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Пациентка С., 33 года 

август 2015 г. 

консультация в НИИ ММ 

 

 

Жалобы: 

 боли и отек правой 

поясничной области 

 кашель с гнойной мокротой 

2013 г. 

анамнез: 

Диагноз: ВИЧ-инфекция, ст. 4 В  

CD 4+ = 79 кл/мкл 

 

Антиретровирусная терапия 

(АРВТ): 

 - ставудин 30мг/сутки 

 - ламивудин 300 мг/сутки 

 - даруновир 800 мг/сутки 

 - ритонавир 100 мг/сутки 

 

клинический случай №1 

 



декабрь 2014 – март 2015  

Жалобы: 

 нарастающая слабость 

 лихорадка 

 снижение массы тела 

 кашель с обильной гнойной мокротой 

 увеличение лимфоузлов в подмышечной области, на шее 

 появление уплотнения в области яремной вырезки 

 

КТ-исследование: очаговые изменения в левом легком, селезенке 

Диагноз: 

«атипичный микобактериоз ВГЛУ, селезенки и легких в фазе 

инфильтрации и обсеменения» 

Лечение: 

АРВТ + специфическая терапия микобактериоза с частичным 

эффектом 

 

 

 

  

 



июнь - август 2015 

 

Жалобы: 

 боли в правом боку 

 отек поясничной области 

 

 

госпитализирована в клиническую инфекционную  больницу 

им.  С.П. Боткина 

 

 

Диагноз: ВИЧ-инфекция, ст. 4 В, фаза ремиссии на АРВТ. 

Двусторонние забрюшинные абсцессы. 

 

 

 

 



 август 2015 

В S1 и S3 верхней доли правого легкого и S6 нижней доли левого легкого 

участки уплотнения легочной ткани округлой формы, диаметром 2,5-3,5 мм, с 

четкими, ровными контурами с тенденцией к слиянию, размерами в S1 – 8х14 мм 



август 2015 

«Двусторонние псоас-абсцессы справа со свищем и распространением в 

мягкие ткани спины и формированием абсцесса мягких тканей. 

Деструктивные изменения тел позвонков L1, L3, Th10» 

 



август 2015 



август 2015 
 

Терапия: 

 правосторонняя люмботомия 

 дренирование очага деструкции забрюшинного пространства  

 

посев содержимого абсцесса -  Aspergillus fumigatus 

 

Диагноз: «диссеминированный инвазивный аспергиллез с 

поражением легких и тел позвонков L1, L3, Th10 с вовлечением 

мягких тканей».  
 

Коррекция терапии: 

 

 амфотерицин В 1 мг/кг в сутки (длительность - 1,5 мес.) 

 

 

 

 

 



октябрь 2015 

 

 положительная клиническая динамика 

  отсутствие отделяемого по дренажу  

 

 повторные посевы биосубстратов – роста грибов нет 

 

Дальнейшая антимикотическая терапия: 

 

 итраконазол 400 мг/сутки  

 вориконазол 400 мг/сутки 

 CD 4+ = 116 кл/мкл 

 

 

 

 

 



март 2016 



март 2017 

 хирургическое лечение 

 

 отсутствие лабораторных признаков инфекции 

 

 отмена антимикотической терапии 

     (общая длительность – 18 мес.) 

 

 отмена терапии микобактериоза 

 



октябрь 2016 

Пациентка Х., 40 лет 

поступила в отделение онкогематологии №2 ЛОКБ 

Диагноз: 

ВИЧ-ассоциированная неходжкинская лимфома II BЕ ст. 

Клинический анализ крови: 

 лейкоциты – 1,57х109/л 

 нейтрофилы – 0,64х109/л 

 лимфоциты – 0,42х109/л 

 эритроциты – 3,1х1012/л 

 гемоглобин – 100 г/л 

 

 

клинический случай №2 



анамнез 

Пациентка Х., 40 лет 

 

 ноябрь 2015: АРВТ (эфавиренз, зидовудин, ламивудин) 

 январь 2016: жалобы на боли в эпигастрии 

 май 2016: ВИЧ-ассоциированная неходжкинская лимфома,  диффузная 

крупноклеточная В-клеточная, с плазмоцитарной дифференцировкой,  

      II ВЕ cт. (поражение желудка, единичный лимфоузел в эпигастрии).  

 Терапия: 5 курсов DA-EPOCH +R 

                      филграстим 

 

 Осложнения: анемия тяжелой степени, агранулоцитоз 



октябрь 2016 

 фебрильная нейтропения 

 клинические симптомы поражения легких 

 3 октября 2016 КТ : 

«Острый бронхит. Интерстициальная правосторонняя 

пневмония». 

