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ВИЧ 

ВИЧ–инфекция – медленно прогрессирующее заболевание, вызываемое ретровирусами, сопровождающееся поражением иммунокомпетентных клеток, приводящим к развитию СПИДа - вторичного иммунодефицита с формированием спектра оппортунистических инфекций, онкозаболеваний со смертельным исходом через 10-12 лет (если не используется химиотерапия). До настоящего времени данное заболевания считается неизлечимым.
Возбудитель – лимфотропный вирус, относится к семейству Retroviridae роду Lentivirus. 
ВИЧ-инфекция охватила все страны и континенты. Число инфицированных перевалило 60 миллионов человек, из которых почти 30 миллионов умерли.

Как же открыли ВИЧ?

В начале 80-годов появились научные статьи о необычных случаях развития пневмоцистной пневмонии и саркомы Капоши у гомосексуалистов. До этого оба эти заболевания встречались редко у пожилых пациентов при тяжёлых иммунодефицитных состояниях. Затем обнаружили такие же симптомы среди наркоманов и больных гемофилией. В 1982 году такое состояние определили как нозологическую форму заболевания и дали название СПИД. 
Появление СПИДа связывали с анальным сексом или с влиянием наркотиков. Параллельно велись работы над гипотезой о возможной инфекционной природе СПИДа. Вирус ВИЧ был выделен в 1983 году французским вирусологом Л. Монганье и американским учёным Р. Гало. 

Более 60% ВИЧ-инфицированных населяют центральную Африку. Эпидемия началась здесь в конце 1970-х — начале 1980-х. Центром считается полоса, протянувшаяся от Западной Африки до Индийского океана. Затем эпидемия перекинулась в США, Западную Европу и страны Южной Африки. Сегодня, за исключением стран Африки, быстрее всего вирус распространяется в Центральной Азии и Восточной Европе. По данным ООН с начала эпидемии по ВИЧ/СПИДу в мире заразилось более 80 миллионов человек, более половины умерли.
ВИЧ В РОССИИ

В российском Минздраве признали устойчивую тенденцию к росту заболеваемости ВИЧ-инфекцией в стране. Последние 7 лет ежегодный прирост зарегистрированных случаев возрастает примерно на 100 тысяч (как в Африке). 
Так, в 2017 году этот показатель составлял около 1,2 млн человек, в конце 2018 года – 1 326 239. За 7 лет количество инфицированных удвоилось. Если к концу 2017 года всего ВИЧ-позитивных людей умерло 270 тысяч, то только в 2018 – 37 тыс. СПИД является причиной более половины смертей от инфекционных болезней (57,2%). При этом в большинстве случаев основной этиологической причиной является туберкулез. Средний возраст умерших – 38 лет. То есть, примерно 250 человек в день в нашей стране заражаются ВИЧ и около 100 человек в день умирают.
По официальным данным общая пораженность ВИЧ-инфекцией (включая и «новых», и «старых» заболевших) по стране, по данным Роспотребнадзора, составляет на конец 2018 года 686 человек на 100 тыс. населения. Из них только чуть более 70% состоят на диспансерном учете и 35% получают антиретровирусную терапию.

К наиболее пораженным ВИЧ-инфекцией относятся 23 наиболее населенных субъектов Российской Федерации: Кемеровская, Иркутская, Свердловская области – около 1800 инфицированных на 100 тыс. населения, Самарская – 1452, Оренбургская – 1383,4, Ленинградская – 1208 и т. д. Распространенность ВИЧ-инфекции среди беременных в этих регионах составляет около 1%.
В волгоградской области в 2016 году было зарегистрировано более 12 тысяч инфицированных (сколько сейчас – не публикуют). Но известно, что только за последний год выявлено около 500 человек. 

Это заболевание серьезно вышло за пределы «групп риска».
За последние годы существенно выросла роль полового пути передачи ВИЧ-инфекции: более половины больных, впервые выявленных в 2018 г., заразились при гетеросексуальных контактах (57,5%), доля инфицированных ВИЧ при употреблении наркотиков снизилась до 39,0%. При гомосексуальных контактах инфицировались 2,5% больных (также наблюдается рост 
То есть более половины новых случаев — это люди, которые не являют гомосексуалами и не употребляют наркотики. 
Наиболее высокий уровень пораженности ВИЧ-инфекцией среди населения наблюдается в возрастной группе 30–44 года. Среди мужчин в возрасте 30–44 лет 3,2 % ВИЧ-инфицированы (то есть каждый третий!). Это те, кто получил образование, профессию, имеет семью и детей. 
Проведенные специалистами-эпидемиологами расчеты свидетельствуют, что число людей, живущих с ВИЧ, в нашей стране может быть на несколько сотен тысяч выше числа официально выявленных (примерно на 300-400 тысяч). Не все граждане, зараженные ВИЧ, знают о своем диагнозе, не все находятся в поле зрения медиков, не все получают необходимую медицинскую, социальную и психологическую помощь.
В 2017 году Минздрав совместно с РЖД провели акцию по обследованию на ВИЧ всех желающих. Было обследовано 25 тысяч человек, можно сказать репрезентативная выборка со всей страны. Результаты тестирования оказались очень неприятными. Было выявлено 1,5% инфицированных – это значит, что в стране инфицировано ВИЧ более 1% населения! Эта акция подтвердила, что зараженных намного больше, чем заявлено официально. 

