вірусу відсутні. При вагітності може застосовуватися тільки в крайніх випадках.

Годування грудьми. Дані про проникнення ставудина в грудне молоко відсутні. Матерям з ВІЛ-інфекцією годування грудьми не рекомендується.

Педіатрія. Ставудин протипоказаний дітям до 3 міс.
Порушення функції нирок. У пацієнтів з порушенням функції нирок підвищується ризик токсичності препарату, тому потрібна корекція дози. При важкій нирковій недостатності (кліренс креатиніна менш 15 мол/хв) ставудин протипоказаний.


Порушення функції печінки. Ставудин може провокувати загострення наявних хронічних захворювань печінки.


Лікарські взаємодії:

При сполученні із хлорамфеніколом, цисплатином, диданозином, етамбутолом, етіонамідом, гідралазином, ізоніазидом, препаратами літію, метронідазолом, нітрофурантоіном, фенітоіном, вінкристином, зальцитабіном підвищується ризик розвитку периферичної полінейропатії. Не рекомендується сполучати c зидовудином, оскільки вони обоє є аналогами тимідина й можуть конкурувати за фермент тимідинкіназу. Посилення антиретровірусного ефекту при сполученні з диданозином і зальцитабіном.


Диданозин (DDІ)

Є аналогом аденіна.

Фармакокінетика: Помірно всмоктується в ШКТ, їжа зменшує біодоступність. Час досягнення пікової концентрації в сироватці - 0,5-1,0 год. Зв'язування з білками плазми менш 5%. Добре розподіляється. Проникає через ГЕБ, рівень у СМР досягає 20% концентрації в плазмі. Дані про метаболізм точно не встановлені. Виводиться нирками. Період напіввиведення - 1,5 год, клітинний - 8-24 год.

Небажані реакції:
ШКТ: нудота, блювання, сухість у роті, біль у животі, анорексія, метеоризм, діарея.

Гематологічні реакції: анемія, гранулоцитопенія, лейкопенія, тромбоцитопенія.

Нервова система: порушення сну, астенічний синдром, головний біль, тривога, безсоння, епілептичні припадки, периферична нейропатія, парестезія.

Шкіра: висип, сверблячка, алопеція.

Скелетні м'язи: міалгія, рабдоміоліз.

Печінка: порушення функції, стеатоз, гепатит.

Нирки: гостра ниркова недостатність.

Інші: анафілактоїдні реакції, лактацидоз, озноб, артралгія, гіпертрофія привушної слинної залози, цукровий діабет, панкреатит.


Протипоказання абсолютні: Гіперчутливість до диданозину. Годування грудьми.

Відносні: Панкреатит (активний й в анамнезі). Стани, що вимагають обмеження надходження натрію в організм: серцева недостатність, цироз печінки, периферичні набряки й/або застійні явища в малому колі кровообігу, 
гіпернатріємія, артеріальна гіпертензія, токсикоз вагітних. Алкоголізм. Гіпертригліцеридемія. Ниркова й/або печінкова недостатність. Подагричний артрит. Периферична полінейропатія. Фенілкетонурія. Вагітність.

Попередження:
Вагітність. Диданозин проходить через плаценту. Дані про зменшення ризику трансплацентарної передачі вірусу
відсутні. Застосовують тільки за абсолютними показаннями.

Годування грудьми. Дані про проникнення диданозина в грудне молоко відсутні. Матерям з ВІЛ-інфекцією годування грудьми не рекомендується.

Порушення функції нирок. Порушення функції нирок може призводити до посилення токсичності препарату. При кліренсі креатиніна менш 50 мол/хв потрібна корекція дози.


Лікарські взаємодії:

Одночасний прийом алкоголю, азатіоприна, естрогенів, фуросеміда, метилдопи, нітрофурантоіна, сульфаніламідів, суліндака, тетрацикліну, тіазидних діуретиків, вальпроевої кислоти підвищує ризик розвитку панкреатиту. Одночасний прийом хлорамфенікола, цисплатина, етамбутола, етіонамида, гідралазина, ізоніазида, препаратів літію, метронідазола, нітрофурантоіна, фенітоіна, вінкристина, зальцитабіна, зідовудина підвищує ризик розвитку периферичної полінейропатії. Препарати, всмоктування яких залежить від кислотності в шлунку (кетоконазол, ітраконазол), а також фторхінолони, тетрацикліни (утворять хелатні з'єднання з магнієвими й алюмінієвими солями буферної системи препаратів диданозина, що різко зменшує їхнє всмоктування) повинні прийматися за 2 год до або через 2 год після прийому диданозина.


Зальцитабін (DDC)


Є аналогом цитидина.


Фармакокінетика: Добре всмоктується в ШКТ, біодоступність не залежить від прийому їжі. Час досягнення пікової концентрації в крові - 1-2 год. Зв'язування з білками плазми низьке (менш 4%). Добре розподіляється. Проникає через ГЕБ, рівень у СМР досягає 5% концентрації в плазмі крові. Не метаболізується, виводиться нирками. Період напіввиведення - 1-3 год, клітинний - 2,6-10 год.

Небажані реакції:
Опорно-руховий апарат: біль у м'язах, суглобах, кістках, міозит, артрит.
Порожнина рота: сухість у роті, гінгівіт, глосит, стоматит, фарингіт.

ШКТ: біль у животі, втрата апетиту, порушення смаку, метеоризм, запор, діарея, дисфагія, відрижка, нудота, блювання; збільшення слинних залоз, езофагіт (у тому числі виразковий), гастрит, кровотечі, геморой, виразки прямої кишки.

Гематологічні реакції: анемія, еозинофілія, лейкопенія, нейтропенія, тромбоцитопенія.

Серце: тахікардія, кардіоміопатія, застійна серцева недостатність, артеріальна гіпертензія, серцебиття, порушення ритму.

Легені: кашель, ціаноз, задишка.

Нервова система: астенічний синдром, загальна слабість, тремор, судоми, головний біль, запаморочення, порушення координації рухів, параліч Белла, дисфонія, мігрень, ступор, шум у вухах, порушення слуху, порушення нюху, периферична нейропатія, парестезії, похолодання кінцівок, невралгія, неврит.

Шкіра: висип різного характеру (вугровий, папульозний, булльозний та ін.), дерматит, випадіння волосся, крапивниця, припливи, сверблячка, пітливість.

Очі: ксерофтальмія, порушення зору, біль в очах.

Нирки: набряки, часте сечовипускання, поліурія, гостра ниркова недостатність, токсична нефропатія.

Печінка: підвищення активності трансаміназ і лужної фосфатази, печінкова недостатність, гепатомегалія, жовтяниця, гепатит.
Підшлункова залоза: підвищення активності амілази, панкреатит.

Метаболічні порушення: гіперурикемія, подагра, лактацидоз.

Інші: зменшення маси тіла, лихоманка, біль у грудній клітці.