КТ-динамика: нарастание интерстициальных изменений 

 



октябрь - ноябрь 2016 

 ФБС: 

 тест на галактоманнан – положительный (ИОП=0,77) 

 

Диагноз: инвазивный аспергиллез с поражением легких 

 

Терапия: вориконазол 400 мг/сутки 

 

Получен клинический эффект, положительная КТ-динамика 

 

 

 

 



22 ноября 2016 

  

 

 

 

 

 

 

 

 

КТ: регресс интерстициальных очагов нижних долей обоих легких 



   ноябрь 2016 - январь 2017 

 результаты микологического обследования – отрицательные 

 Продолжена ПХТ LEAM +R 

 достигнута ПЭТ- негативная ремиссия лимфомы 

 

 
 ремиссия инвазивного аспергиллеза 

 отмена антимикотической терапии (продолжительность – 4 мес.) 

 нежелательных явлений на фоне приема препарата не отмечали 



Распространенность грибковых инфекций 

у ВИЧ-инфицированных пациентов 

www.gaffi.org 

Ежегодная глобальная летальность 

микозы TB (2014) малярия (2014) 

>1 660 000 1 500 000 438 000  



REDUCING ILLNESS & DEATH FROM FUNGAL DISEASES WORLDWIDE 

www.gaffi.org 

>1.6 млн спасенных жизней за 5 лет при своевременной 

диагностике и доступности антимикотиков 



 Klimko et al. The burden of serious fungal diseases in Russia. Mycoses, 2015, 58, 58-62 

= 230 631 



Регистр больных 

инвазивным аспергиллезом 
(1998 – 2018), N=780 
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Регистр больных 

инвазивным аспергиллезом 
(1998 – 2018), N=780 
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Регистр больных 

инвазивным аспергиллезом 
(1998 – 2018), N=780 
фоновые заболевания 

84% 

1% 
15% 

онкогематология 

ВИЧ + гем 

не гем. 

17% 

18% 

14% 14% 

9% 

7% 

5% 

0,5% 

18% 

хр. синусит 

онкология 

ХОБЛ 

АУИЗ 

трансплантация 
органов 

туберкулез 

пороки сердца, 
сосудов 

ВИЧ 

другие 



инвазивный аспергиллез + ВИЧ 

материалы и методы 

 ретроспективный анализ 1998-2018 г.г. 

 группа I: 12 ВИЧ-инфицированных больных ИА  

 группа II: 545 гематологических больных ИА 

 критерии диагностики и лечения: EORTС/MSG 2008 

 - «вероятный» / «доказанный» 

 микологическое обследование (микроскопия, посев, гистология) 

 тест на галактоманнан в сыворотке крови, БАЛ и СМЖ: 

иммуноферментный анализ PLATELIA ® Aspergillus 

 гистологическое исследование биосубстратов 



Характеристика пациентов 

ИА+ВИЧ ИА 

количество пациентов n=12 n=545 

возраст 25 – 52 лет 18 – 78 лет 

медиана 34 года 47 лет 

мужчины (%) 58 58 

женщины (%) 42 42 



фоновые гематологические 

заболевания 
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Инвазивный аспергиллез 

 
критерии иммуноскомпрометированного больного1 

 агранулоцитоз (0,5*109/л) > 10 дней 

 преднизолон (>0,3 мг/кг/сут) > 3-х недель 

 циклоспорин, такролимус, сиролимус и др. 

 алло-ТГСК, реакция «трансплантат против 

хозяина» 

 СПИД  

 первичные иммунодефициты 

1De Pauw B., Walsh T.J., Donnelly J.P., et al. Revised definitions of invasive fungal disease from the European Organization for Research and 

Treatment of Cancer/Invasive Fungal Infections Cooperative Group and the National Institute of Allergy and Infectious Diseases Mycoses Study Group 

(EORTC/MSG) Consensus Group. Clin Infect Dis. 2008; 46(12): 1813-21 



факторы риска 

ИА+ВИЧ 

n=12 
ИА 

n=545 

р-уровень 

лимфоцитопения < 1,0х109/л 75% 56% 

медиана, дни 35 14,5 р=0,006 

нейтропения < 0,5х109/л  58% 81% р=0,008 

 

медиана, дни 8 13 р=0,01 

применение 

глюкокортикостероидов 

65% 63% 

алло-ТГСК / реакция 

«трансплантат против 

хозяина»  

- 26/19% p=0,001 

иммуносупрессивная терапия - 29% p=0,02 

сахарный диабет - 2% 



клинические симптомы 
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КТ-признаки 

инвазивного аспергиллеза 

ИА+ВИЧ 

n=12 
ИА гем 

n=545 

очаговое поражение 67% 73% 

двустороннее 

поражение 

50% 58% 

инфильтративные 

изменения 

42% 54% 

диффузное 

поражение 

33% 39% 

симптом «матового 

стекла» 

20% 31% 

симптом «серпа» 10% 11% 

симптом «ореола» 

 

8% 2% 



больные с факторами риска 

фебрильная 

нейтропения> 2 дней 

или рецидив 

ГМ ИОП> 0.5  

2х в неделю 
+ посев мокроты и пр. 

