
Введение. Внедрение антиретровирусной терапии 
(АРВТ) изменило характер пандемии вируса иммуно-
дефицита человека (ВИЧ). Продолжительность 
жизни пациентов увеличивается, на первый план все 
чаще выходит соматическая патология, оппортуни-
стические инфекции (ОИ) характерны для более 
поздних стадий заболевания, нейрокогнитивные рас-
стройства характеризуются более мягкими формами. 
Однако в то же время установлено, что у некоторых 
пациентов с ВИЧ-инфекцией после начала или воз-
обновления АРВТ развивается парадоксальное ухуд-

шение клинического статуса, названное синдромом 
восстановления иммунитета (СВИ) [1]. Пред -
полагается, что триггерным фактором развития СВИ 
является дисрегуляция иммунного ответа на воздей-
ствие антигенных стимулов, что еще более усугуб-
ляет системное воспаление в организме ВИЧ-инфи-
цированного пациента. На фоне начала АРВТ про-
исходит резкое снижение РНК ВИЧ, увеличение 
числа иммунокомпетентных клеток, функциональное 
перераспределение лимфоцитов, массивный выброс 
цитокинов [2]. Отличительной чертой ЦНС-СВИ 
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является инфильтрация активированными Т-клетка-
ми, что приводит к чрезмерному воспалению и отеку 
вещества мозга. Возникновение этих изменений 
в  жизненно важных структурах, таких как ствол 
мозга, может иметь фатальные последствия [3]. 
Встречаемость СВИ с  вовлечением центральной 
нервной системы (ЦНС) колеблется от  9 до  47% 
по  данным разных авторов [4, 5]. ЦНС-СВИ пред-
ставляет наиболее опасную форму синдрома восста-
новления иммунитета, так как характеризуется высо-
кой смертностью, составляющей приблизительно 
20–30% [3]. В большинстве случаев гибель наступа-
ет в  течение первого года или нескольких месяцев 
от начала АРВТ [6]. Отсутствие специфических про-
явлений (гистологических или биомаркеров) вызы-
вает существенные трудности в  диагностике этого 
осложнения, и можно смело сказать, что СВИ встре-
чается гораздо чаще, чем диагностируется [1]. 
Верификация диагноза базируется на  клинических 
проявлениях, исключающих другие причины, 
и гистопатологических доказательствах воспалитель-
ной реакции. Однако если клинико-лабораторные 
критерии диагноза СВИ сформулированы [6–8], то 
радиологических критериев данного состояния не 
существует. Именно поэтому закономерен интерес 
к  технологиям, позволяющим получить дополни-
тельную информацию о  состоянии пациента и  рас-
ширить диагностические критерии. Возможности 
магнитно-резонансной томографии (МРТ) в неинва-
зивной оценке структурных и  функциональных 
(метаболических) изменений в  веществе головного 
мозга позволяют не только оценить локализацию 
и  объем поражения, прогнозировать динамику 
состояния пациента, но и выделить лучевые особен-
ности ЦНС-СВИ [9–12]. 

Цель исследования: изучить лучевую семиотику 
синдрома восстановления иммунитета, разработать 
алгоритм дифференциального анализа ЦНС-СВИ 
с применением МРТ с контрастным усилением. 

Материалы и методы. Работа основана на данных 
обследования 410 взрослых ВИЧ-инфицированных 
взрослых пациентов, которым была выполнена 
МРТ головного мозга. Больные находились на лече-
нии в СПб ГБУЗ «Центра по профилактике и борь-
бе со СПИД и  инфекционными заболеваниями, 
а  также в СПб ГБУЗ «Клиническая инфекционная 
больница имени С.  П.  Боткина». Из всей когорты 
были отобраны 14 (3,4%) пациентов с ЦНС-СВИ, 
которые имели не менее трех положительных крите-
риев включения [1, 6]: 

1) выраженная иммуносупрессия в анамнезе; 
2) необъяснимое ухудшение неврологического 

статуса и/или отрицательная динамика на  МРТ 
в первые недели с момента начала АРВТ; 

3) увеличение количества или стабильный уро-
вень CD4-лимфоцитов в  крови после начала или 
возобновления АРВТ, несмотря на  клиническое 
ухудшение состояния больного; 

4) снижение вирусной нагрузки после начала или 
возобновления АРВТ с признаками системного вос-
паления; 

5) развитие оппортунистических и  вторичных 
инфекций с началом АРТ. 