Протипоказання абсолютні: Гіперчутливість до зальцитабіну. Вагітність. Годування грудьми. Вік до 12 років.

Відносні: Панкреатит. Кардіоміопатія. Серцева недостатність. Виразка стравоходу. Печінкова й/або ниркова недостатність. Периферична нейропатія. Алкоголізм. Вихідне число CD4-клітин менше 50/мкл.

Попередження:
Вагітність. Дані про проходження зальцитабіна через плаценту й зменшення ризику трансплацентарної передачі вірусу відсутні.

Годування грудьми. Дані про проникнення зальцитабіна в грудне молоко відсутні. Матерям з ВІЛ-інфекцією годування грудьми не рекомендується.

Педіатрія. Ефективність і безпека прийому зальцитабіну у дітей до 12 років не вивчена.

Порушення функції нирок. При важкій нирковій недостатності потрібна корекція дози або кратності введення залежно від  кліренсу креатиніна.


Лікарські взаємодії:

Не рекомендується одночасний прийом зальцитабіна й ламивудіна оскільки обидва ці препарати є аналогами цитидина й можуть конкурувати за фермент цитидинкіназу. Синергізм при сполученні із зидовудином.
При сполученні із саквинавіром зменшується частота розвитку стійкості вірусів. Спільне застосування хлорамфенікола, цисплатина, диданозина, етамбутола, етіонаміда, гідралазина, ізоніазида, препаратів літію, метронідазола, нітрофурантоіна, фенітоіна, вінкристина, зидовудина підвищує ризик розвитку периферичної полінейропатії. Одночасний прийом алкоголю, азатіоприна, естрогенів, фуросеміда, метилдопи, нітрофурантоіна, сульфаніламідів, сулиндака, тетрацикліну, тіазидних діуретиків, вальпроевої кислоти підвищує ризик розвитку панкреатиту. Антациди, що містять алюміній і магній, а також метоклопрамід зменшують усмоктування зальцитабіна в ШКТ на 25%. При сполученні з аміноглікозидами, амфотерицином В, фоскарнетом або циметидином збільшується ризик розвитку НР.


Абакавір (АВС)


Є аналогом гуаніну.


Фармакокінетика: Добре всмоктується в ШКТ, біодоступність не залежить від прийому їжі. Час досягнення пікової концентрації в крові - 0,5-1,0 год. Зв'язування з білками плазми 50%. Добре розподіляється. Проходить через ГЕБ, рівень у СМР досягає 27-33% концентрації плазми крові. Більше 80% абакавіра метаболізується в печінці, екскретується нирками. Період напіввиведення - 1,54 год, клітинний - 3,3 год.

Небажані реакції:
Симптоми гіперчутливості: висип, кропивниця та ін. Розвиваються в 2-3% пацієнтів. З появою перших симптомів абакавір негайно скасовується. Повторне застосування неприпустиме.

ШКТ: нудота, блювання, діарея, біль у животі.

Нервова система: сонливість, швидка стомлюваність, головний біль, парестезія.

Печінка: підвищення активності трансаміназ, гепатомегалія, жирова дистрофія (переважно в жінок).

Інші: лактацидоз, лихоманка, лімфаденопатія, кон`юнктивіт, задишка, гіпотензія, панкреатит, виразки слизової оболонки порожнини рота, міалгія, артралгія.


Протипоказання абсолютні: Гіперчутливість до абакавіру. Вік до 3 міс. 

Відносні: Вагітність. Годування грудьми. Патологія печінки.

Попередження:
Вагітність. Дані про проходження абакавіра через плаценту й зменшення ризику трансплацентарної передачі вірусу відсутні.

Годування грудьми. Дані про проникнення абакавіра в грудне молоко відсутні. Матерям з ВІЛ-інфекцією годування грудьми не рекомендується.

Педіатрія. Ефективність і безпека абакавіра в дітей до 3 міс не вивчалася.

Порушення функції нирок. При важкій нирковій недостатності потрібна корекція дози або кратності введення залежно від кліренсу креатиніна.


Лікарські взаємодії: Алкоголь збільшує рівень абакавіра в плазмі на 41%. Аддитивна дія в комбінації з диданозином, зальцитабіном, ламівудином і ставудином.

Інформація для пацієнтів:

З появою перших ознак гіперчутливості до препарату (лихоманка, поява висипки на шкірі, нездужання, слабкість, нудота, блювання, біль у животі й ін.) його прийом необхідно негайно припинити й звернутися до лікаря. Під час лікування не слід вживати алкогольні напої.


Ламівудин (3TC)


Ламівудин / Зидовудин.Комбінація аналогів цитидина й тимідина має синергічний ефект.


Фармакокінетика, небажані реакції, лікарські взаємодії - див. зидовудин і ламівудин.


Протипоказання абсолютні: Гіперчутливість до ламівудину й зидовудину. Нейтропенія (менш 0,75·109/л). Анемія (рівень гемоглобіну менш 75 г/л). Вік до 12 років. Годування грудьми.

Відносні: Патологія печінки (гепатомегалія, гепатит, цироз). Ожиріння.

Попередження:

При нирковій й/або печінковій недостатності, рівні гемоглобіну менш 90 г/л, кількості нейтрофілів менш 1·109/л необхідний індивідуальний підбір дози ламівудину й зидовудину, тому краще не застосовувати комбінований препарат.

Ненуклеозидні інгібітори зворотної транскриптази ВІЛ

До групи ННІЗТ відносяться невирапін й іфавіренц. Вони інгібують ранні стадії життєвого циклу вірусу, тому активні відносно  гостро інфікованих клітин.

Спектр активності:

Клінічне значення має активність ННІЗТ у відношенні ВІЛ-1. У той же час, проти ВІЛ-2 препарати даної групи неактивні.

Показання:

Комбінована терапія інфекції, викликаної ВІЛ-1 (невирапін, іфавіренц). Профілактика передачі інфекції, викликаної ВІЛ-1, від матері до немовляти (невирапін). Хіміопрофілактика парентерального зараження ВІЛ (іфавіренц).


Невирапін (NVP)


Механізм дії:

Викликає руйнування каталітичної ділянки зворотньої транскриптази ВІЛ-1. Блокує активність РНК- і ДНК-залежної полімерази. Не інгібує зворотню транскриптазу ВІЛ-2 і людської альфа-, бета-, гама- або сигма-ДНК-полімерази. При монотерапії швидко й практично завжди розвивається стійкість вірусів. Активний у гостро інфікованих ВІЛ Т-клітинах, інгібує ранні стадії життєвого циклу вірусу. У комбінації із зидовудином зменшує число вірусів у сироватці й збільшує кількість CD4-клітин; сповільнює прогресування захворювання.


