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Введение в  проблемы поражения ЦНС при 
ВИЧ-инфекции. Вирус иммунодефицита (ВИЧ) 
после заражения человека поражает различные 
клеточные структуры, преимущественно иммунного 
ряда, имеющие СD4-рецепторы и  корецепторы 
CCR5 и CXCR4. Кроме того, ВИЧ способен прони-
кать в  клетки, не имеющие этого рецепторного 
аппарата, путем межклеточных взаимодействий здо-
ровых и  зараженных клеток [1–4]. В  результате 
в  течение нескольких дней ВИЧ распространяется 
по всем органам и тканям, включая головной мозг, 
и  начинает свой жизненный цикл, направленный 
на репродукцию вирионов в иммунных клетках с их 
истощением и гибелью [5, 6]. 

Головной мозг имеет локальную иммунную систе-
му и  защищен от  системного кровотока плотным 
гематоэнцефалическим барьером, куда входят 
непрерывный эндотелий, плотная базальная мем-
брана, отростки астроцитов и  другие образования, 
позволяющие контролировать транспорт низкомо-
лекулярных субстратов и препятствовать проникно-
вению из крови более крупных молекул и надмоле-
кулярных структур [7, 8]. Вместе с тем этой защиты 
недостаточно для препятствия инфицирования мозга 
вирусом, который может проникать в  ткань мозга 
с макрофагами и лимфоцитами [9, 10]. В головном 
мозге ВИЧ инфицирует в  первую очередь микро-
глиоциты, а  также олигодендроциты, астроциты 
и  другие клетки, формируя неблагоприятную среду 
для функционирования нейронов и  центральной 
нервной системы в целом (см. рис. 1). Вторым эта-
пом развившейся иммуносупрессии является присо-
единение вторичных и СПИД-индикаторных болез-
ней с тяжелыми структурными и функциональными 
нарушениями головного мозга. 

Группы факторов тканевых повреждений голов-
ного мозга при ВИЧ-инфекции: 

1) неспецифические воспалительные макрофа-
гальные поражения астроцитов и поражения путем 
воздействия ВИЧ; 

2) угнетение олигодендроцитов; 
3) активная супрессия и повреждение клеток мик-

роглии; 
4) снижение «опеки» клеток глии по отношению 

к нейронам; 
5) воздействие различных цитокинов и  других 

БАВ на нейроны; 
6) усиление апоптоза; 
7) нарушение целостности жидкостных, электро-

литных и  белковых взаимоотношений в  тканях 
мозга; 

8) нейродегенеративные процессы; 

9) присоединение вторичных инфекций. 
Исследования высшей нервной деятельности 

у людей, живущих с ВИЧ (ЛЖВ), с 80–90-х годов 
прошедшего столетия развивались достаточно 
активно и  охватывали первоначально клиническую 
картину процесса, связанную со вторичными инфек-
циями, а также действие на мозг самого вируса и его 
антигенов. Известно большое количество возмож-
ных причин поражения ЦНС при ВИЧ-инфекции, 
которые необходимо учитывать для каждого пациен-
та на основе персонального подхода: от разработки 
плана обследования пациента и постановки диагно-
за до  определения причин тяжелого состояния 
и  летального исхода [4, 5, 10–13]. Отдельное 
направление составили исследования в области пси-
хологических нарушений, психических и неврологи-
ческих заболеваний, которые имелись у  ЛЖВ еще 
до  инфицирования, а  также явились следствием 
ВИЧ-ассоциированной иммуносупрессии [14–16], 
формирования приверженности к лечению, появле-
ния признаков лекарственной устойчивости вируса, 
изучения изолятов ВИЧ в ЦНС [17–24]. 

Борьба с ВИЧ как основной принцип профи-
лактики болезней мозга: 

— оценка клинических и  лабораторных про-
явлений; 

— выбор и применение АРТ; 
— коррекция основных видов обмена и детокси-

кация, психоневрологические воздействия. 
Пути формирования моделей болезни 

на фоне ВИЧ: 
— когнитивной; 
— психоневрологической; 
— психиатрической; 
— вторичной СПИД-индикаторной. 
Клинический и социальный итог болезни: 
— утрата социальной ориентации; 
— потеря профессиональных навыков; 
— инвалидизация; 
— деменция. 
Внедрение современных радиологических мето-

дов исследования, дающих представления о состоя-
нии структур и  метаболизма различных отделов 
и  анатомических зон головного мозга, позволило 
получить новые представления о характере патоге-
неза развивающихся изменений [25–28]. Вместе 
с  тем в  течение длительного периода времени не 
были сформированы представления об  происходя-
щих изменениях как совокупности взаимосвязанных 
или конкурирующих звеньев единого процесса 
в головном мозге. При этом обращали на себя вни-
мание масштабность исследований и сохраняющие-
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ся неблагоприятные исходы ВИЧ-инфекции, где 
нарушения высшей нервной деятельности определя-
ли низкое качество жизни пациентов, а  среди при-
чин летальных исходов поражения нервной системы 
занимали ведущее положение [29–31]. 

Основным методологическим подходом для реа-
лизации фундаментальных и прикладных исследова-
ний при изучении изменений высшей нервной дея-
тельности при ВИЧ-инфекции можно считать фор-
мирование междисциплинарной взаимосвязи спе-
циалистов, работающих в области ВИЧ-медицины, 
курирующих смежные вопросы и  заболевания [14, 
24, 32] (табл. 1). 

Вместе с тем такое разделение групп заболеваний 
по  отдельным специалистам является условным, 
и  в  большей мере определяется направлением дея-
тельности коллектива, накопленным опытом, при-
влечением для исследований экспертов из различных 
областей медицины, биологии и психологии [32–36]. 