Результаты и  их обсуждение. Большую часть 
подгруппы ЦНС-СВИ составили мужчины (10 чело-
век, 71,4%). Средний возраст был 40,5±8,9 года. 
Средняя длительность ВИЧ инфекции равнялась 
6,4±6,0 лет. Среднее значение уровня CD4 в крови 
составило 70,8±51 кл/мкл, среднее значение РНК 
ВИЧ крови  — 1 745 971 копий/мл. Средняя дли-
тельность АРВТ без учета перерывов 0,7±1,3 года 
(таблица). Два пациента возобновили АРВТ после 
длительного перерыва, остальные начали прием 

антиретровирусной терапии менее 6 месяцев назад. 
По данным литературы к факторам риска развития 
СВИ относятся мужской пол, выраженная иммуно-
супрессия, высокий уровень РНК ВИЧ до  начала 
терапии, возобновление АРВТ после перерыва, 
присутствие нелеченных оппортунистических 
инфекций на  момент начала АРВТ, чему соответ-
ствует клинический портрет и  лабораторный про-
филь пациентов в настоящем исследовании [13]. 

Множество факторов влияют на течение иммунно-
го ответа при ЦНС-СВИ, однако большинство случа-
ев синдрома иммунной реконституции связаны 
с  оппортунистическим инфицированием (ОИ). ОИ 
в ЦНС являются мощными триггерами для возникно-
вения парадоксальной неконтролируемой воспали-
тельной реакции на фоне восстановления пула имму-
нокомпетентных клеток. По данным литературы 
несколько патогенов наиболее часто связаны с разви-
тием ЦНС-СВИ, а именно Mycobacterium tuberculo-
sis, Cryptococcus neoformans и вирус JC [14, 15]. Это 
подтверждают полученные данные: ассоциированны-
ми с ЦНС-СВИ состояниями были ПМЛ (9 пациен-
тов, 64,3%), криптококкоз (2 пациента, 14,3%), 
туберкулез (2 пациента, 14,3%), ВИЧ-энцефалит 
(1 пациент, 7,1%) (рис. 1). 

ПМЛ СВИ при ВИЧ-инфекции встречается 
исключительно у тех, кто недавно начал антиретро-
вирусную терапию, а  чаще всего в  течение первых 
8 недель после начала терапии. Появление контра-
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стирования характерно для ПМЛ-СВИ [16]. При 
этом наблюдается усиление по краю зоны поражения 

или периваскулярное усиление внутри самого пора-
жения (рис. 2). Первый паттерн, вероятно, обуслов-
лен проникновением и распространением макрофа-
гов по краю поражения, а второй — периваскулярно. 

Наибольшая смертность наблюдается от  СВИ 
с  развитием криптококкового менингита, который 
может характеризоваться менингеальными или 
паренхиматозными поражениями [17], в  том числе 
развитием лептоменингита (рис. 3). 

Что касается ЦНС-СВИ, ассоциированного 
с  туберкулезом, заболеваемость считается низкой 
по сравнению с другими ОИ. В нашем исследовании 
в  одном случае наблюдался туберкулезный менин-
гоэнцефалит, а в другом — туберкулезные абсцессы, 
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Рис. 1. Ассоциированные с ЦНС СВИ состояния 
Fig. 1. IRIS associated conditions

Рис. 2. Пациент Л, мужчина, 36 лет. ПМЛ, СВИ. Начало АРВТ в октябре 2012 г. CD4=87 кл/мкл (6%), 
ВН=91 423 копий/мл. Продолжающееся клиническое и неврологическое ухудшение, несмотря на проводимую 

АРВТ. МРТ от 03.12.2012 г.: а, в — FLAIR, б, г — Т1-ВИ с контрастированием выявляют атипичные паттерны 
контрастирования участков острой демиелинизации: периваскулярное контрастирование в правой лобно-темен-

ной области (стрелки), краевое контрастирование в правой затылочной области (головки стрелок). 
CD4=98 кл/мкл (5%), ВН=64 копий/мл 

Fig. 2. Patient L, male, 36 years old. PML, IRIS. Start of ART in October 2012 CD4=87 cells/μl (6%), 
BH=91 423 cop/ml. Continued clinical and neurological deterioration despite ongoing ART. MRI (03/12/2012): 

a, б — FLAIR, в, г — T1 with gadolinium reveals atypical patterns of contrast enhancement (CE) in areas of acute 
demyelination: perivascular in the right frontoparietal region (arrows), marginal in the right occipital region (arrow 

heads). CD4=98 cells/μl (5%), BH=64 cop/ml



что подтверждает зарубежные данные [18]. 
Большинство авторов подчеркивают частичное совпа-
дение лучевой семиотики между туберкулезом ЦНС 
и СВИ-ЦНС, ассоциированным с туберкулезом. 