Фармакокінетика: Добре всмоктується в ШКТ, біодоступність не залежить від прийому їжі. Час досягнення пікової концентрації в крові - 4 год. Зв'язування з білками плазми - 60%. Володіє високою ліпофільністю. Добре проходить через ГЕБ, рівень у СМР досягає 45% концентрації в плазмі. Проходить через плаценту, накопичується в грудному молоці. Метаболізується у печінці, виводиться переважно нирками. Період напіввиведення - 20-45 год.

Небажані реакції:
Симптоми гіперчутливості: висип (в 17% пацієнтів), лихоманка, артралгія, міалгія. У рідких випадках токсичний епідермальний некроліз, синдром Стівенса-Джонсона.

ШКТ: нудота, стоматит.

ЦНС: головний біль, стомлюваність, сонливість.

Гематологічні реакції: гранулоцитопенія.

Печінка: гепатит (частіше в пацієнтів із хронічним вірусним гепатитом, а також у тих, хто зловживає алкоголем).


Протипоказання абсолютні: Гіперчутливість до невирапіну.

Відносні: Гострий вірусний гепатит. Хронічний активний вірусний гепатит.

Попередження:
Гіперчутливість. При розвитку помірних симптомів гіперчутливості (висип або ін.) невирапін скасовують і застосовують антигістамінні препарати. Після зникнення симптомів препарат застосовується в дозі 0,2 г/доб протягом 14 днів, потім 0,4 г/доб. З повторною появою симптомів невирапін скасовується остаточно. При важких алергічних реакціях або при сполученні алергічних реакцій зі збільшенням активності трансаміназ (більш ніж в 2 рази в порівнянні з верхньою границею норми) препарат скасовують і більше не застосовують.
Вагітність. Невирапін проникає через плаценту. Дані про зменшення ризику трансплацентарної передачі вірусу відсутні.

Годування грудьми. Невирапін проникає в грудне молоко. Матерям з ВІЛ-інфекцією годування грудьми не рекомендується.

Педіатрія. Гранулоцитопенія у дітей зустрічається частіше, ніж у дорослих.

Порушення функції печінки. При підвищенні активності трансаміназ більш ніж в 5 разів у порівнянні з верхньою границею норми препарат тимчасово скасовується й застосовується знову, коли рівні активності ферментів знизяться нижче даного порогу. Повторно використовується в дозі 0,2 г/доб протягом 14 днів, потім 0,4 г/доб.


Лікарські взаємодії:


Невирапін знижує концентрацію в плазмі естрогенвмісних контрацептивів і кетоконазола. Індуктори цитохрома Р-450 (рифампіцин й ін.) можуть знижувати, а його інгібітори (циметидин, макроліди) підвищувати концентрацію невирапіна в плазмі.


Інформація для пацієнтів:

З появою симптомів гіперчутливості (висип, лихоманка й ін.) прийом препарату повинен бути негайно припинений, необхідно якомога швидше звернутися до лікаря.
Іфавіренц (EFV)
Механізм дії: 

Селективний ненуклеозидний інгібітор зворотньої транскриптази ВІЛ-1. Пригнічує активність ферментів вірусу, перешкоджає транскрипції вірусної РНК на комплементарному ланцюжку ДНК і вбудовуванню останньої в геном людини з наступною трансляцією ДНК на мессенджере РНК, що кодують білки ВІЛ. У терапевтичних концентраціях не інгібує клітинні альфа-, бета-, гама- і сигма-ДНК-полімерази людини. При монотерапії резистентність вірусу розвивається протягом  декількох тижнів. Активний у гостро інфікованих ВІЛ Т-клітинах, інгібує ранні стадії життєвого циклу вірусу.


Фармакокінетика: Повільно всмоктується в ШКТ, їжа (особливо жирна) зменшує біодоступність. Час досягнення пікової концентрації в сироватці - 4 г. Практично повністю зв'язується з білками плазми крові. Погано проникає через ГЕБ, рівень у СМР досягає всього лише 0,25-1,2% концентрації в плазмі. Метаболізується в печінці, виводиться із сечею й з калом. Період напіввиведення - 40-75 г.


Небажані явища:  
Шкіра: висипання, сверблячка, у рідких випадках багатоформна еритема, синдром Стівенса-Джонсона, набряки.
Нервова система: запаморочення, головний біль, безсоння, сонливість, стомлюваність, зниження концентрації уваги, невралгії, парестезія, нейропатія.

Нирки: гематурія, утворення конкрементів.

ШКТ: нудота, діарея.

Печінка: гепатит, гіпербілірубінемія, підвищення активності трансаміназ.

Підшлункова залоза: панкреатит, підвищення активності амілази.

Інші: ядуха, гіперглікемія.


Протипоказання абсолютні: Гіперчутливість до іфавіренцу. Вагітність. Годування грудьми.

Відносні: Печінкова й/або ниркова недостатність. Активний вірусний гепатит. Алкоголізм. Наркоманія. Енцефалопатія. Вік до 3 років. Маса тіла менш 13 кг.

Попередження: 
Гіперчутливість. При розвитку помірних симптомів гіперчутливості (висип або ін.) іфавіренц скасовують і застосовують антигістаминні препарати. З повторною появою висипки препарат скасовується остаточно. При важких алергічних реакціях або при сполученні алергічних реакцій зі збільшенням активності трансаміназ (більш ніж в 2 рази в порівнянні з верхньою границею норми) препарат скасовують і більше не застосовують.
Вагітність. Дані про проходження іфавіренца через плаценту й зменшення ризику трансплацентарної передачі вірусу відсутні.
Годування грудьми. Дані про проникнення іфавіренца в грудне молоко відсутні. Матерям з ВІЛ-інфекцією годування грудьми не рекомендується.
Педіатрія. Ефективність і безпека іфавіренца вивчені в дітей старше 3 років і дітей масою тіла більше 13 кг. Шкірні висипання в дітей проявляються частіше, ніж у дорослих (40 й 28%, відповідно), причому важкі форми в дітей зустрічаються в 10 разів частіше, ніж у дорослих (7 й 0,7%, відповідно).


Лікарські взаємодії: 

Іфавіренц є індуктором цитохрома Р-450. При комбінації іфавіренца з індинавіром, саквинавіром або ампренавіром добова доза останніх повинна бути збільшена у зв'язку зі зниженням їхньої концентрації в плазмі крові. При одночасному прийомі іфавіренца й кларитроміцина рівень останнього в крові знижується на 39%, при цьому частота появи алергічної висипки зростає до 46%. Варто розглянути можливість заміни кларитроміцина іншим АМП. Іфавіренц зменшує концентрації в плазмі фенобарбітала, фенітоіна й карбамазепіна. Рифампіцин знижує рівень у плазмі іфавіренца на 25%, концентрація ріфампіцина при цьому не змінюється.
Рифабутин не впливає на концентрацію в плазмі іфавіренца, однак рівень рифабутина при цьому зменшується на 35%.


Інформація для пацієнтів: 

У зв'язку з тим що іфавіренц порушує концентрацію уваги, при його прийомі може бути утруднене керування транспортними засобами.