Психологические и  когнитивные отклонения 
у больных с ВИЧ и коинфекциями. В РФ в большин-
стве случаев лечащим врачом у  пациентов с  ВИЧ-
инфекцией является инфекционист, который опреде-
ляет объем проведения необходимых исследований 
и  профессиональных консультаций больного, в  том 
числе у  психиатров, неврологов и  др. На  предвари-

9

№ 2 (11) 2020 ЛУЧЕВАЯ ДИАГНОСТИКА И ТЕРАПИЯ

Рис. 1. Каскад ВИЧ-индуцированных процессов в головном мозге от начальных химических и молекулярно-гене-
тических до формирования моделей вторичных мозговых нарушений с развитием комплекса заболеваний, относя-

щихся к разным клиническим дисциплинам 
Fig. 1. The cascade of HIV-induced processes in brain from initial chemical and molecular genetic to the formation of 

models of secondary brain disorders with the development of a complex of diseases connected with different clinical 
disciplines



тельном этапе он оценивает, насколько специфичные 
или настораживающие анамнестические сведения 
и  жалобы имеются у  пациента. Среди специалистов 
подготовленный врач-инфекционист наиболее инфор-
мирован о состоянии иммунной системы и активности 
репликации вируса, этапе развития ВИЧ-индуциро-
ванного процесса, наиболее вероятных причинах 
и  формах манифестации сопутствующих патологиче-
ских процессов (рис. 2) [18, 25, 27, 37, 38]. 

Врач оптимизирует диагностический процесс, 
исходя из поиска наиболее вероятных заболеваний, 
свойственных ВИЧ-инфекции, и  двигаясь по  алго-

ритму от  простых клинических исследований 
к сложным инструментальным. 

ВИЧ-ассоциированные нейрокогнитивные рас-
стройства (ВАНР), которые могут ухудшать каче-

ство жизни человека даже при нормальных показа-
телях СD4-лимфоцитов и РНК ВИЧ в крови, долж-
ны первыми привлечь внимание специалистов [30, 
38]. При выборе алгоритма исследований ВАНР 
могут быть реализованы два основных организа-
ционных пути, которые имеют место быть в практи-
ческой деятельности — это: 

а) проведение исследований после предъявле-
ния пациентом первых жалоб с описанием типич-
ных нарушений когнитивных способностей; 

б) при массовом экспресс-тестировании на  ког-
нитивные дисфункции у  пациентов, проходящих 

через диспансеризацию с  момента первого визита, 
то есть практически у всех. 

Дисскуссии между специалистами об  оценке 
и приоритетах идут и в настоящее время. Так, неко-
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Рис. 2. Присоединение мозговых поражений на фоне развития ВИЧ-ассоциированной иммуносупрессии и хрони-
ческого воспалительного процесса. 1 — динамика содержания в крови CD4-лимфоцитов, характеризующих 

иммунитет больного, 2 — содержание в крови РНК ВИЧ. По оси абсцисс — последовательность развития пато-
логических процессов, по оси ординат — содержание CD4-лимфоцитов и РНК ВИЧ в крови. Отмеченные 

в верхней части рисунка заболевания приходятся на указанные периоды ВИЧ-инфекции 
Fig. 2. Joining brain lesions amid the development of HIV-associated immunosuppression and a chronic inflammatory 

process. 1 — the dynamics of CD4 lymphocytes blood levels characterizing the patient’s immunity, 2 — HIV RNA 
blood level. The abscissa axis shows the pathological processes development sequence, the ordinate axis shows the 
counts of CD4 lymphocytes and HIV RNA in the blood. The diseases applied at the top of the picture relate to the 

indicated periods of HIV infection



торые отдают предпочтение первому пути с  точки 
зрения необходимой экономии времени при боль-
ших потоках ЛЖВ на  плановом приеме у  врача 
инфекционаста. Второй подход обеспечивает воз-
можность с большей уверенностью выйти на началь-
ные доклинические стадии когнитивного диссонанса, 
выяснить вероятную его причину и начать необходи-
мую коррекцию Этот путь больше соответствует 
принципу персонализированного пациент-ориен-
тированного подхода в  диспансеризации и  лечении, 
чего не достает в практической деятельности в отече-
ственных медицинских организациях [37–44]. 

Психоневрологические заболевания при ВИЧ-
инфекции. В основе первичной диагностики многих 
психических, неврологических, соматических и иных 
заболеваний лежат традиционные клинические 
методики, включающие осмотр пациента, изучение 
анамнеза заболевания, жалоб, функциональных 
и морфологических проявлений [9, 37]. 

В соответствии с  цикличностью течения ВИЧ-
инфекции уже в острый период заболевания в пер-
вые недели у некоторых пациентов может развиться 
ВИЧ-обусловленная энцефалопатия, которая выде-
лена в отдельную категорию Международной клас-
сификации болезней — В22.0 «Болезнь, вызванная 
ВИЧ, с проявлениями энцефалопатии». В разделах 
F06–F07 МКБ-10 содержатся более детальные раз-
граничения поражений ЦНС по  нозологиям 
(табл. 2) [39]. 

В работах текущих лет Н.  Г.  Незнанова, 
Н. Б. Халезовой и других психиатров комплексно рас-
сматривается развернутая клиническая и этиопатоге-
нетическая характеристика органических психических 
заболеваний при ВИЧ-инфекции, разработана рабо-
чая классификация психических расстройств при 
ВИЧ-инфекции, составленная на основании большого 
клинического материала и нашедшая отражение в кли-
нической деятельности врачей (табл. 3) [39, 45–48]. 

Поскольку ВИЧ проникает в  мозговую ткань, 
вероятнее всего, в острый период инфицирования без 
каких-либо ярко выраженных клинических проявле-
ний, как показано на рис. 1, процесс может протекать 
с различной степени интенсивности проявлений: суб-
клинических, легких, выраженных и тяжелых нейро-
когнитивных расстройств, как показано в табл. 4. 

Представленные нарушения могут накладываться 
на  разнообразные вторичные изменения в  высшей 
нервной деятельности, обусловленные различными 
инфекциями, развитием энцефалитов, менингитов, 
опухолей и  др., что осложняет процесс постановки 
диагноза с  высокой долей ошибки, особенно в  тех 
случаях, когда врач не был информирован о наличии 
ВИЧ-инфекции у больного [7, 29, 34, 49, 50]. 

При исследовании причин и  последствий психо-
неврологических нарушений при ВИЧ-инфекции 
в основе диагностики лежат наблюдения за психоло-
гическим и клиническим статусом пациента, поддер-
жанные должной инструментальной и лабораторной 
базой. В перечень инструментальных исследований 
должны входить радиологические, электрофизиоло-
гические и  иные методики, которые призваны под-
твердить или исключить диагноз, проследить 
за динамикой процесса, в том числе функцией цент-
ральной нервной системы и успешностью проводи-
мой терапии [25, 26, 51]. 