ЦНС-СВИ может возникать и  в отсутствие ОИ 
(рис. 5), при этом клинические проявления очень 
разнообразны и  включают энцефалит, демиелини-
зирующие поражения, а также головные боли, тош-
ноту, нарушения слуха, слабость, нарушения речи, 
дезориентацией, атаксией или острой ишемией [15]. 
Патогенез до конца известен, но особая роль отво-
дится постоянному высвобождению протеина Tat 
из ВИЧ-инфицированных клеток, а также инфильт-
рацию CD8+-лимфоцитами паренхимы мозга 
и периваскулярных пространств. Кроме того, возни-

кают реактивный астроцитоз, активация микроглии, 
повреждение аксонов и потеря миелина [19]. 

В дополнение к  тому, что СВИ может имитиро-
вать ВИЧ-энцефалит, существует концепция остро-
го и хронического СВИ. Хроническая форма предпо-
лагает менее динамичные изменения CD4+-клеток, 
более высокие их значения да начала терапии, ухуд-
шение клинической и  неврологической картины 
спустя два года и более от начала АРВТ с положи-
тельным эффектом от  глюкокортикостероидов. 
У  пациентов с  подозрением на  хронический СВИ 
биопсия мозга также выявляет множественные лим-
фоцитарные инфильтраты CD8+, с неопределяемым 
ВИЧ-антигеном p24, но высоким уровнем Tat-про-
теина [15]. 
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Рис. 3. Пациент А., мужчина 41 год. Криптококкоз головного мозга, СВИ. В анамнезе криптококковый менингоэн-
цефалит. Старт АРВТ 18.10.2017 г. с уровнем CD4 71 кл/мкл (6%), виремией 83 111 копий/мл. В декабре ухуд-

шился неврологический статус, появились менингеальные знаки, развилась заторможенность на фоне роста уровня 
CD4 — 105 кл/мкл (9%), снижения РНК ВИЧ крови до неопределяемой. В ЦСЖ выявлены антитела к криптокок-

ку. МРТ от 12.12.2017 г.: а, б, в, г — Т1-ВИ+С. Отмечается лептоменингеальное контрастирование (стрелки) 
Fig. 3. Patient A., male, 41 years old. Brain cryptococcosis, IRIS. A history of cryptococcal meningoencephalitis. Start 
of ART on 10/18/2017, with the level of CD4 71 cl/μl (6%), viremia 83 111 cop/ml. In December there was a deteri-

oration in neurological status, appearance of meningeal signs, lethargy against the background of rising levels of 
CD4 — 105 cl/μl (9%), and undetectable HIV RNA in plasma. Antibodies to cryptococcus were detected in the CSF. 

MRI (12/12/2017): a, б, в, г — T1 CE. Leptomeningeal pattern (arrows) is noted



У пациентов с ЦНС-СВИ мы наблюдали появле-
ние новых очагов, накапливающих контрастное 
вещество, увеличение размеров старых очагов, 
появление или изменение модели постконтрастного 
усиления  — периваскулярное, периферическое, 
узловое, лептоменингеальное, краевая рестрикция 
диффузии, увеличение размеров зоны ограничения 
диффузии. Наиболее часто (64,3%) развитие данно-
го синдрома имело характеристики ПМЛ, а лучевая 
картина соответствовала острой демиелинизации. 

Множество исследователей находятся в  поисках 
патогномоничных признаков синдрома иммунной 

реконституции ЦНС на основе традиционной мето-
дики МРТ. Паттерны ЦНС-СВИ специфичны для 
каждого заболевания  — оппортунистическая 
инфекция на фоне СВИ будет принимать свой уни-
кальный облик при нейровизуализации, но есть 
и  общие черты. МРТ головного мозга является 
методом выбора у  пациентов с  подозрением 
на ЦНС-СВИ. По данным Narvid и соавт. прогнози-
рующими в  отношении СВИ были такие МРТ-
характеристики, как краевое ограничение диффу-
зии, краевое или периваскулярное усиление, 
а  также повышение МР-сигнала на  нативных Т1 
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Рис. 4. Пациент К., женщина, 32 года. Генерализованный туберкулез. Туберкулезный менингоэнцефалит, СВИ. 
Начало АРТ 09.10.2017 г., на фоне которого отмечался рост СD4 с 46 до 49 кл/мкл и падение вирусной нагрузки 