В. Покровский, академик, заведующий отделом профилактики и борьбы со СПИДом ЦНИИ эпидемиологии Роспотребнадзора: «Если заражено более 1% населения, то мы уже можем говорить об [генерализованной] эпидемии. А тут даже больше — это очень плохой результат»

Сейчас ситуация в России в области борьбы с ВИЧ сильно деградировала по сравнению с рядом развитых стран. В целом в РФ насчитывается примерно столько же заболевших, сколько во всех странах Европы вместе взятых. Однако совокупное население в государствах Старого света больше, чем в России, а значит, ситуация в РФ еще хуже.

ВИЧ является серьезной угрозой национальной безопасности, и не менять подход к решению этой проблемы нельзя. 


ВИЧ – сложный РНК–содержащий вирус, сферической формы, диаметр 100-120 нм. Суперкапсид вируса состоит из двойного слоя липидов, источником которых является плазматическая мембрана эукариотической клетки-хозяина. В ее составе есть гликопротеиновая молекула, которая состоит из 2 субъединиц: gp120 – находящейся на поверхности вириона и gp41 – пронизывающей липидную оболочку. Они образуют 72 шиповидных выроста на поверхности каждой вирусной частицы. Субъединица gp120 имеет в своем составе рецепторы, обеспечивающие тропность вирусов к эукариотическим клеткам. 
Капсид вируса имеет конусовидную форму и состоит из 2000 молекул капсидного белка р24.  Капсид окружён оболочкой, образованной примерно 2000 молекул матриксного белка р17. 
Внутри капсида находится белково-нуклеиновый комплекс: две нити вирусной РНК, прочно связанные с белком нуклеокапсида p7, а также ферменты: обратная транскриптаза (ревертаза), протеаза, интеграза.
Геном ВИЧ состоит из двух копий (+)РНК, длинной 9000 нуклеотидов. В его составе 9 генов, которые кодируют 15 белков. Функция части из них известна, а других интенсивно изучается. 


Вирус благодаря субъединице gp120 может специфически связываться и поражать только те клетки, на поверхности которых есть рецепторы CD4: преимущественно зрелые Т-лимфоциты (Т-хелперы), а также моноциты, макрофаги, дендритные клетки. Главной функцией Т-хелперов является активация гуморального и клеточного иммунного ответа при распознавании чужеродных антигенов.   

Уничтожая CD4-лимфоциты ВИЧ приводит к угнетению иммунной системы и развивается СПИД (синдром приобретенного иммунодефицита). В результате организм больного теряет возможность защищаться от инфекций и опухолей, возникают вторичные оппортунистические заболевания, которые не характерны для людей с нормальным иммунным статусом.
Отвлечение: Надо сказать, что гуморальный иммунитет (выработка антител) на ВИЧ-инфекцию достаточно активная. Но вырабатываемые антитела не могут справиться с вирусом, т.к. он постоянно мутирует в организме и, кроме того, он прячется в Т-лимфоцитах, где происходит его репродукция, и недосягаем для антител. Поэтому многократные попытки сформировать с помощью вакцин искусственный гуморальный иммунитет потерпели неудачу.
Заражение происходит при попадании вируссодержащих материалов на слизистые, непосредственно в кровь, а также через инфицированную плаценту.

После попадании вирионов ВИЧ в организм большинство их разрушается факторами неспецифического иммунитета. Например, при воздействии ферментов слюны и желудочного сока. 
Поэтому не происходит заражения при поцелуях, бытовых контактах. А вот у младенцев активность пищеварительных ферментов низкая и поэтому они могут заражаться в процессе грудного вскармливания.