Особое место занимает регулярный контроль 
состояния иммунитета и  репликативной активности 

ВИЧ [4, 9, 14, 35], поскольку трудно ожидать поло-
жительного психоневрологического эффекта при 
неэффективности антиретровирусной терапии 
(АРТ), и  наоборот, такой положительный эффект 
может быть обеспечен только за счет эффективного 
подбора ретровирусных препаратов [8, 38–40]. 

Диагностика вторичных изменений ЦНС на фоне 
ВИЧ-ассоциированной иммуносупрессии. Пора -
жения головного мозга, которые наиболее часто 
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 развиваются на  стадиях клинических проявлений 
ВИЧ-инфекции, могут быть причиной значительного 
ухудшения состояния больного и причиной летального 
исхода. Приведены несколько групп инфекционных 
и  неинфекционных заболеваний, требующих само-
стоятельных методических подходов к  выявлению 
и дифференциальной диагностике [50, 53–56]. 

Заболевания с возможными поражениями ЦНС. 
I. Инфекционные причины: 
— Туберкулез и микобактериозы. 
— Вирусный гепатит С. 
— Прогрессирующая мультифокальная лейкоэн-

цефалопатия (ПМЛ). 
— Нейросифилис. 
— Токсоплазмоз. 
— Цитомегаловирусный энцефалит. 
— Криптококкоз. 
— Варицела зостер-вирусный энцефалит. 
— Менингиты бактериальной природы. 
II. Злокачественные новообразования: 
 1. ВИЧ-ассоциированные опухоли: 
  — Саркома Капоши. 
  — Первичная лимфома ЦНС. 
  — Все неходжкинские лимфомы, включая 

диффузную В-крупноклеточную лимфому, лимфому 
Беркитта. 

 2. ВИЧ-неассоциированные опухоли: 
  — Лимфома Ходжкина. 
  — Солидные опухоли. 
  — Гепатоцеллюлярная карцинома. 
Инструментальные методики диагностики, куда 

можно отнести технологии эндоскопического [40], 
ультразвукового [27], электрофизиологического 

обследования [57–60], биопсии с гистологическим, 
иммуногистохимическим молекулярно-биологиче-
ским исследованием материала и др., ранее нашед-
шие применение для оценки характера и  степени 
поражения при ВИЧ-инфекции и  сопутствующих 
заболеваниях, являются надежными дополнитель-
ными средствами в лечебном процессе. 

Хорошо изучена роль радиологических техноло-
гий, которые были систематизированы и  представ-
лены в  комплексе исследований при поражениях 
головного мозга на фоне ВИЧ-инфекции в моногра-
фиях коллективов Института мозга человека имени 
Н.  П.  Бехтеревой, Первого Санкт-Петербургского 
государственного медицинского университета имени 
академика И.  П.  Павлова и  некоторых других 
научно-исследовательских учреждений [27, 40]. 

В табл. 5 показана общая характеристика и диаг-
ностическая значимость наиболее применимых 
радиологических методик при обследовании пациен-
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тов с различными нарушениями структур и метабо-
лизма головного мозга при ВИЧ-инфекции [22, 61]. 

В монографии «Радиология и  ВИЧ-инфекция» 
(2017) систематизированы и  подробно описаны все 
используемые ныне методики и внесена коррекция их 
диагностической результативности на стадиях разви-
тия ВИЧ-обусловленных заболеваний, представляю-
щих наибольшую сложность для оценки [27, 40, 62]. 

Компьютерная томография (КТ), которая 
была первой в  ряду радиологических методов, уже 
в  1990-х годах представила наибольший материал 
клинических наблюдений и  первоначально удовле-
творяла специалистов до  появления других более 
совершенных методик. К  ним можно отнести маг-
нитно-резонансную (МРТ) и  в особенности МР-
спектроскопию (МРС), которая предоставила воз-
можность поиска признаков наиболее ранних изме-
нений на  доклиническом этапе первичных ВИЧ-
обусловленных структурных нарушений в  тканях 
головного мозга, выявлять и осуществлять динами-
ческое наблюдение за уже имеющимися вторичны-
ми поражениями инфекционной и неинфекционной 
природы. На сегодняшний день эта методика пред-
почтительна для большинства случаев поражения 
головного мозга при ВИЧ-инфекции, когда необхо-
димо уточнить особенности патологического процес-
са и провести дифференциальную диагностику. 

Позитронно-эмиссионная томография (ПЭТ) 
открыла новую эпоху в изучении изменений голов-
ного мозга, впервые позволила рассмотреть струк-
турные и метаболические процессы на стадиях вос-
палительного процесса при ВИЧ-инфекции даже 
на этапе сохранных когнитивных функций, иммуни-
тета и подавленной репликативной активности виру-
са. Результаты исследований с  применением ПЭТ 

легли в  основу концепции патогенеза когнитивных 
расстройств, которые корреспондировались с  дан-

ными клинической картины и углубленного психоло-
гического обследования пациентов [27, 40, 52, 54]. 

Технологии проведения ПЭТ/КТ с оценкой мета-
болизма. ПЭТ-исследования скорости метаболизма 
глюкозы (СМГ) выполнялись на  позитронно-эмис-
сионном томографе, совмещенном с  рентгеновcким 
компьютерным томографом (ПЭТ/КТ) «Gemini TF 
Base», Philips. Радиофармпрепарат  — [18F]-фторде-
зоксиглюкозу (ФДГ), синтезированную в радиохими-
ческой лаборатории ИМЧ РАН, вводили внутривенно 
в дозе 5 мКи в 8 мл изотонического раствора натрия 
хлорида. Сканирование длительностью 20 минут 
начинали через 30–40 минут после введения. 

Для подготовки к дальнейшему анализу индивиду-
альные изображения приводились к  стандартной 
форме — координатному пространству стереотакси-
ческого атласа Талайрака [71] и в областях интереса 
(ОИ), соответствующих полям Бродмана, мозжечку 
и подкорковым ядрам (т.е. суммарно охватывающих 
весь мозг), рассчитывались средние значения 
накопленной активности. Поскольку уровень накоп-
ленной активности не только пропорционален СМГ, 
но и  зависит от  ряда технических причин (количе-
ства введенной активности, времени сканирования, 
чувствительности датчиков камеры), использова-
лась процедура нормализации значений в  рассмат-
риваемых ОИ на среднюю накопленную активность 
во всем головном мозге. Характеристика локального 
или регионарного уровня СМГ широко применяется 
как в клинической диагностике целого ряда заболе-
ваний мозга, так и при патофизиологических иссле-
дованиях и  является «золотым стандартом» для 
определения изменений энергетического метаболиз-
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ма вещества головного мозга. Изменения СМГ при 
отсутствии структурных изменений вещества голов-
ного мозга позволяют оценить изменения его функ-
циональной активности. 