КТ легких (< 24 ч) 

типичные изменения атипичные изменения без изменений 

бронхоскопия / БАЛ 
(пораженный сегмент, <24 ч)  

+микроскопия и/или 

+ГМ/ПЦР и/или  

+ посев 

- микроскопия 

- ГМ/ПЦР  

- посев 

другая локализация, этиология? 
Лечение; нет улучшения через 6-8 дней 

– бронхоскопия, биопсия 

междисциплинарная оценка 

  Инвазивный аспергиллез  

  диагностический алгоритм 

инфильтрат на р-грамме 

или симптомы 

инвазивного микоза 



лабораторная диагностика 

ИА+ВИЧ ИА гем р-уровень 

ИА «доказанный» / «вероятный» 

17 / 83% 7 / 93% p=0,02 

(+) test «Platelia Aspergillus» 

БАЛ 42% 75% 

кровь 17% 14% 

микроскопия БАЛ: септированный мицелий 

17% 24% 

выделение культуры Aspergillus spp.  

42% 44% 



этиология ИА 

 ИА+ВИЧ  ИА гем 

45% 

34% 

16% 

2% 

1% 
2% 

A. fumigatus

A.niger

A.flavus

A. versicolor

A. glaucus

A. ustus



сочетанные микозы 

 ИА+ВИЧ  ИА гем 

50% 

25% 

25% 20% 
2% 

37% 

25% 

7% 

9% 

Candida spp.

Cryptococcus spp.

Zygomycetes

Pneumocyctis

гиалогифомицеты 

другие 

33% vs 11%, p=0,001 



терапия 
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больные препараты с.р. к.д. 

взрослые вориконазол A I 

л-АмВ 

каспофунгин 

микафунгин 

B 

C 

C 

II 

II 

III 

итраконазол (п/о) 

AмB  

D 

D 

III 

III 

липидный комплекс AмВ C III 

анидулафунгин + вориконазол 

др. комбинации 

C 

 

D 

I 

 

III 

ВИЧ вориконазол А III 

инвазивный аспергиллез 
 

ʪʝʨʘʧʠʷ1,2 

1A.J. Ullmann et al. Diagnosis and management of Aspergillus diseases: executive summary of the 2017 ESCMID-

ECMM-ERS guideline // Clinical Microbiology and Infection xxx (2018) 

 
2 T.F. Patterson et al. Practice Guidelines for the Diagnosis and Management of Aspergillosis // CID 2016 

 



Инвазивный аспергиллез + ВИЧ 

 
особенности лекарственных взаимодействий 

Противопоказано совместное применение азольных 

антимикотиков со следующими препаратами: 

 

 

 ингибиторы протеазы ВИЧ (ритонавир, саквинавир, ампренавир 

и нелфинавир) 

 

 ингибиторы транскриптазы (эфавиренз) 



больные препараты с.р. к.д. 

взрослые вориконазол A I 

л-АмВ 

каспофунгин 

микафунгин 

B 

C 

C 

II 

II 

III 

итраконазол (п/о) 

AмB  

D 

D 

III 

III 

липидный комплекс AмВ C III 

анидулафунгин + вориконазол 

др. комбинации 

C 

 

D 

I 

 

III 

ВИЧ вориконазол А III 

инвазивный аспергиллез 
 

ʪʝʨʘʧʠʷ1,2 

1A.J. Ullmann et al. Diagnosis and management of Aspergillus diseases: executive summary of the 2017 ESCMID-

ECMM-ERS guideline // Clinical Microbiology and Infection xxx (2018) 

 
2 T.F. Patterson et al. Practice Guidelines for the Diagnosis and Management of Aspergillosis // CID 2016 

 



При уровне CD4+ < 100 кл/мкл - первичная профилактика (A II) 



Инвазивный аспергиллез+ВИЧ 
выживаемость 

 



Инвазивный аспергиллез+ВИЧ 
 

общая 12-недельная выживаемость 
 

 ИА+ВИЧ 

    n=20 

 ИА гем 

     n=545 

 

80% 

 
81% 

 

достоверных различий не получено 



ВЫВОДЫ: 

 

 

 

  

 основным фактором риска развития инвазивного аспергиллеза 

у ВИЧ-инфицированных пациентов является длительная 

лимфоцитопения (75%) в сочетании с нейтропенией (58%) и 

применением стероидов (65%) 

  

 

 Эффективность лечения инвазивного аспергиллеза у ВИЧ 

инфицированных пациентов не отличается от основной    

когорты больных 

 



 инвазивные микозы  

 атипичные инфекции на фоне иммунодефицита 

 рефрактерные заболевания легких и ЛОР-органов 

 рефрактерная аллергические заболевания + общий IgE>300 ед/мл 

 рефрактерные поверхностные микозы 

 направление из медицинского учреждения 

 выписка из амбулаторной карты, истории болезни 

 рентгенограммы, КТ и пр. 

 паспорт, полис ОМС, СНИЛС 
 

 каждая среда с 11.00 до 12 .00  

 Санкт-Петербург, ул. Сантьяго-де-Куба 1/28, 2 этаж, 78 кабинет 

 е-mail: yuliya.borzova@szgmu.ru, 

ekaterina.desiyatik@szgmu.ru 

olshadr@mail.ru 

тел. (812) 303-51-46; 303-51-41 

 
 

НИИ медицинской микологии им. П.Н.Кашкина 
дифференциально-диагностическая комиссия   
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