Інгібітори протеази ВІЛ

До інгібіторів протеази ВІЛ відносяться саквинавір, індинавір, ритонавір, нелфинавір й ампренавір.


Механізм дії: 

Протеаза ВІЛ- фермент, необхідний для протеолітичного розщеплення поліпротеїнових попередників вірусу на окремі білки, що входять до складу ВІЛ. Розщеплення вірусних поліпротеїнів дуже важливе для дозрівання вірусу, здатного до інфікування. ІП блокують активний центр ферменту й порушують утворення білків вірусного капсида. Препарати цієї групи придушують реплікацію ВІЛ, у тому числі при резистентності до інгібіторів зворотної транскриптази. У результаті пригнічення активності ВІЛ-протеази формуються незрілі вірусні частки, нездатні до інфікування інших клітин.


Спектр активності: Клінічне значення має активність ІП проти ВІЛ-1 і ВІЛ-2.

Показання : Лікування ВІЛ-інфекції в складі комбінованої терапії. Хіміопрофілактика парентерального зараження ВІЛ.


Саквинавір (ІNV, FTV)


Перший препарат групи ІП, впроваджений у клінічну практику в 1995 р. Із цього моменту почалася ера ВААРТ.


Фармакокінетика:  Всмоктується в ШКТ на 30%, але біодоступність становить усього 4% внаслідок ефекту "першого проходження" через печінку. Їжа (особливо жирна) істотно підвищує біодоступність саквинавіра. Час досягнення пікової концентрації в крові - 4 год. Зв'язування з білками плазми - 98%. Добре розподіляється, але практично не проходить через ГЕБ. Метаболізується в печінці, виводиться  в основному з калом. Період напіввиведення - 1-2 год. При систематичному прийомі кумулює.


Небажані реакції: 
ШКТ: діарея, біль у животі, нудота.
Порожнина рота: виразка слизової оболонки, фарингіт.

Гематологічні реакції: гемолітична анемія.

Метаболічні порушення: перерозподіл підшкірної жирової клітковини, підвищення рівня холестерину (у тому числі ліпопротеїдів низькою щільності), тригліцеридів, гіперглікемія (іноді розвивається цукровий діабет 2 типу).

Нервова система: головний біль, сплутаність свідомості, атаксія, слабкість, запаморочення, астенічний синдром, судоми, периферичні нейропатії, оніміння кінцівок.

Шкіра: висип, сверблячка, синдром Стівенса-Джонсона, дерматит.

Опорно-руховий апарат: біль у м'язах і суглобах, остеопороз.

Інші: аваскулярний некроз (рідко). При сполученні із зальцитабіном: парестезії, безсоння, блювання, стоматит, порушення апетиту. При сполученні із зидовудином: припливи, зміни пігментації, сплутаність свідомості, гіпермоторика кишечника, сухість у роті, ейфорія, безсоння, дратівливість, знебарвлення калу, глосит, ларингіт, затримка сечовипускання, анорексія, ксерофтальмія, нейтропенія, мієлолейкоз (через 2 міс після припинення лікування).


Протипоказання абсолютні: Гіперчутливість до саквинавіру. Печінкова недостатність.

Відносні: Вік до 16 років і більше 60 років. Вагітність. Годування грудьми. Ниркова недостатність.

Попередження:
Вагітність. Дані про проходження саквинавіра через плаценту й зменшення ризику трансплацентарної передачі вірусу відсутні. 

Годування грудьми. Дані про проникнення саквинавіра в грудне молоко відсутні. Матерям з ВІЛ-інфекцією годування грудьми не рекомендується. 

Педіатрія. Ефективність і безпека саквинавіра в дітей до 16 років не вивчена.
Геріатрія. Ефективність і безпека саквинавіра в людей старше 60 років не вивчена.
Лікарські взаємодії: 

Не рекомендується одночасний прийом саквинавіра й іфавіренца, оскільки концентрація останнього знижується на 62%. При одночасному прийомі саквинавіра й індинавіра концентрація першого збільшується в 4-7 разів, вміст індинавіра не змінюється. При одночасному застосуванні саквинавіра з ритонавіром концентрація саквинавіра підвищується в 20 разів, вміст ритонавіра не змінюється. При комбінованому застосуванні саквинавіра з   нелфинавіром концентрація саквинавіра підвищується в 3-5 разів, нелфинавіра - на 20%. При одночасному прийомі саквинавіра й ампренавіра концентрація саквинавіра зменшується на 19%, ампренавіра - на 32%. Невирапін знижує концентрацію саквинавіра на 25%.Саквинавір може підвищувати концентрації в плазмі багатьох ЛЗ, гальмуючи їхній метаболізм у печінці (ніфедипін, верапаміл, дилтиазем, кліндаміцин, хінідин, циклоспорин, фентаніл, алфентаніл, алпразолам, тріазолам, дизопірамід, ловастатин, симвастатин). Не можна сполучати саквинавір з терфенадіном, астемізолом або цизапридом внаслідок високого ризику розвитку потенційно фатальної серцевої аритмії. Кетоконазол, флуконазол й ітраконазол збільшують концентрацію в плазмі крові саквинавіра. Індуктори цитохрома Р-450 (ріфампіцин, ріфабутин, фенітоін й ін.) зменшують концентрацію в плазмі саквинавіра, зменшуючи його ефективність.

Індинавір (ІDV)

Фармакокінетика: Добре всмоктується в ШКТ, їжа значно зменшує біодоступність. Час досягнення пікової концентрації в сироватці - 4 год. Зв'язування з білками плазми крові 60%. Помірно проникає через ГЕБ. Метаболізується в печінці, виводиться нирками. Період напіввиведення - 1,5-2 год.

Небажані реакції:
ШКТ: печія, метеоризм, рідко нудота, блювання, біль у животі, діарея, порушення смаку.

Порожнина рота: сухість у роті, афтозний стоматит.

Метаболічні порушення: перерозподіл підшкірної жирової клітковини, підвищення рівня холестерину (у тому числі ліпопротеїдів низької щільності), тригліцеридів, гіперглікемія (іноді цукровий діабет 2 типу).

Нервова система: астенічний синдром, підвищена стомлюваності, запаморочення, головний біль, порушення чутливості, сонливість, депресія, парестезія, тремор, периферична полінейропатія.

Органи дихання: кашель, дихальні розлади, інфекції ВДШ і НДШ (включаючи пневмонію).
Опорно-руховий апарат: артралгія, міалгія, судоми або ригідність м'язів кінцівок, остеопороз.
Печінка й жовчевивідні шляхи: холестатичний гепатит, гіпербілірубінемія, холецистит (у тому числі калькульозний), рідко токсичний гепатит.
Нирки: дизурія, ніктурія, утворення конкрементів, біль в області нирок, гематурія, протеїнурія, підвищення рівня креатиніну. Міри профілактики: вживання великої кількості рідини (не менш 0,5 л рідини протягом  3 год після кожного прийому препарату).
Шкіра: сухість, сверблячка, дерматит (у тому числі контактний, себорейний), паронихія й вростання нігтів на стопах, алопеція, пітливість.
Гематологічні реакції: гемолітична анемія, тромбоцитопенія, спонтанні кровотечі.
Інші: сухість слизової оболонки очей, лімфаденопатія, лихоманка, гриппоподобний синдром, аваскулярный некроз.