Дендритные клетки (клетки Лангерганса при инфицировании слизистых) и моноциты/макрофаги инфицируются одними их первых и через циркуляцию доставляют вирус в кровь и лимфоидные органы, представляя вирус Т-4 лимфоцитам. При парентеральном заражении вирус может непосредственно инфицировать Т-4 лимфоциты. Моноциты и макрофаги являются хроническим резервуаром вируса и дополнительным фактором распространения ВИЧ в органах и тканях.


Жизненный цикл ВИЧ состоит из 4-х стадий:
Адсорбция и проникновение вируса в клетку. 

Вирусный гликопротеин gp120 прочно связывает рецептор CD4. В результате такого взаимодействия gp120 претерпевает конформационное изменение, что позволяет ему также связать молекулу коррецептора CCR5. При этом вирусный белок gp41 проникает в мембрану клетки и приводит к слиянию мембран вируса и клетки. Содержимое вириона проникает внутрь клетки.
Высвобождение вирусной РНК, синтез ДНК–провируса и интеграция провируса в геном клетки хозяина. 

Внутри клетки вирусная РНК высвобождается из капсида. Затем под действием ревертазы происходит синтез двухцепочечной структуры генома вируса. Благодаря вирусным белкам она транспортируется внутрь ядра клетки и далее встраивается в хромосому T-лимфоцита под действием интегразы.

Синтез РНК–вируса, трансляция и формирование вирусных белков.

В ядре происходит транскрипция (считывание генов вирусного генома). Благодаря этому происходит синтез вирусной РНК, а также информационных (матричных РНК), на которых после их выхода из ядра в цитоплазму синтезируются вирусные белки (трансляция).
Сборка, созревание и высвобождение путём почкования вновь образованных вирионов.

Геномная РНК вируса, а также вирусные белки транспортируются к мембране, где и происходит сборка частиц вирионов. Новые вирусные частицы отпочковываются от поверхности клетки, захватывая часть её мембраны (формируя таким образом суперкапсид), и выходят в кровяное русло, а клетка хозяина, несущая рецептор CD4, погибает. 

Полный жизненный цикл реализуется за 1-2 суток, причём в сутки формируется до одного миллиарда вирусных частиц.
В результате размножения вируса в различных клетках, накопления его в органах и тканях, он обнаруживается в крови, лимфе, слюне, сперме, слезах, моче, поте, содержимом урогенитального тракта, грудном молоке, в гное при воспалительных процессах.

Только что выделившийся из зараженного лимфоцита вирус в плазме крови живёт в среднем около 8 часов и в период острой фазы ВИЧ-инфекции при отсутствие специфического иммунного ответа его концентрация в крови достигать высоких показателей. Вирус поражает практически все лимфоидные ткани организма, где его концентрация в 5-10 раз выше, чем в клетках крови. 

Для проникновения ВИЧ в клетку нужен по крайней мере еще один небольшой белок, корецептор, – CCR5.
Ген, кодирующий этот рецептор, встречается в человеческой популяции в различных вариантах. 
Оказалось, что часть популяции людей имеют мутацию в гене ответственным за синтез белка CCR5. Она никак не отражается на жизнедеятельности человека, но если эта мутация (CCR5-Delta32) присутствует в организме в обоих аллелях генах CCR5, то ВИЧ не может проникнуть в Т-лимфоцит и человек невосприимчив к ВИЧ. 
Отвлечение: Генетические исследования показали, что вариант CCR5-Delta32 встречается, преимущественно, у жителей Европы и Восточной Азии (до 2-3% популяции). Причем, по мере продвижения на юг частота встречаемости мутантной формы падает.

Интересно, что наименьшая частота встречаемости этой мутации наблюдается на территориях, соответствующих границам Римской Империи до 500 года н.э. Причины этого явления пока не выяснены. Возможно, среди римлян мутация встречалась редко, и они распространили эту особенность, вступая в половые отношения с жителями завоеванных территорий. Согласно другой версии, римляне были переносчиками заболевания, которому были особенно подвержены носители CCR5-Delta32.