МРТ-исследования выполнялись на высокополь-
ном томографе Achieva  3Т, Philips. В  протокол 
исследования входили стандартные импульсные 
последовательности (T2-ВИ, T1-ВИ, FLAIR-ВИ, 
постконтрастные T1-ВИ), а  также мультивоксель-
ная протонная магнитно-резонансная спектроско-
пия (2D PRESS 1H-МРС (TE/TR=144/2000 мс, 
размер вокселя 10×10×15 мм). Для подавления сиг-
нала от костей черепа были использованы 10 полос 
сатурации, исследование проводилось с использова-
нием автоматического шиммирования PencilBeam-
auto и подавлением сигнала от воды. Область спек-
троскопического исследования составляла 8×9 вок-
селей и  включала белое и  серое вещество супра-
вентрикулярной области. Оценивались отношения 
основных метаболитов NAA/Cr и  Cho/Cr (NAA  — 
N-ацетиласпартат, Cr  — креатин, Cho  — холин). 
Анатомическое расположение вокселей при МРС 
(рис. 3) учитывалось аналогично описанному при 
рассеянном склерозе [72]. 

Содержание NAA в  мозге в  основном регулиру-
ется скоростью его синтеза в митохондриях из аце-

тил-коэнзима А  при помощи аспартат-N-ацетил-
трансферазы, и в существенно меньшей степени — 
скоростью его высвобождения или оксидативных 
процессов. Поэтому NAA рассматривается скорее 
как маркер жизнеспособности нейронов, не обяза-
тельно их потери. 

В свою очередь, в  условиях нормоксии ацетил-
коэнзим А  образуется при декарбоксилировании 
пирувата (конечного продукта метаболизма глюкозы 
в процессе гликолиза) и затем поступает в цикл три-
карбоновых кислот. NAA является донором ацетиль-
ных групп в процессе синтеза миелина глиальными 
клетками [52, 54]. 

Большинство исследователей придерживаются 
представлений об NAA как о «маркере нейрональной 
целостности», при этом содержание его может сни-

жаться как при необратимом поражении нервной 
ткани, так и  при преходящих функциональных рас-
стройствах, которые могут затем компенсироваться 
под влиянием лечения или проходить самостоятельно. 

Пик холина на МРС состоит из пиков триметила-
миновых групп фосфохолина и глицерофосфохолина 
и  небольшого количества свободного холина. Эти 
соединения являются важными промежуточными 
продуктами липидного метаболизма, они связаны 
с  распадом и  синтезом мембран. Повышение кон-
центрации холина характерно для активной демие-
линизации, нейровоспаления и  других процессов, 
при которых происходит распад мембран. 

Для обработки спектроскопических данных 
использовался предустановленный программный 
пакет SpectroView. Для достижения однородности 
результатов воксели, попадающие на границу разде-
ла тканей (по Т2-ВИ и FLAIR), не учитывались при 
расчете средних значений концентраций метаболи-
тов в  областях интереса, 6 из  которых включали 
белое вещество и 3 — медиальную кору суправент-
рикулярной плоскости (согласно локализации вок-
селей, представленной на рис. 3). 

Таким образом, при анализе данных МРС, как 
и  данных ПЭТ, учитывалось анатомическое распо-
ложение области интереса: сравнительная оценка 

изменений соотношений метаболитов проводилась 
отдельно для каждой ОИ и могла быть сопоставлена 
с данными о локальной скорости метаболизма глю-
козы. Опираясь на  знания о  тонких структурных 
нарушениях, представлялось возможным прогнози-
ровать возможную эволюцию мозговых функций 
и строить на этом терапию и формировать поведение 
и ожидания пациента. 

Эта группа исследований охватывает большой 
круг пациентов, у  которых присутствуют дополни-
тельные негативные факторы воздействия на ЦНС: 
алкоголь, никотин, наркотики, внешние социальные 
факторы и др. [27, 31, 42, 54, 66]. 

Спинномозговая жидкость как объект диагно-
стического исследования. Биопсию головного 
мозга для получения информации о  структурных 
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Рис. 3. Анатомическое расположение вокселей 2D-мультивоксельной МРС и 9 анализируемых областей: синим 
указаны области, содержащие воксели в белом веществе, красным — в медиальной коре больших полушарий 

Fig. 3. Voxels anatomical arrangement of a 2D multivoxel MRS and 9 analyzed areas: blue indicates areas containing 
voxels in white matter, red — in the medial cortex of the cerebral hemispheres



и  метаболических изменениях при ВИЧ-инфекции 
выполняют крайне редко, в ряде случаев при пунк-
циях или оперативных вмешательствах по  поводу 
опухолевых процессов. Тем не менее получаемые 
результаты весьма значимы для научных изысканий, 
в частности они показали этапность инфицирования 
клетки путем нерецепторного взаимодействия здо-
ровой и зараженной клетки мозга (лимфоцита и аст-
роцита) (см. рис. 1). Однако такого рода исследова-
ния трудоемки и  небезупречны в  обосновании для 
диагностики ВИЧ-обусловленных процессов. 

В этой связи наиболее приближенной биологиче-
ской средой является спинномозговая жидкость 
(СМЖ), которая дренирует ткани мозга, выполняя 
частично функции лимфатической системы. При 
ВИЧ-инфекции вследствие развития патологиче-
ских процессов в ЦНС могут изменяться ликвороди-
намика, состав жидкостной части и клеточные ассо-
циации СМЖ, появляться новые биохимические 
компоненты за счет про- и противовоспалительных 
цитокинов, появления в  крови антигенов, включая 
ВИЧ и его белки [5, 21, 35]. 

Представляет определенный интерес выявление 
антигенов в СМЖ, которые могут быть ответствен-
ными за  развитие вторичных воспалительных 
менингитов или менингоэнцефалитов. Этот этап 
диагностики с  выявлением специфических антиге-
нов является определяющим, наряду с клинической 
картиной и  показателями нейровизуализационных 
методов обследования для дифференциальной диаг-
ностики мозговых нарушений [12, 22, 27] (табл. 6). 