Протипоказання абсолютні: Гіперчутливість до індинавіру. Вагітність. Годування грудьми. Дитячий вік.
Відносні: Сечокам'яна хвороба, що супроводжується приступами ниркової коліки.

Попередження: 
Вагітність. Дані про проходження індинавіру через плаценту й зменшення ризику трансплацентарної передачі вірусу відсутні.
Годування грудьми. Дані про проникнення індинавіру в грудне молоко відсутні. Матерям з ВІЛ-інфекцією годування грудьми не рекомендується.

Педіатрія. Ефективність і безпека індинавіра в дітей не вивчена.


Лікарські взаємодії:

Індинавір підсилює ефект інгібіторів зворотньої транскриптази. При одночасному застосуванні з ріфабутином концентрація останнього в плазмі збільшується. Кетоконазол збільшує концентрацію індинавіра в плазмі крові, при цьому рекомендується зменшувати дозу індинавіра кожні 8 год до 0,6 г.Оскільки ріфампіцин є сильним індуктором цитохрома P-450 і може значно знизити концентрацію індинавіру в плазмі крові, одночасне застосування індинавіру й ріфампіцину не рекомендується. Індинавір не можна застосовувати одночасно з терфенадином, астемізолом або цизапридом через високий ризик розвитку потенційно фатальної серцевої аритмії.

Ритонавір (RTV)


Фармакокінетика: Добре всмоктується в ШКТ. Їжа підвищує біодоступність у випадку прийому ритонавіру в капсулах й, навпаки, зменшує при прийомі препарату у вигляді розчину. Час досягнення пікової концентрації в сироватці - 2-4 год. Майже повністю зв'язується з білками плазми. Погано проходить через ГЕБ. Метаболізується в печінці, виводиться переважно з калом. Період напіввиведення - 3-5 год, у дітей до 14 років трохи менше.


Небажані явища:

ШКТ: нудота, блювання, біль у животі, діарея, порушення смаку, сухість у роті, відрижка, метеоризм.


Метаболічні порушення: гіперглікемія, перерозподіл підшкірної жирової клітковини, підвищення рівня холестерину (у тому числі ліпопротеїдів низькою щільності), триглицеридів, гіперглікемія (іноді цукровий діабет 2 типу), гіперурикемія, гіпокаліємія.


Нервова система: почуття страху, безсоння, астенічний синдром, головний біль, запаморочення, сонливість, парестезія.


Органи дихання: кашель, фарингіт.


Шкіра: папульозний висип, сверблячка, пітливість.


Опорно-руховий апарат: біль у м'язах, остеопороз.


Печінка: підвищення активності трансаміназ, гепатит.


Гематологічні реакції: анемія, зменшення гематокрита, лейкопенія, нейтропенія, еозинофілія, збільшення ризику розвитку кровоточивості у хворих гемофілією.


Інші: лихоманка, алергічні реакції, зменшення маси тіла, панкреатит, аваскулярний некроз.

Протипоказання абсолютні: Гіперчутливість до ритонавіру. Вік до 2 років.

Відносні: Вагітність. Годування грудьми.

Попередження:
Вагітність. Адекватних досліджень безпеки не проводилося. 
Годування грудьми. Дані про проникнення ритонавіра в грудне молоко відсутні. Матерям з ВІЛ-інфекцією годування грудьми не рекомендується.

Педіатрія. Ефективність і безпека прийому ритонавіру у дітей до 2 років не вивчена.


Лікарські взаємодії:

Ритонавір підвищує концентрацію в плазмі ЛЗ, що метаболізуються за участю цитохрома Р-450 (аміодарон, астемізол, ітраконазол, кетоконазол, піроксикам, пропафенон, клонідин, рифабутин, терфенадин). Спільний прийом з бензодіазепінами й золпидемом підвищує ризик розвитку порушень дихання, астенії. Фенобарбітал, карбамазепін, дексаметазон, фенітоін, ріфампіцин і ріфабутин послаблюють ефект ритонавіра. Ритонавір зменшує ефективність пероральних контрацептивів, теофіліна. Не рекомендується одночасний прийом (у зв'язку з можливою зміною концентрації) з анальгетиками, нейролептиками, антигістамінними, антиаритмічними й седативними ЛЗ, антидепресантами.


Інформація для пацієнта: 

Приймати ритонавір у капсулах необхідно разом з їжею, а розчин – до прийому їжі. Під час лікування ритонавіром не застосовувати пероральні контрацептиви, використовувати інші методи контрацепції.

Нелфинавір (NLF)

Фармакокінетика:  Добре всмоктується в ШКТ, прийом їжі підвищує біодоступність. Час досягнення пікової концентрації в сироватці - 2-4 год. Практично повністю зв'язується з білками плазми крові. Погано проходить через ГЕБ. Метаболізується в печінці, виводиться переважно з калом. Період напіввиведення - 3,5-5 год.


Небажані реакції:
ШКТ: діарея в 10-30% випадків (засоби допомоги: прийом лопераміда й ферментних препаратів), метеоризм, нудота, біль у животі.

Шкіра: висип.

Опорно-руховий апарат: остеопороз, гемартроз у хворих гемофілією.

ЦНС: астенічний синдром.

Гематологічні реакції: нейтропенія, лімфоцитоз, гіпокоагуляція (можливі кровотечі, спонтанна підшкірна гематома).

Метаболічні порушення: перерозподіл підшкірної жирової клітковини, підвищення рівня холестерину (у тому числі ліпопротеїдів низькою щільності), тригліцеридів, гіперглікемія (іноді цукровий діабет 2 типу), підвищення активності трансаміназ і креатинкінази.

Інші: аваскулярный некроз (рідко).

Протипоказання абсолютні:Гіперчутливість до нелфинавіру.

Відносні :Гемофілія.Печінкова недостатність.Вагітність.Годування грудьми.Вік до 2 років.

Попередження:
Вагітність. Адекватних досліджень безпеки препарату не проводилося.
Годування грудьми. Дані про проникнення нелфинавіра в грудне молоко відсутні. Матерям з ВІЛ-інфекцією годування грудьми не рекомендується.

Педіатрія. Ефективність і безпека нелфинавіра у дітей до 2 років не вивчалася.

Порушення функції печінки. Оскільки нелфинавір метаболізується в печінці, необхідно використовувати його з обережністю в пацієнтів з порушенням функції печінки.