Существуют и другие механизмы, обеспечивающие невосприимчивость людей к ВИЧ, о чем, в частности свидетельствует наличие частичной сопротивляемости к ВИЧ у 10-15 % европейцев.
Теории о происхождении ВИЧ и СПИДа можно разделить на несколько категорий. 
К первой принадлежат те, согласно которым ВИЧ - это сравнительно безвредный вирус (если он вовсе существует) и не вызывает СПИДа. Сторонники ее утверждают, что причины заболеваний и смерти людей совсем другие, например, токсичное влияние лекарств, используемых для лечения ВИЧ, бедность, голодание и хронические болезни. Отрицания существования СПИДа придерживаются целый ряд ученых, в том числе Кэри Мюллис, получивший в 1993 году Нобелевскую премию в области химии за разработку метода полимеразной цепной реакции (ПЦР).
Вторая категория - это т.н. теории заговора, согласно которым считается, что ВИЧ - это созданный человеком вирус, попавший в результате несчастного случая или по злому умыслу в человеческую среду, где и ведет свою разрушительную работу. В число несчастных случаев, прежде всего, входят теории о зараженной вакцине, например, от полиомиелита и гепатита В. Лауреат Нобелевской премии мира Вангари Маатаи вообще заявил, что СПИД - это биологическое оружие, произведенное развитым миром для того, чтобы уничтожить черную расу. Правда, позже он отрицал, что это говорил.
Чтобы успокоить сторонников теорий заговора, можно сказать, что в 1970-ые годы наука была не настолько развитой, чтобы кто-то мог искусственно создать ВИЧ.  

Современными методами молекулярной филогении показано, что вирус иммунодефицита человека появился в 20-х годах прошлого столетия в результате независимой передачи людям ВИО (вируса иммунодефицита обезьян) в Западной и Центральной Африке. 

Было исследовано огромное количество сыворотки крови, взятой в других целях и хранимой долгие годы. Самый ранний обнаруженный образец крови, зараженный вирусом иммунодефицита человека, был забран в Киншасе (Конго, Африка) в 1959 году. Это подтверждает, что ВИЧ - не новый вирус. Проведя анализ этого и других образцов вируса, исследователи установили, что именно Киншаса (Западная Африка) 20-х годов прошлого столетия является тем самым местом, откуда ВИЧ начал свое путешествие по другим странам и континентам. Сначала вирус медленно распространялся по Африке. Этому способствовала трудовая миграция населения в процессе индустриализации колоний. 
Причиной начала пандемии ВИЧ-инфекции, по мнению ученых, стало активное развитие проституции в 1960-х годах на африканском континенте, а также, как ни странно, попытки властей бороться против других заболеваний: людям делали прививки и уколы, не обращая внимания на состояние шприцев.
В современной классификации различают два основных типа – ВИЧ-1 и ВИЧ-2. 

ВИЧ-1 является потомком вируса иммунодефицита обезьян (ВИО), который обнаруживают у некоторых африканских обезьян (черномордых шимпанзе). Люди приобретали вирус, охотясь на шимпанзе или питаясь ими. ВИЧ-1 описан в 1983 году и является наиболее распространённым и патогенным видом ВИЧ. Пандемия главным образом обусловлена распространением ВИЧ-1. В подавляющем большинстве случаев, если не оговорено иначе, под ВИЧ подразумевают ВИЧ-1. 

ВИЧ-2 происходит от вируса, выявленного у черных мангабейских обезьян. У них он заболевания не вызывает. ВИЧ-2 был выделен в 1986 году. Менее распространен (Африка, Бразилия, Индия).
Они вида способны вызывать серьёзный иммунодефицит, однако клиническое течение болезни несколько различается. Известно, что ВИЧ-2 менее патогенен и встречается реже, чем ВИЧ-1. Вероятно, это связано с тем, что ВИЧ-2-инфекция характеризуется более низким числом вирусных частиц на миллилитр крови. Отмечено, что инфекция ВИЧ-2 обеспечивает носителю небольшую защиту от заражения ВИЧ-1. Однако описаны случаи двойной инфекции, причём заражение может происходить в любом порядке. Инфекция ВИЧ-2 реже заканчивается развитием СПИДа.
ВИЧ-1 классифицируют на группы M, N, O и P.

Вгруппе М выделяют не менее 10 генотипов: A, B, C, D, E, F и т.д., отличающихся между собой на 25-30% по аминокислотному составу белков, и, следовательно, антигенным характеристикам. Подтипы распространены неравномерно в мире. В России доминирует подтип В и рекомбинатный подтип АВ.

У ВИЧ-2 описано 8 групп, но лишь две из них (A и B) являются эпидемически опасными. 
Для вируса иммунодефицита человека характерна высокая частота генетических изменений, возникающих в процессе самовоспроизведения. Частота возникновения мутаций у ВИЧ составляет 10−3- 10−4 на геном на цикл репликации, что на несколько порядков больше аналогичной величины у эукариотов. Размер генома ВИЧ составляет примерно 104 нуклеотидов. Из этого следует, что практически каждый вирион вируса хотя бы на один нуклеотид отличается от своего предшественника. Этому способствует наличие в гене поверхностного белка gp 20 гипервариабельного участка.