HoloTC (holotranscobalamin, холотранскобола-
мин), или активный витамин В12  — белок, являю-
щийся ключевым для нового метода более раннего 
и  точного выявления дефицита витамина В12. 
Определяется в сыворотке крови при помощи мето-
да радиоиммунного анализа (РИА). Это серологиче-
ский метод, в  основе которого лежит конкуренция 
антигена, содержащегося в  исследуемой пробе, 
с  идентичным меченым радиоактивным изотопом-
антигеном за контакт с определенным количеством 
соответствующих антител. Результаты определяют 
по соотношению фракций свободного и связанного 
антигенов. В настоящее время РИА является наибо-
лее чувствительным методом определения соедине-
ний, находящихся в исследуемой пробе в ничтожно 
малых количествах. 

Особенности СМЖ при обследовании паци-
ентов с  ВИЧ-инфекцией. Проведено парное 
сравнительное исследование образцов СМЖ 
и крови у 100 больных с ВИЧ-инфекцией, у которых 
анализировали клиническое течение болезни, оце-
нивали психоневрологический статус [19, 21]. Все 
они были разделены на  две группы: в  1-ю группу 
вошли пациенты без клинических проявлений 
(n=54), во 2-ю — пациенты с различными психиче-
скими или неврологическими клиническими про-
явлениями (n=46). 

Анализ СМЖ включал в  себя: бактериальные 
посевы, выявление грибов, антигена криптококка, 
ДНК цитомегаловируса, токсоплазмы, вирусов про-
стого герпеса, Эпштейна–Барр и др. Также выпол-
нялись определение количества РНК ВИЧ-1 
в СМЖ и сравнение этих результатов с показателя-
ми в плазме крови [20, 21]. Пункцию осуществляли 
с  использованием манометрической стеклянной 
трубки с  регистрацией скорости истечения СМЖ 
и начального давления. 

Сроки инфицирования ВИЧ в 1-й группе состав-
ляли 4,5 года, состояние больных оценивали как 
удовлетворительное или средней тяжести; во 2-й 
группе сроки инфицирования ВИЧ были на два года 
больше, а состояние — среднетяжелое или тяжелое. 
У  1/2 больных вследствие прогрессирования ВИЧ-
инфекции развитие оппортунистических заболева-
ний происходило в течение одного месяца до поступ-
ления в стационар, у 1/3 — в течение двух месяцев, 
у 1/3 — свыше двух месяцев. 

В 1-й группе у  максимального количества паци-
ентов диагностировалась 4А стадия ВИЧ-инфекции, 
стадии 4Б и 4В распределялись примерно одинако-
во, а во 2-й группе преобладали наиболее тяжелые 
больные в  стадии 4В с  наличием оппортунистиче-
ских заболеваний (рис. 4). 

При обследовании наиболее тяжелых больных 
были диагностированы следующие изменения цент-
ральной нервной системы: грибковое поражение 
головного мозга; токсоплазмоз головного мозга; 
ВИЧ-энцефалит и  менингоэнцефалит и  др. 
Характерные клинические проявления при пораже-
нии головного мозга оппортунистическими инфек-
циями приведены в табл. 7. 

Первыми были утрата внимания, выраженная 
общая слабость, нарастающая по  интенсивности 
головная боль на  фоне повышения температуры 
до  38–39°С в  течение нескольких недель. 
Наблюдались головокружение несистемного харак-
тера, нарушения зрения, тошнота и рвота. Явления 
интоксикации и  прогрессирование ВИЧ-инфекции 
имело место у  всех больных: лихорадка, диарейный 
синдром, снижение массы тела. На втором месте 
после грибковых поражений находилась патология 
головного мозга, обусловленная преимущественным 
влиянием вируса иммунодефицита человека на ЦНС 
(23,9%). Поскольку у  этих больных при широком 
лабораторном и  микробиологическом обследовании 
не было выявлено других причин поражения ЦНС 
при наличии ВИЧ в СМЖ и нейрорадиологических 
находках, роль первичных вирусных поражений наи-
более вероятна [6, 21, 29, 35]. 

Кроме того, у  больных были выявлены и  другие 
осложнения ВИЧ-инфекции (табл. 8). 

При проведении люмбальной пункции и  опреде-
лении показателей ликвородинамики были выявле-
ны следующие показатели: для 1-й группы среднее 
давление СМЖ составило 179±29  мм вод.ст., для 
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2-й  — 215±35  мм вод.ст. (при норме до  180  мм 
вод.ст.). Повышенные показатели у больных второй 
группы могут свидетельствовать о  развитии гипер-

тензии в  ликворном пространстве в  сочетании 
с повышенным цитозом. Важно отметить, что у этих 
же пациентов 2-й группы уровень вирусной нагруз-
ки (количество РНК ВИЧ) в СМЖ в 7,6 раза пре-
вышал данный показатель у пациентов 1-й группы. 

Исследования показали, что у большинства паци-
ентов в обеих группах вирусная нагрузка ВИЧ в плаз-
ме крови была намного выше, чем в СМЖ, при этом 

данное превышение было существенно больше в 1-й 
группе (для 1-й группы — в 33 раза, для 2-й — почти 
в 5 раз). Исключение составили 8 больных, у которых 
в СМЖ концентрация ВИЧ превышала концентра-
цию в плазме крови (рис. 5, 6). 

При обследовании больных с  помощью лучевых 
методов диагностики (МРТ головного мозга) у паци-
ентов были выявлены следующие изменения: 

— первая группа  — гидроцефалия, ВИЧ-энце-
фалопатия, атрофия вещества головного мозга, 
очаги сосудистого генеза; 

— вторая группа — заместительная и смешанная 
гидроцефалия, включая ВИЧ-энцефалопатию, оча-
говое образование головного мозга, кистозные 
изменения. 