Лікарські взаємодії:
Ритонавір й індинавір збільшують концентрацію нелфинавіра в плазмі крові й подовжують період його напіввиведення. Нелфинавір значно підвищує концентрцію в плазмі саквинавіра (безпека сполучення з індинавіром і саквинавіром не встановлена). Індуктори цитохрома Р-450 (ріфампіцин, невірапін, фенобарбітал, фенітоін, карбамазепін) можуть зменшувати концентрацію нелфинавіра в плазмі крові. Нелфинавір послаблює ефективність пероральних контрацептивів. Не рекомендується приймати нелфинавір у сполученні з терфенадином, астемізолом, цизапридом, тріазоламом, мідазоламом, ріфампіцином, симвастатином, ловастатином.
Інформація для пацієнтів:  
При розвитку діареї можна використати лоперамід і ферментні препарати.

Під час лікування нелфинавіром не застосовувати пероральні контрацептиви, використовувати інші методи контрацепції.

Нелфинавір не можна запивати соками, що мають кислу реакцію (апельсиновим, яблучним), тому що в кислому середовищі він інактивується.
Ампренавір (АР)

Фармакокінетика:  Добре всмоктується в ШКТ, їжа (особливо жирна) трохи зменшує біодоступність. Час досягнення пікової концентрації в сироватці - 1-2 год. Зв'язування з білками плазми - 90%. Погано проходить через ГЕБ, концентрація в СМР становить менш 1% рівня в плазмі крові. Метаболізується в печінці, виводиться переважно з калом (75%). Період напіввиведення - 7-10,5 год, при порушенні функції печінки може збільшуватися.

Небажані явища:
ШКТ: нудота, блювання, метеоризм, діарея.

Метаболічні порушення: перерозподіл підшкірної жирової клітковини, підвищення рівня холестерину (у тому числі ліпопротеїдів низькою щільності), тригліцеридів, гіперглікемія (іноді цукровий діабет 2 типу).

ЦНС: головний біль, стомлюваність.

Шкіра: висип, синдром Стівенса-Джонсона.

Інші: парестезія слизової оболонки порожнини рота, остеопороз, рідко - аваскулярный некроз, можлива підвищена кровоточивость у пацієнтів з гемофілією.

Вплив пропіленгліколя (розчин містить 55%, а капсули - 5% пропіленгліколя): епілептичні припадки, ступор, тахікардія, лактацидоз, ниркова недостатність, гемоліз.

Протипоказання абсолютні:Гіперчутливість до ампренавіру.Вік до 4 років.
Відносні:Порушення функції печінки й/або нирок.Вагітність.Годування грудьми.
Попередження:
Рекомендується з обережністю застосовувати одночасно з препаратами, що є індукторами, інгібіторами або субстратами цитохрома Р-450.
Вагітність. Адекватних досліджень безпеки препарату  не проводилося.

Годування грудьми. Дані про проникнення ампренавіру в грудне молоко відсутні. Матерям з ВІЛ-інфекцією годування грудьми не рекомендується.

Педіатрія. Ефективність і безпека прийому ампренавіру у дітей до 4 років не вивчалася.

Порушення функції нирок. Пацієнтам із нирковою недостатністю протипоказаний ампренавір у вигляді розчину для прийому всередину.

Порушення функції печінки. Дозу зменшують залежно від  виразності порушень: при помірному ступені - до 0,45 м (капсули) або 0,513 м (34 мол розчину) 2 рази на добу; при вираженої - до 0,3 м (капсули) або 0,342 м (24 мол р-ра) 2 рази на добу.

Лікарські взаємодії:Синергізм із диданозіном, зидовудином, абакавіром й ІП (саквинавіром, індинавіром, ритонавіром і нелфінавіром).ННІЗТ (іфавіренц, невирапін) можуть знижувати сироваткові концентрації ампренавіра.
Ампренавір пригнічує метаболізм терфенадина, цизаприда, астемізола й підвищує ризик розвитку загрозливих для життя порушень серцевого ритму.Рифампіцин на 80% зменшує концентрацію ампренавіра в плазмі крові, тому їхній одночасний прийом не рекомендується (якщо буде потреба їхнього сполучення, доза рифампіцину повинна бути зменшена в 2 рази).Концентарцію ампренавіру в плазмі знижують також препарати звіробоя (не рекомендується одночасне застосування).Не слід одночасно застосовувати розчин ампренавіру з дисульфірамом, метронідазолом, а також препаратами, що містять етиловий спирт або пропіленгліколь. Ампренавір може підвищувати концентрацію в плазмі крові еритроміцина, ітраконазола, бензодіазепінів, антагоністів кальцію, статинів, клозапіна, карбамазепіна, циметидина, лоратадина, пімозида, варфарина й ін.Ефективність гормональних контрацептивів може зменшуватися внаслідок можливих метаболічних взаємодій з ампренавіром.Циметидин і ритонавір можуть підвищувати концентрацію ампренавіра в плазмі.Антациди й диданозин порушують всмоктування ампренавіру в ШКТ.

Інформація для пацієнтів: 
Не слід приймати ампренавір разом з жирною їжею.Під час лікування ампренавіром не слід застосовувати пероральні контрацептиви, використовувати інші методи контрацепції.

ЗИДО-Н 300  Виробник, країна: "Hetero Drugs Limited", Індія
Міжнародна непатентована назва: Zidovudine
Лікарська форма: In bulk

Форма випуску: Таблетки, вкриті оболонкою, по 300 мг in bulk № 1000 у контейнерах

Діючі речовини: 1 таблетка містить: зидовудину 300 мг

Фармакотерапевтична група: Противірусні препарати

Показання: Фасування із упаковки in bulk.

Номер реєстраційного посвідчення: UA/3897/01/01

Термін дії посвідчення: з 26.07.2004 до 26.07.2009 

Наказ МОЗ: 657 від 01.12.2005

ЗИДО-Н 300  Виробник, країна: ТОВ "Фарма Старт", м.Київ, Україна

Міжнародна непатентована назва: Zidovudine

АТ код: J05AF01.

Лікарська форма: Таблетки, вкриті оболонкою

Форма випуску: Таблетки, вкриті оболонкою, по 300 мг № 10х10 у контурних чарункових упаковках (фасування із in bulk фірми-виробника "Hetero Drugs Limited", Індія)

Діючі речовини: 1 таблетка містить: зидовудину 300 мг

Фармакотерапевтична група: Противірусні препарати

Показання: Лікування ВІЛ-інфекції у комбінації з іншими антиретровірусними препаратами. Для профілактики передачі ВІЛ від матері плоду. 

Номер реєстраційного посвідчення: UA/4417/01/01

Термін дії посвідчення: з 19.04.2006 до 19.04.2011

Наказ МОЗ: 232 від 19.04.2006

ЗИДОЛАМ Виробник, країна: "Hetero Drugs Limited", Індія

Міжнародна непатентована назва: Comb drug

Лікарська форма: In bulk

Форма випуску: Таблетки, вкриті оболонкою, in bulk № 1000 у контейнерах

Діючі речовини: 1 таблетка містить: ламівудину 150 мг, зидовудину 300 мг

Фармакотерапевтична група: Противірусні препарати

Показання: Фасування із упаковки in bulk.