В процессе исследования ВИЧ выявляются варианты, которые значительно отличаются друг от друга по структуре генома и антигенным характеристикам. Сейчас расшифрован геном более 40 тысяч ВИЧ. То есть в базе данных ученых – геномы ВИЧ, взятые от 40 тысяч людей. И у всех этот вирус хоть чем-то, но отличается. И даже у одного и того же пациента вирус, выделенный в разные сроки заболевания, также отличается.

Культивирование
          Культивируется вирус на культуре клеток Т-лимфоцитов и моноцитов человека, но для этого требуется присутствие ИЛ-2. К вирусу нечувствительные все виды животных, кроме шимпанзе.

Устойчивость ВИЧ
          Вирус чувствителен к физическим и химическим факторам, гибнет в течение 30 мин. при нагревании выше 560С, при действии дезинфектантов (спирта, эфира). Для вируса губительны солнечная радиация, УФ-излучение, ионизирующая радиация.
          Однако вирус может длительно (до 2 недель) сохраняться в высушенном состоянии, в высохшей крови, а в донорской крови может сохраняться годами.

Вирус длительно сохраняется также в кровососущих насекомых, однако это не имеет эпидемического значения.
Эпидемиология
ВИЧ-нфекция – антропоноз. Единственный источник – инфицированный ВИЧ человек, во всех стадиях инфекции, пожизненно.
В большом количестве вирус содержится в крови, в сперме, менструальных выделениях и вагинальном секрете. Кроме того, вирус обнаруживают в женском молоке, слюне, слезной и спинномозговой жидкостях. Наибольшую эпидемиологическую опасность представляют кровь, сперма и вагинальный секрет. Концентрация вируса в периферической крови может достигать 1 млн. вирионов на 1 мл, особенно после заражения.  

Механизм передачи ВИЧ-инфекции — контактный. 
ВИЧ-инфекция передается естественными и искусственными путями. 
К настоящему времени доказано существование трех путей передачи вируса иммунодефицита человека: 
1. Половой; 
2. Вертикальный - от матери к плоду или ребенку;

3. Парентеральный. 
ВИЧ не передается: москитами, комарами, блохами, пчелами и осами. ВИЧ не передается при бытовых контактах (через общую посуду, при плавании в бассейне, пользовании туалетом, пожимая руки, обнимая или целуя других, при кашле или чихании и пр.). Не описано ни одного случая заражения через не содержащие кровь слюну и слезную жидкость. Попадания на неповрежденную кожу инфицированных биологических жидкостей (например, крови) для передачи вируса недостаточно.
Однако, не исключается возможность передачи ВИЧ-инфекции в быту через инфицированные бритвенные приборы, зубные щетки, щипчики, ножницы и другие колюще-режущие предметы.
Половой путь передачи ВИЧ-инфекции реализуется при гетеро- (мужчины и женщины) и гомосексуальных (с лицами одного пола) половых контактах. 
Вертикальный путь передачи ВИЧ-инфекции (от ВИЧ-инфицированной матери к плоду и ребенку) реализуется как с помощью трансплацентарной передачи (во время беременности), так и во время родов, и в процессе грудного вскармливания. Этот путь передачи на современном этапе развития эпидемии становится все более актуальным (до 1% беременный инфицированы). Но есть шанс! За весь период наблюдения к концу декабря 2018 г. в Российской Федерации родилось 191882 живых детей от ВИЧ-инфицированных матерей, у 10822 (более 5%) из них была подтверждена ВИЧ-инфекция. В 2018, соответственно, 14762 и 220 (1,5%). 
Парентеральный путь обеспечивается проникновение вируса через поврежденную кожу, слизистые оболочки при проведении лечебно-диагностических манипуляций (инъекции, трансфузия крови и ее препаратов, трансплантация органов и тканей, операции, эндоскопические процедуры, искусственное оплодотворение), при парентеральном введении наркотиков с использованием необеззараженных игл и шприцев, при выполнении различных татуировок без соблюдения стерильности проведения манипуляции. 
Клиника
          
Патогенез ВИЧ-инфекции представляет собой сложный процесс многолетнего взаимодействия возбудителя с организмом хозяина от момента первичного инфицирования до смертельной стадии заболевания.

Динамика изменений показателей количества Т-лимфоцитов и вирусной нагрузки приведена в таблице.

Развитие иммунодефицита у инфицированного человека идет медленно и волнообразно, в течение месяцев и лет, поскольку уменьшение количества лимфоцитов сначала компенсируется продукцией новых иммунных клеток. По мере накопления вируса в организме, поражения им все более ранних популяций клеток вплоть до первичных стволовых и истощения лимфоидной ткани, прогрессирует разрушение иммунной системы, нарастает иммунодефицит с поражением всех звеньев иммунитета. Это является той патологической основой, на которой развивается симптомокомплекс СПИДа.