С использованием лучевых методов исследования 
у  каждого седьмого больного первой группы 
(16,7%) были выявлены изменения головного мозга 
при отсутствии каких-либо анамнестических и кли-
нических данных, свидетельствующих о  поражении 
ЦНС, что позволило исследователям сделать прин-
ципиальный вывод о  том, что у  части больных при 
комплексном обследовании изменения со стороны 
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Рис. 4. Распределение по стадиям ВИЧ-инфекции 
в исследуемых группах 

Fig. 4. HIV infection stages distribution in the study groups



ЦНС можно диагностировать на  ранних этапах их 
развития. Именно ранние нарушения в  головном 
мозге являются наиболее значимыми, поскольку 
они открывают путь к последующим повреждениям 
клеток и  развитию ВИЧ-ассоциированной демен-
ции. Результаты данных исследований могут явиться 
основой для создания алгоритмов обследования 
пациентов с ВИЧ-инфекцией с учетом сроков забо-
левания, клинической симптоматики, показателей 
количества CD4-лимфоцитов и  вирусной нагрузки 
ВИЧ в  крови и  СМЖ, более раннего назначения 
АРТ [7, 10, 21, 29]. 

Далее были сопоставлены две группы пациентов 
с  выраженной иммуносупрессией и  развитием 
на  этом фоне вторичных заболеваний, которые 
по классификации СDС [73, 74] соответствуют ста-
диям В3–С3, т.е. манифестации ВИЧ-инфекции 
на фоне крайне низких показателей СD4-лимфоци-
тов в  крови (79–82 кл/мкл), высокого содержания 

РНК ВИЧ (6 lg коп/мл) и наличии всех ВИЧ-ассо-
циированных осложнений. Группы различались 
лишь по  длительности заболевания и  появлению 
выраженных клинических психоневрологических 
изменений во 2-й группе. Вместе с тем, как отмечено 
выше, нейрорадиологические проявления регистри-
ровали у больных обеих групп, что свидетельствова-
ло о  раннем начале мозговых нарушений, с  одной 
стороны, и о дальнейшем прогрессировании болезни 
с присоединением вторичных инфекций — с другой. 

В этой связи раннее обнаружение этих отклоне-
ний и оценка содержания ВИЧ с определением фар-
макорезистентности штаммов позволяет более 
эффективно блокировать репликацию ВИЧ путем 
подбора адекватных препаратов и  схем АРТ. 
В  нашей стране и  на территории ближнего зару-
бежья обстановка отличается большим числом 
запущенных случаев, связанных, главным образом, 
с  наркопотреблением. В  представленной выборке 
почти все пациенты относились к  этой категории 
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Рис. 5. Соотношение вирусной нагрузки (тысяч копий 
РНК ВИЧ в мл) в плазме крови и в СМЖ у пациентов 

1-й группы. Лишь в отдельных случаях отмечаются 
пики РНК ВИЧ в СМЖ, которые несоизмеримо мень-

ше по сравнению с РНК ВИЧ в плазме крови [21] 
Fig. 5. The ratio of viral load (thousand copies of HIV 
RNA in ml) in plasma and CSF in patients of the 1st 
group. Only in some cases, peaks of HIV RNA in the 

CSF are observed, which are incommensurably less in 
comparison with HIV RNA in blood plasma [21]

Рис. 6. Соотношение вирусной нагрузки (тысяч копий 
РНК ВИЧ в мл) в плазме крови и в СМЖ у пациентов 
второй группы. У многих больных в плазме отмечается 
значительная концентрация РНК ВИЧ в одном порядке 

величин с показателями СМЖ [21] 
Fig. 6. The ratio of viral load (thousand copies of HIV 

RNA in ml) in plasma and CSF in patients of the second 
group. Many patients have a significant HIV RNA con-

centration in plasma and of the same levels as in CSF [21]



людей, характеризующейся поздним началом АРТ 
и  низкой приверженностью к  лечению. Итогом 
является тяжелая иммуносупрессия и  высокое 
содержание ВИЧ в биологических жидкостях, вклю-
чая СМЖ [19]. 

Различия в концентрации РНК ВИЧ между кро-
вью и  СМЖ могут отражать как градиент между 
мозговой тканью и кровью, так и особенность про-
ницаемости эпендимы для вирусных частиц. 
В  исследованиях S. Letendre [14] при меньшей 
выборке наблюдений не было отмечено четкой зави-
симости между ВИЧ в  тканях мозга и  СМЖ, что 
свидетельствует о  существовании индивидуальных 
различий по  проницаемости эпендимы для ВИЧ. 
Вместе с тем нет более близкой среды, отражающей 
особенности поведения вируса в  ЦНС, чем СМЖ. 
Особый интерес вызывают те случаи, где концент-
рации РНК ВИЧ в  СМЖ существенно больше 
в  сравнении с  плазмой. Таких случаев суммарно 
было обнаружено 8 из  100 наблюдений. При этом 
содержание вируса было в  несколько раз выше 
в СМЖ (от 1,5 до 3), и поражения ЦНС у этих боль-
ных были более значительными. 

Возникают ситуации, когда изолят ВИЧ в СМЖ 
может быть как менее чувствительным, так и более 
чувствительным к  противовирусным препаратам. 
Проницаемость гематоэнцефалического барьера 
избирательна для антиретровирусных препаратов, 
как и чувствительность к ним субтипов или тканевых 
штаммов вируса [7, 29]. 

В этой связи с  учетом опасности развития ВИЧ-
обусловленных поражений головного мозга, оправ-
дано проведение люмбальной пункции с  анализом 
СМЖ на РНК ВИЧ и тестирование на другие возбу-
дители во всех обоснованных случаях. Превышение 
вирусной нагрузки ВИЧ в спинномозговой жидкости 
свидетельствует об  активации ВИЧ и  большей 
репликации вируса в  мозге. Поражения головного 
мозга различной этиологии с клиническими проявле-
ниями нарушают целостность гематоэнцефалическо-
го барьера, способствуют накоплению ВИЧ в СМЖ 
и  усиливают репликацию вируса в  мозговой ткани. 

Сочетание функциональных, инструменталь-
ных, радиологических и лабораторных исследова-
ний. С введением в практику АРТ и профилактики 
оппортунистических инфекций ВАНР может пред-
ставлять одну из  основных клинических проблем, 
поскольку на  ранних этапах формирования отме-
чаются затруднения в их диагностике, механизмы их 
развития недостаточно изучены. Была поставлена 
задача оценить и выявить наиболее информативные 
методики психологических, электрофизиологиче-
ских, радионуклидных, лабораторных и  других 
исследований для получения комплексной информа-
ции о патогенезе процесса когнитивных расстройств 
и определения наиболее информативных диагности-
ческих методик [8, 52]. Наши исследования охваты-
вают период последнего десятилетия, когда были 

созданы условия для комплексной междисципли-
нарной оценки когнитивных и  психоневрологиче-
ских нарушений у больных с ВИЧ-инфекцией. 