Номер реєстраційного посвідчення: UA/3896/01/01

Термін дії посвідчення: з 26.07.2004 до 26.07.2009

Наказ МОЗ: 657 від 01.12.2005


ЗИДОЛАМ Виробник, країна: ТОВ "Фарма Старт", м.Київ, Україна

Міжнародна непатентована назва: Comb drug

АТ код: J05AF30.

Лікарська форма: Таблетки, вкриті оболонкою

Форма випуску: Таблетки, вкриті оболонкою, № 10х10 у контурних чарункових упаковках (фасування із in bulk фірми-виробника "Hetero Drugs Limited", Індія)

Діючі речовини: 1 таблетка містить: зидовудину 300 мг, ламівудину 150 мг

Фармакотерапевтична група: Противірусні препарати

Показання: ВІЛ-інфекція у дорослих і дітей старше 12 років з прогреусуючим імунодефіцитом.

Номер реєстраційного посвідчення: UA/4655/01/01

Термін дії посвідчення: з 27.06.2006 до 27.06.2011

Наказ МОЗ: 411 від 27.06.2006


ЗИДОЛАМ-Н Виробник, країна: "Hetero Drugs Limited", Індія

Міжнародна непатентована назва: Comb drug

Лікарська форма: In bulk

Форма випуску: Таблетки, вкриті оболонкою, in bulk № 1000

Діючі речовини: 1 таблетка містить; ламівудину 150 мг, зидовудину 300 мг, невірапіну 200 мг

Показання: Фасування із упаковки in bulk.

Номер реєстраційного посвідчення: UA/6012/01/01

Термін дії посвідчення: з 05.03.2007 до 05.03.2012

Наказ МОЗ: 103 від 05.03.2007


СТАВУД Виробник, країна: "Unimax Laboratories" та "XL Laboratories Pvt. Ltd" для "Gycross Limited", Індія/Великобританія
Міжнародна непатентована назва: Stavudine
Лікарська форма: In bulk

Форма випуску: Капсули по 40 мг in bulk № 1000 у контейнерах

Діючі речовини: 1 капсула містить ставудину - 40.0 мг

Фармакотерапевтична група: Противірусні препарати

Показання: Фасування із упаковки in bulk.

Номер реєстраційного посвідчення: Р.10.03/07448

Термін дії посвідчення: з 01.10.2003 до 01.10.2008

Наказ МОЗ: 464 від 01.10.2003


СТАГ 30 Виробник, країна: "Hetero Drugs Limited", Індія

Міжнародна непатентована назва: Stavudine

Лікарська форма: In bulk

Форма випуску: Капсули по 30 мг in bulk № 1000 у контейнерах

Діючі речовини: 1 капсула містить ставудину - 30.0 мг

Фармакотерапевтична група: Противірусні препарати

Показання: Фасування із упаковки in bulk.

Номер реєстраційного посвідчення: UA/3914/01/01

Термін дії посвідчення: з 26.07.2004 до 26.07.2009

Наказ МОЗ: 657 від 01.12.2005

СТАГ 40 Виробник, країна: "Hetero Drugs Limited", Індія

Міжнародна непатентована назва: Stavudine

Лікарська форма: In bulk

Форма випуску: Капсули по 40 мг in bulk № 1000 у контейнерах

Діючі речовини: 1 капсула містить ставудину - 40.0 мг

Фармакотерапевтична група: Противірусні препарати

Показання: Фасування із упаковки in bulk.

Номер реєстраційного посвідчення: UA/3914/01/02

Термін дії посвідчення: з 26.07.2004 до 26.07.2009

Наказ МОЗ: 657 від 01.12.2005


СТАГ 40 Виробник, країна: ТОВ "Фарма Старт", м.Київ, Україна

Міжнародна непатентована назва: Stavudine

АТ код: J05AF04.

Лікарська форма: Капсули

Форма випуску: Капсули по 40 мг № 10х10 у контурних чарункових упаковках (фасування із in bulk фірми-виробника "Hetero Drugs Limited", Індія)

Діючі речовини: 1 капсула містить ставудину - 40.0 мг

Фармакотерапевтична група: Противірусні препарати

Показання: ВІЛ-1- інфекція, в т.ч. після терапії зидовудином.

Номер реєстраційного посвідчення: UA/4545/01/02

Термін дії посвідчення: з 23.05.2006 до 23.05.2011

Наказ МОЗ: 309 від 23.05.2006

НЕВІЛАСТ-30 Виробник, країна: "Hetero Drugs Limited", Індія

Міжнародна непатентована назва: Comb drug

Лікарська форма: In bulk

Форма випуску: Таблетки in bulk № 1000

Діючі речовини: 1 таблетка містить: ставудину 30 мг; ламівудину 150 мг; невірапіну 200 мг

Показання: Фасування із упаковки in bulk.

Номер реєстраційного посвідчення: UA/6022/01/01

Термін дії посвідчення: з 05.03.2007 до 05.03.2012

Наказ МОЗ: 103 від 05.03.2007

НЕВІЛАСТ-40 Виробник, країна: "Hetero Drugs Limited", Індія

Міжнародна непатентована назва: Comb drug

Лікарська форма: In bulk

Форма випуску: Таблетки in bulk № 1000

Діючі речовини: 1 таблетка містить: ставудину 40 мг; ламівудину 150 мг; невірапіну 200 мг

Показання: Фасування із упаковки in bulk.

Номер реєстраційного посвідчення: UA/6022/01/02

Термін дії посвідчення: з 05.03.2007 до 05.03.2012

Наказ МОЗ: 103 від 05.03.2007

НЕВІРАТОН Виробник, країна: "Unimax Laboratories" та "XL Laboratories Pvt. Ltd" для "Gycross Limited", Індія/Великобританія

Міжнародна непатентована назва: Nevirapine

Лікарська форма: In bulk

Форма випуску: Таблетки по 200 мг in bulk № 1000 у контейнерах

Діючі речовини: 1 таблетка містить невірапіну - 200.0 мг

Фармакотерапевтична група: Противірусні препарати

Показання: Фасування із упаковки in bulk.

Номер реєстраційного посвідчення: Р.10.03/07454

Термін дії посвідчення: з 01.10.2003 до 01.10.2008

Наказ МОЗ: 464 від 01.10.2003
РИТОКОМ  Виробник, країна: "Hetero Drugs Limited", Індія

Міжнародна непатентована назва: Comb drug

Лікарська форма: In bulk

Форма випуску: Капсули in bulk № 1000

Діючі речовини: 1 капсула містить: лопінавіру 133,3 мг; ритонавіру 33,3 мг

Показання: Фасування із упаковки in bulk.