Иммунная система теряет способность бороться с формированием злокачественных новообразований, противодействовать не только патогенным микроорганизмам, но и условно-патогенной и даже сапрофитной флоре, ранее латентно персистировавшей в различных органах и тканях. Активизация условно-патогенных микроорганизмов и сапрофитов обусловливает возникновение так называемых «оппортунистических» инфекций. 
При ВИЧ-инфекции поражается дыхательная система (пневмоцистная пневмония, бронхиты, плевриты), ЦНС (абсцессы, менингиты, энцефалиты, деменция и др.); ЖКТ (упорные диареи, энтериты, снижение массы тела и др.); возникают злокачественные новообразования (саркома Капоши, опухоли внутренних органов)


Согласно классификации В.И.Покровского, выделяют: 
1 стадия – инкубационный период, составляющий в среднем 2-4 недели;           
2 стадия – стадия первичных проявлений, характеризующаяся вначале острой лихорадкой, лимфоденопатией, диареей; завершается стадия бессимптомной фазой и перелетенцией вируса, восстановлением самочувствия, однако в крови определяются ВИЧ-антитела. Эта стадия длится годами; 

3 стадия – стадия вторичных заболеваний, проявляющихся поражением дыхательной или нервной системы, ЖКТ, возникновением злокачественных опухолей в различных сочетаниях; 

4 стадия – терминальная стадия, собственно СПИД, характеризующаяся кахексией, упорной диареей, адинамией, анемией, деменцией, снижением всех иммунных показателей с летальным исходом.
В настоящее время среднюю продолжительность жизни инфицированного человека оценивают до 12 лет; средние сроки от сероконверсии до развития СПИДа – в 7-15 лет, однако эти сроки варьируют.


Диагностика
          Основана на установлении факта заражения ВИЧ и определении стадии заболевания. Для этого применяют комплекс эпидемиологических, клинических, иммунологических и лабораторных данных.

Лабораторная диагностика основана на  ИФА + ПЦР + иммуноблоттинг (отбор + подтверждение).

Первый этап – ИФА (иммуноферментный анализ): служит для отбора предположительно инфицированных лиц. Метод ИФА является скрининговым, то есть призван выявлять подозрительных лиц и отсеивать здоровых лиц. Этот анализ определяет не наличие вируса, а выявляет выработку антител к нему.
ИФА-тесты способны показывать результат уже через несколько недель после внедрения ВИЧ-инфекции. Иногда, в организме человека выработка антител к ВИЧ начинается через 2 недели поле заражения, но у большинства людей они вырабатываются на более поздних сроках, спустя 3-6 недель.
Все скрининговые тесты обязаны быть высокочувствительными, чтобы не пропустить больного. Из-за этого их специфичность не очень высокая, то есть ИФА может дать ложноположительный ответ.

Ложноположительные результаты ИФА-теста на ВИЧ могут наблюдаться при неправильной обработке крови или у больных с такими состояниями и заболеваниями: множественная миелома; алкогольный гепатит; инфекционные заболевания, спровоцированные вирусом Эпштейна-Барр; состояние после диализа; аутоиммунные заболевания; на фоне беременности; состояние после вакцинации. При вышеописанных причинах в крови могут присутствовать неспецифические перекрестно реагирующие антитела, выработка которых была спровоцирована не ВИЧ-инфекцией.
Если у человека ИФА дало положительный результат, убиваться не надо, надо обследоваться дальше.

ПЦР, которая может выявлять РНК вируса уже через 10 дней после заражения в инкубационном и раннем клиническом периоде. ПЦР применяется в таких случаях: для выявления ВИЧ у новорожденных, которые родились от ВИЧ-инфицированных матерей; для выявления ВИЧ в серонегативном периоде или при сомнительном ИБ; для контроля концентрации ВИЧ в крови; для исследования донорской крови. 
Иммуноблоттинг является более сложным методом и служит для подтверждения факта инфицирования. Принцип его заключается в выявлении антител к гликопротеинам оболочки вируса.
Для его проведения применяется нитроцеллюлозная полоска, на которую нанесены вирусные белки. Исследуется сыворотка крови пациента. Если в исследуемой сыворотке есть антитела к ВИЧ, то они будут взаимодействовать со определенными антигенами на полоске, что выявляется методами окраски. Отсутствие антител к каким-либо белкам ВИЧ означает, что ИФА была ложноположительной.