При проведении психологического исследования 
когнитивных процессов (память, внимание, мышле-
ние, гнозис, праксис) был использован комплекс 
методик: шкала памяти Векслера; таблицы Шульте; 
подбор фраз к пословицам; пробы на динамический 
праксис, слухомоторную и  реципрокную координа-
цию и др. [8, 29, 31]. 

При МРТ-обследовании выявлены следующие 
изменения: признаки гидроцефалии, очаговые пора-
жения головного мозга сосудистого или инфекцион-
ного характера. Частота выявления различных 
(в  том числе неинфекционного генеза) очаговых 
изменений, а  также гидроцефалии увеличивалась 
от группы к группе [12, 25–27]. 

Регистрация энцефалограммы выполнена в покое 
и  с функциональными пробами, проведена регист-
рация когнитивных вызванных потенциалов мозга 
Р300 при предъявлении зрительных и слуховых сти-
мулов, измерялось время сложных сенсомоторных 
реакций при предъявлении зрительных и  слуховых 
стимулов, регистрировались зрительные вызванные 
потенциалы [29, 57–59]. 

По данным ПЭТ-ФДГ и МРС, отмечено измене-
ние метаболизма глюкозы, нейрональной целостно-
сти и  повреждения клеточных мембран при 
неизменной структуре мозга (по МРТ) в  областях, 
соответствующих полям Бродмана (ПБ) — передняя 
поясная извилина (рис. 7). Передняя поясная изви-
лина  — многофункциональная и  чувствительная 
структура, повреждающаяся при целом ряде забо-
леваний, сопровождающихся нейрокогнитивным 
дефицитом. 

Нарушение метаболизма выявлено в  различных 
областях головного мозга: в стволе, коре, мозжечке. 
Полученные данные могут указывать на  наличие 
органической дисфункции, обусловливающей ког-
нитивные нарушения у  ВИЧ-инфицированных 
пациентов [28, 52, 54]. 

Повышение фоновых показателей метаболизма 
может отмечаться при додементных когнитивных рас-
стройствах вследствие напряженности резервного 
звена, повышения функциональной активности мозга. 

Согласно данным ПЭТ, у  всех больных ВИЧ-
инфекцией на  ранних стадиях заболевания отмеча-
лось снижение метаболизма глюкозы в  передней 
трети поясной извилины, характерное для уменьше-
ния функциональной активности. С целью 
выяснить, является ли эта находка изолированным 
снижением функциональной активности, или она 
связана с атрофическим процессом в соответствую-
щих структурах, измерена средняя толщина корти-
кального серого вещества в  различных отделах 
поясной извилины (рис. 8). 

В результате проведенной комплексной МРТ-
морфометрии у пациентов на ранних стадиях ВИЧ-
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инфекции получены данные об уменьшении объема 
регионарного белого вещества на уровне веретено-
образной, верхней височной и  надкраевой извилин 
(рис. 9), увеличении относительного объема минда-
левидных тел, а  также о  снижении толщины коры 
головного мозга в области клюва и переднего отдела 
поясной извилины [34, 52, 54]. 

Выявлено влияние степени вирусной активности 
ВИЧ в крови на состояние произвольного внимания. 
При повышении lg РНК ВИЧ до 5,65 чаще отмеча-
лось снижение продуктивности работы. При уве-
личении вирусной активности в  крови отмечалось 
значимое нарастание признаков истощаемости вни-
мания. Полученные данные о  значимом снижении 
зрительной, логической и ассоциативной памяти как 
у  пациентов с  диагностированной ВИЧ-энцефало-
патией, так и в общей выборке согласуются с данны-
ми ПЭТ и ЭЭГ представленного исследования. 

В пользу раннего вовлечения в  патологический 
процесс при ВИЧ-инфекции височных долей свиде-
тельствуют также данные ЭЭГ и  МРТ-морфомет-
рии. Согласно результатам ЭЭГ у  1/2 пациентов 
наблюдаются локальные изменения ирритативного 
и эпилептиформного характера с локализацией оча-
гов в височных областях [57–59]. По данным МРТ-
морфометрии отмечено изменение регионального 
белого вещества на  уровне височной и  надкраевой 
извилин. Отмечено нарастание изменений про-
извольного внимания при прогрессировании забо-

левания: на  доклинических стадиях ВИЧ вначале 
снижение устойчивости, а в дальнейшем присоеди-
нение нарушений врабатываемости и продуктивно-
сти на более поздних стадиях. 

При обобщении сведений о состоянии пациентов 
с  ВИЧ-инфекцией выявлено значимое ухудшение 
динамической составляющей когнитивных процес-
сов при прогрессировании заболевания, а  также 
наличие когнитивных нарушений у больных, не нуж-
дающихся в  АРТ. Подобные нарушения особо 
значимо затрудняли выполнение как заданий 
на мышление, так и всего экспериментально-психо-
логического обследования. Ошибки в  заданиях 
на принятие решений могут появляться вследствие 
нарушения функционирования мозгового «детекто-
ра ошибок» — цингулярной извилины [27, 34, 52]. 

В результате проведенного исследования получены 
данные о  значимом нарастании степени дистресса 
и выраженности психопатологической симптоматики 
у  ВИЧ-инфицированных пациентов при прогресси-
ровании заболевания на фоне ВИЧ-индуцированной 
иммуносупрессии [34, 40]. Подбор нейропсихологи-
ческих методик, выявляющих дефицит в данных обла-
стях ЦНС, наряду с имеющимися методами диагно-
стики позволит усовершенствовать раннее выявле-
ние и коррекцию нарушений [5, 27, 34, 54, 68, 74]. 