Номер реєстраційного посвідчення: UA/6417/01/01

Термін дії посвідчення: з 28.04.2007 до 28.04.2012

Наказ МОЗ: 218 від 28.04.2007

Література.

1. "ВІЛ-інфекція в Україні".- Інформаційний бюлетень МОЗ України.-2009р.
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ІНФОРМОВАНА ЗГОДА НА ПРОХОДЖЕННЯ ТЕСТУ НА ВІЛ

Я___________________________________________________________________________, ______років

                                                                       ( прізвище, ім'я, по батькові )

Я___________________________________________________________________________, ______років

                                                                       ( прізвище, ім'я, по батькові )

Добровільно звернувся/лася /лись до ______________________________________________________________
                                                                       ( назва державного або комунального закладу охорони здоров'я)

Щоб отримати ( потрібне відмітити у квадраті галочкою):

· Індивідуальне консультування та тестування на ВІЛ- інфекцію                                                                      □

· Консультування та тестування на ВІЛ- інфекцію сумісно з партнером                                                          □

· Консультування батьків для тестування дитини на ВІЛ- інфекцію                                                                 □

· Проходження тесту на ВІЛ без консультації                                                                                                      □

Я/ми підтверджуємо, що одержав/ла/ли інформацію щодо (потрібне окреслити колом):

· процедури тестування на ВІЛ-інфекцію








Так
Ні

· умов одержання офіційного висновку (довідки) про результати тесту



Так
Ні

· заходів профілактики зараження і шляхів передачі ВІЛ






Так
Ні

· можливості отримання медичної, психологічної, консультативної та соціальної допомоги
Так
Ні

Я/ми підтверджую\ємо, що(потрібне окреслити колом):

· розумію/ємо можливі наслідки негативного або позитивного результату тесту


Так
Ні

· поінформований/на/ні про своє право відмовитися від тестування


Так
Ні

· поінформований/на/ні про те, що позитивний результат мого/нашої дитини тесту будепереданий в територіальний центр з профілактики та боротьби зі Снідом з метою активногозалучення мене/нас/дитини для подальшого обстеження та 
лікування, в тому числі для проведення анти ретровірусної терапії


Так
Ні

· повністю задоволений/на/ні якістю отриманої інформації




Так
Ні

Я/ми підтверджую/ємо (потрібне окреслити колом):

· свою добровільну згоду на тестування на ВІЛ мене/нас/дитини та дозволяю/ємо закладу взяти зразок/зразки моєї/нашої крові/крові дитини (іншої біологічної 
рідини) для дослідження на ВІЛ








Так
Ні

Підпис пацієнта /батьків/іншого законного представника цієї особи

_________________________________________________________________________________________

Підпис пацієнта /батьків/іншого законного представника цієї особи

_________________________________________________________________________________________

ПІБ та підпис лікаря державного або комунального закладу охорони здоров'я

_________________________________________________________________________________________

Дата заповнення_____________________

З 1987 року в Україні офіційно зареєстровано 137 973 ВІЛ-інфікованих осіб. *
Близько півмільйону осіб у світі щорічно гине від вірусного гепатиту В

і більше 1 млн. - від вірусного гепатиту С. **
В Україні вірусом гепатиту В інфіковано від 2 до 7% населення. **
Щорічно у світі виявляють 12 млн. хворих на сифиліс.**
СІТО TEST HCV     СІТО TEST HBsAg
СІТО TEST Syphilis
СІТО TEST HIV 1 /2    СІТО TEST HIV 1/2/0
Імунохроматографічні тести для визначення поверхневого антигену гепатиту В,
антитіл до вірусу гепатиту С, антитіл до Treponema Pallidum,
антитіл до ВІЛ 1-го і 2-го типів та субтипу О
ПОКАЗАННЯ ДО ПРИЗНАЧЕННЯ

· Підготовка до ургентного оперативного втручання.
· При виникненні «аварійної ситуації» на робочому місці.
· Скринінгове обстеження донорів, осіб груп ризику.

· Обстеження у вогнищах захворювання.

· Можливість використання в машині швидкої допомоги, кабінеті лікаря, приймальному відділенні.

· Швидкість отримання результату (через 10-15'), точність, чутливість, специфічність (до 100%).

· Не вимагають лабораторного устаткування, спеціальних навичок, вбудований контроль якості, прості умови зберігання (2-30°С).

* - За даними МОЗ, 2008 р.      **- За даними ВООЗ
Ризик передачі вірусу при травмі гострим інструментом,
забрудненим біологічною рідиною інфікованого пацієнта*

	ПАЦІЄНТ
	РИЗИК

	ВІЛ+

HBsAg+

HBeAg+

Гепатит С
	0,3%

3% 30%**
2%


Дії медичного працівника при «аварії» на робочому місці: ***
Аварією слід вважати уколи, порізи та забруднення слизових та шкірних покровів медперсоналу кров'ю та іншими біологічними рідинами під час надання ними медичної допомоги.
1. Зняти рукавички робочою поверхнею всередину.
2. Видавити кров із рани.
3. Ушкоджене місце обробити одним із дезінфектантів (70 % розчином етилового спирту, 3% перекисом водню, 5 % настоянкою йоду при порізах).
4. Ретельно вимити руки з милом під проточною водою, а потім протерти їх 70 % розчином етилового спирту.
5. На рану накласти пластир, надіти напальчник; при потребі продовжувати роботу - одягти нові гумові рукавички.
6. Терміново повідомити керівництво лікувально-профілактичного закладу про аварію для її реєстрації та проведення екстреної профілактики ВІЛ-інфекції.
7. Після проведення в установленому порядку реєстрації аварії потерпілому пропонують (за його згодою) пройти обстеження на наявність антитіл до ВІЛ.
Уперше кров для тестування за кодом 115 (медичний контакт) відбирається  безпосередньо  після
аварії, але не пізніше 5-ти днів після неї.
Позитивний результат свідчить про те, що працівник був інфікований ВІЛ раніше і аварія не є причиною

зараження.
8. Якщо результат негативний, то наступне тестування має проводитися через 3, 6 місяців і далі -через рік.
9. Проводиться екстрена профілактика, тобто приймання антиретровірусних лікарських засобів (за згодою потерпілого). Це бажано зробити якнайшвидше, але не пізніше 24 - 36 годин після факту пошкодження.
Результати обстеження медичних працівників є конфіденційними.

У 50% випадків травми гострими інструментами отримують люди, що не здійснюють безпосередній догляд за хворими. Це може трапитися з кожним!

*    - За даними Регіонального Учбово-інформаційного центру з проблем допомоги та лікування при ВІЛ/СНІДі в Євразії. Протоколи В00З 
** - Невакціновані медпраиівники
***-Дивіться "Інструкція з профілактики внутрішньолікарняного та професійного зараження ВІЛ-інфекцією", наказ МОЗ України від 25.05.2000 N І20 «Про вдосконалення організації медичної допомоги хворим на ВІЛ-інфекцію/СНІД»
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