    Клинический и лабораторный диагнозы подтверждаются изменениями иммунного статуса:

· снижение общего числа лимфоцитов;

· снижение CD4-клеток до 400 мкг и менее;

· снижение соотношения CD4 / CD8 менее 0,6

· увеличение Ig, особенно IgA и IgG, циркулирующих иммунных комплексов, цитокинов.

Лечение
          Общими принципами лечения ВИЧ-инфекции являются предупреждение прогрессирования болезни, иммунокоррекция, профилактика и лечение оппортунистических инфекций. В комплексное лечение включаются витамины, психоэмоциональная реабилитация.
1. Противовирусное лечение реализуется в виде комбинированной терапии, включающей ингибиторы обратной транскриптазы (азидотимидин, ретровир, зидовудин) и ингибиторы протеаз (индинавир)

2. Иммуномодулирующее лечение включает назначение препаратов интерферона, интерлейкинов, тимопоэтина, иммуноглобулинов.

3. Лечение и профилактика оппортунистических инфекций проводится с учётом этиологии. Однако, полного излечения эти препараты не дают.
Благодаря лекарствам диагноз "ВИЧ" перестал быть смертным приговором. С каждым годом летальность от него снижается во многих странах мира. К примеру, в Испании смертность от СПИДа упала с 1034 человек в 2006 году до 73 – в 2015-м. Во Франции – с 354 до 61, в Великобритании – с 315 до 127. В Германии, по данным Института Коха, она составляет около 400 человек в год.

А теперь сравните эти цифры с данными по России. Если в 2005 году от СПИДа умерло 1529 человек (данные Росстата), то в 2013-м – 10611, в 2015-м – 15520, в 2016-м – 18577, в 2017 – 27 тыс., в 2018 – 37 тысяч.

Профилактика
          Специфическая профилактика не разработана. В настоящее время профилактика ВИЧ-инфекции сводится к социальным противоэпидемическим мероприятиям:

1. обследование доноров крови;

2. обследование и выявление ВИЧ-инфицированных в организованных коллективах, среди проституток, наркоманов, гомосексуалистов;

3. обследование всех беременных, контроль деторождения у инфицированных женщин и отказ от грудного вскармливания детей;
4. механическая защита от инфицирования с помощью презервативов; пользование одноразовыми шприцами, иглами, медицинскими инструментами, системами для переливания крови, обеззараживание материалов и медицинских препаратов из крови и т.д.

5. просветительская работа среди населения.

          В России действует закон, предусматривающий уголовное наказание за заведомую постановку другого лица в опасность заражения ВИЧ или умышленное заражение ВИЧ.
Согласно программе ООН, в области борьбы с ВИЧ-инфекцией, каждая страна должна стремиться к выявлению не менее 90% пациентов, инфицированных ВИЧ, из них не менее 90% должны получать терапию, и из этих 90% у 90% должна быть неопределяемая вирусная нагрузка — отсутствие РНК ВИЧ в крови. Именно достижение таких целей позволит остановить распространение ВИЧ-инфекции, кардинально уменьшить количество больных на последней стадии болезни – стадии СПИДа, резко сократить количество смертей вследствие ВИЧ-инфекции.
Каковы все-таки новые стратегии борьбы со СПИДом на генном уровне?
═

– В книге я описываю четыре такие стратегии. Перечислю их: использование антисмысловых молекул (антисмысловых РНК); РНК-интерференция; аптамерная технология и химерная технология. Тут надо напомнить читателю, что РНК (рибонуклеиновая кислота) – это высокомолекулярное соединение, близкая «родственница» знаменитой молекулы наследственности ДНК. В нормальных клетках РНК выполняет роль переносчика информации, и она в отличие от ДНК всегда состоит из одной цепочки, однонитевая.

Итак, по порядку.

Вирусу, прежде чем он размножится, нужно синтезировать РНК, на которых синтезируются вирусные белки, которые потом соберутся и образуют новые вирусные частицы. Если в момент синтеза вирусом РНК мы искусственно введем так называемую анти-РНК (она взаимодействует с РНК вируса, образуя с ней двунитевой гибрид, двойную цепочку), то такая двунитевая РНК не сможет обеспечить синтез вирусных белков. Эта стратегия была разработана первой, но она слабо работает.