Выбор методических подходов в  профилактике, 
диагностике и лечении. Рассматривая междисципли-
нарный подход к проведению обследования больного 
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Рис. 7. ПЭТ с 18-ФДГ. Снижение метаболизма глюкозы в передней трети поясной извилины, характерное для 
уменьшения ее функциональной активности: а — группа контроля; б — группа ВИЧ [52, 54] 

Fig. 7. PET with 18-FDG. Decreased glucose metabolism in the anterior third of the cingulate gyrus, that represents 
a decrease in its functional activity: a — control group; б — HIV group [52, 54]



и постановке диагноза, необходимо отметить, что воз-
никают определенные профессиональные сложности, 
связанные с  терминологией, классификациями 
и  взглядами на  структуру заболевания [74]. 
Обсуждается проблема дуализма медицины как 
науки, включающей в  себя как биологический, так 
и гуманитарный компоненты. Эта проблема актуаль-
на для больных с ВИЧ-инфекцией, необходимо ори-
ентировать врачей на быструю оценку особенностей 
анамнеза, текущего состояния пациента, анализ 
динамики заболевания, данных всестороннего психо-
логического и  соматического обследования, а  также 
характеристики социального окружения больного, 
чтобы сформулировать целостное представление 
о  пациенте и  определить стратегию и  тактику про-
граммы его лечения и реабилитации [23, 46]. 

В клинической практике, где требуется последо-
вательность применения методов исследования, 
используется разработанный алгоритм, который 
показал свою состоятельность (рис. 10). 

В табл. 7 отражены исследования, выполняемые 
и вошедшие в перечень инновационных технологий 

разных лет, которые лежат в основе изучения про-
цессов, происходящих в центральной нервной систе-
ме при ВИЧ-инфекции [6, 10, 39, 69, 70]. 
Большинство из  них прошли испытание временем 
и внедрением в клиническую практику после экспе-
риментальной разработки. Ряд направлений 
на  какой-то период времени затормозился 
до  появления новых прорывных идей, например, 
создание вакцин против ВИЧ. Некоторые разработ-
ки подтвердили себя и  стали постоянным клиниче-
ским инструментом или технологией. 

Разделы «Создание единых междисциплинарных 
концепций профилактики и  лечения нарушений 
высшей нервной», а также «Разработка и реализа-
ция персонализированной модели диспансеризации 
и лечения ЛЖВ» занимают особое место и находит-
ся по сложности на уровне создания технологии пол-
ного излечения больного от ВИЧ-инфекции. Однако 
в пределах достигнутых успехов АРТ и создания пре-
паратов, достигающих мозговых изолятов ВИЧ, 
персонализация всего лечебного процесса позво-
ляет создать человеку более комфортные условия 
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Рис. 8. Корреляция между уровнем регионарного метаболизма глюкозы и толщиной коры в различных отделах поясной 
извилины: а, б — передняя поясная извилина и ПБ24 слева и справа; в, г — клюв и ПБ24 слева и справа [34] 

Fig. 8. Correlation between the level of regional glucose metabolism and the cortex thickness in various sections of 
the cingulate gyrus: a, б — the anterior cingulate gyrus and Brodmann area 24 on the left and right; в, г — the beak 

and Brodmann area 24 on the left and right [34]



за счет сохранения головного мозга и его когнитив-
ных функций. 

Заключение. Как строилась и строится методоло-
гия изучения ВИЧ-инфекции и исследований голов-
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Рис. 9. Результаты дисперсионного анализа регионарного объема белого вещества в группе «ВИЧ» по сравне-
нию с группой «Норма»: а — соответствующего веретенообразной извилине; б — соответствующего верхней 

височной извилине; в — соответствующего надкраевой извилине [34] 
Fig. 9. The variance analysis results of the regional white matter volume in the HIV group compared with the Normal 
group: a — the corresponding spindle-shaped gyrus; б — the corresponding superior temporal gyrus; в — the corre-

sponding supramarginal gyrus [34]

Рис. 10. Алгоритм диагностики психоневрологических нарушений у пациентов с ВИЧ-инфекцией (Рассохин В.В. 
и др., 2013) [29] 

Fig. 10. Diagnostic algorithm of neuropsychiatric disorders in patients with HIV infection (Rassokhin V.V. et al., 2013) [29]
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ного мозга в  целом, а  также на  фоне ВИЧ-инфек-
ции? Второй частный вопрос как элемент общего 
следует за основным направлением технологическо-
го прогресса, который, в  свою очередь, во многом 
зависит от успехов общего развития общественных 
и производственных направлений развития [74]. 

Оттолкнувшись от этих категорий, можно предпо-
ложить, что выбор методологии изучения головного 
мозга происходит постоянно и везде с учетом време-
ни, локальных клинических возможностей, целей 
коллектива, его лидеров и  участников и  др. Вместе 
с  тем должен существовать оформленный или осо-
знанный алгоритм развития каждого медицинского 
направления, который в  конкретном случае авторы 
статьи представляют следующим образом: 

1) сохранением классических традиций диагно-
стики; 

2) отсевом через апробацию неинформативных или 
трудоемких методов исследования с  возможностью их 
использования в новых технических вариантах; 

3) апробацией с  внедрением новых или новей-
ших методик до их широкого применения; 

4) получением объективно новой научной или 
клинической информации, а также проверкой ранее 
не доказанных концепций и гипотез; 

5) логическим объединением методик из различ-
ных специальностей по принципу единого процесса 
в  головном мозге для его понимания и  изложения 
в доступной для врачей терминологии. 

В какой-то мере этот путь удается со временем 
преодолеть многим коллективам, если сохраняется 
идея и  ее можно поддерживать длительный период 
времени, достаточный для получения убедительных 
результатов. В табл. 9 показано несколько наиболее 
важных научных и  медико-технологических вопро-

сов ВИЧ-медицины, которые с различным успехом 
решались во всем мире. Этот путь не завершен 
до сих пор, о чем свидетельствуют нерешенные кли-
нические проблемы и процесс распространения эпи-
демии ВИЧ-инфекции по планете не прекращается 
[4, 36, 70]. 

В России нам, помимо уникальных разработок, 
необходимо решать весьма сложные клинические 
проблемы с  учетом того, что эпидемия перешла 
в  стадию тяжелых и  коморбидных форм заболева-
ния. Одной из  таких проблем является ориентация 
деятельности по пути пациент-ориентированной 
или персонализированной медицины. В  этом 
направлении изучение головного мозга, психологии 
и психики пациента, его когнитивных и поведенче-
ских особенностей является, помимо развития АРТ, 
определяющим [6, 33]. 

Сформировался достаточный интеллектуальный 
потенциал по  проблемам ВИЧ-медицины в  широ-
ком понимании этой категории, что позволяет 
решать современные научные, технологические 
и клинически проблемы при должном успехе в орга-
низации работ на всех уровнях.
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