РНК-интерференция. Это явление было открыто 3–4 года назад. Идея заключается в том, чтобы давать антисмысловую РНК не в виде одиночной цепочки, а уже в двунитевом виде. Эта двунитевая РНК в организме человека образует комплекс с определенными белками, которые имеются в клетке в нормальном состоянии. Эти комплексы сами расплетают двунитевую РНК, сами подтаскивают ее к РНК вируса и сами разрезают вирусную РНК. Этот охотник за вирусными РНК очень специфичен, то есть другие, нормальные РНК, он не трогает. На культурах клеток показано, что эффект уничтожения ВИЧ при использовании этого метода достигает 100%!

И вот буквально в одном из последних номеров журнала Nature Medicine была опубликована статья, в которой сообщается о результатах экспериментов на мышах, инфицированных респираторным вирусом (кстати, смертельно опасным для человека). Животным вводили через нос двунитевую РНК – и этот респираторный вирус погибал. И пусть это был не ВИЧ. Для нас принципиально важно, что уже не только на клеточных культурах, но и на модельных животных показано, что данный механизм работает, полностью избавляя животных от заболевания.

Еще более фантастический метод – использование аптамеров (коротких, однонитевых молекул РНК или ДНК). Если синтезировать короткие РНК длиной 30 нуклеотидов, но так, чтобы все РНК отличались последовательностью расположения этих нуклеотидов, то это будет примерно 1015 вариантов. Несколько лет назад было показано, что если эти 1015 вариантов РНК смешать с любым веществом Х (необязательно с белком), то всегда найдется по крайней мере одна короткая молекула РНК, которая специфически только с этим веществом Х и взаимодействует. Теперь, если в качестве вещества Х выступает вирусный белок, то он будет деактивирован. Если выделить аптамер, который будет взаимодействовать, например, с геном tat вируса иммунодефицита человека, без которого вирус жить не может, изменять его свойства – вирус погибает. Всего же геном ВИЧ состоит из девяти таких специфических генов.

═

– Но если ВИЧ такой суперизменчивый, как вы говорите, то о каком конкретно геноме этого вируса идет речь?
═

– Сейчас расшифрован геном примерно 40 тысяч ВИЧ. То есть в базе данных ученых – геномы ВИЧ, взятые от 40 тысяч людей. И у всех этот вирус хоть чем-то, но отличается. И даже у одного и того же пациента в разные сроки заболевания этот вирус разный. Он все время меняется. Для современной лаборатории расшифровать геном ВИЧ – один день работы. Вроде бы все гены известны. Но сказать, что мы знаем все функции генов ВИЧ, – мы не можем.

Например, тот же ген tat. В свое время мы создали трансгенных мышей, которым специально «зашили» в геном tat. (В природе мыши не заражаются ВИЧ.) И вот у этих мышей стал развиваться рак. Это говорит о том, что tat обладает онкогенным потенциалом. То есть сейчас во всем мире очень активно проводится такая функциональная анатомия вируса.

═

– Существует мнение, что бороться с ВИЧ бессмысленно, человечеству надо учиться жить с ним... В связи с этим есть ли перспективы создания лекарства от СПИДа или, еще лучше, вакцины?
═

– В моей книге есть глава, которая так и называется – «Лечить или не лечить?».

Лично я считаю, что последние достижения в аптамерной технологии и РНК-интерференции – реальные пути борьбы со СПИДом. Но, конечно, этот метод тоже не универсальный. Он чем хорош – он безопасен. А ведь все существующие сейчас лекарства от СПИДа – это яды для организма. Так вот, РНК-интерференция очень специфична, она «трогает» только вирусные РНК. Отсюда – отсутствие побочных эффектов, отсутствие привыкания. Другой разговор, что вирус, уже «спрятавшийся» в клетку, едва ли двунитевая РНК достанет.

Тут, кстати, может оказаться очень эффективной еще одна, четвертая, стратегия борьбы со СПИДом – химерная технология. Допустим, что вирус уже проник в клетку, сидит внутри. Известно, что инфицированная клетка на свою поверхность выставляет некий вирусный белок. Теперь генноинженерным путем создают химерный белок, состоящий из участка, который напоминает белок CD4, а к нему уже «привязывают» яд – рицин. Такую «химеру» вводят в организм ВИЧ-инфицированного. При этом CD4 взаимодействует с вирусным белком, высовывающимся на поверхности клетки. То есть обманным путем к вирусному белку присоединяется клеточный белок-рецептор, который несет яд. Вот этот яд и убивает инфицированную клетку. И только ее: те клетки, на поверхности которых нет вирусных белков, он не трогает.

Вакцины. Если найдут вакцины, которые стимулируют не просто образование антител (до сих пор шли именно по этому пути, и поэтому ничего не получалось), а активируют клеточный иммунитет, то есть надежда, что эти вакцины будут созданы.
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