с 1 664 540 до 2001 копий/мл. С ноября наблюдалось ухудшение общего состояния и неврологической симптоматики 
(психозы, нарушение поведения). На МРТ от 06.01.2018 г.: а — Т2-ВИ, б — FLAIR, в, г — Т1-ВИ с контрастирова-
нием демонстрируют мультифокальное поражение в кортикальных отделах обеих лобных долей (стрелки) с накопле-

нием контрастного вещества и реактивными изменениями прилежащей твердой мозговой оболочки (головки стрелок) 
Fig. 4. Patient K., female, 32 years old. Generalized tuberculosis. Tuberculous meningoencephalitis, IRIS. The begin-

ning of ART on 10/09/2017, against which there was an increase in CD4 from 46 to 49 cells/ml and a decrease in 
viral load from 1664540 to 2001 cop/ml. Since November, there has been a deterioration in the general condition and 

neurological symptoms (psychosis, impaired behavior). MRI (01/06/2018): а — T2, б — FLAIR, в, г — T1 CE 
demonstrate a multifocal lesion in the cortical regions of both frontal lobes (arrows) with the enhancement and reac-

tive changes in adjacent dura mater (arrowhead)



от серого вещества головного мозга [12]. Очевидно, 
что данные нейроизуализации без клинической 
информации не могут быть использованы для поста-
новки диагноза ЦНС СВИ. В связи с вышеперечис-
ленным сформулирован алгоритм диагностического 
поиска (рис. 6). 

Заключение. Синдром восстановления иммуни-
тета с вовлечением ЦНС диагностирован у 14 паци-
ентов (3,4%), наиболее часто ЦНС-СВИ ассоции-
рован с ПМЛ (64,3%). Нейрорадиологически син-

дром характеризовался появлением новых очагов 
в  головном мозге, увеличением размеров старых 
очагов, увеличением зоны ограничения диффузии, 
рестрикцией диффузии по краю, изменением модели 
постконтрастного усиления  — периваскулярное, 
периферическое, узловое, лептоменингеальное. 
Типичный лучевой паттерн СВИ — острая воспали-
тельная демиелинизация. СВИ, по-видимому, диаг-
ностируется реже, чем имеет место. Эта точка зре-
ния подтверждается ростом летальных исходов 
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Рис. 5. Пациент М., мужчина, 30 лет. ВИЧ-энцефалит, СВИ. Начало АРТ в марте 2013 г. CD4=10 кл/мкл 
(5%), ВН=46 804 копий/мл. С апреля прогрессирование неврологической симптоматики (головные боли, затор-

моженность, потеря памяти) на фоне снижения вирусной нагрузки, и стабилизации уровня CD4-лимфоцитов. 
В спинномозговой жидкости антигены и антитела не выявлены. На МРТ от 10.06.2013 г.: а, б — Т2-ВИ, в, г, 
д — FLAIR, е — Т1-ВИ с контрастированием. Выявлено многоочаговое поражение головного мозга (белые 

стрелки) с нисходящим распространением преимущественно вдоль трактов от перивентрикулярных отделов бело-
го вещества с обеих сторон (U-образные волокна интактны), с вовлечением стволовых структур (больше справа), 

до мозжечка — поражены дентальные ядра, червь. Выявленные изменения не накапливают контрастное веще-
ство (исключение составляет область колена правой внутренней капсулы, где визуализируется участок избира-

тельного изменения интенсивности сигнала после внутривенного контрастирования — черная стрелка) 
Fig. 5. Patient M., male, 30 years old. HIV encephalitis, IRIS. Start of ART in March 2013 CD4=10 cells/μl (5%), 
BH=46 804 cop/ml. Since April there was the progression of neurological symptoms (headaches, lethargy, memory 
loss) despite a decrease in viral load, and stabilization of CD4 level. Antigens and antibodies were not detected in the 

cerebrospinal fluid. MRI (06/10/2013): a, б — T2, в, г, д — FLAIR, e — T1 CE. Multi-focal lesions of the brain 
(white arrows) with a downward distribution mainly along the tracts from the periventricular sections of white matter 
on both sides (U-fibers are intact), involving stem structures (more on the right cerebellum the dental nucleus, the 
wermis). The revealed changes do not enhance (the exception is the knee of the right inner capsule — black arrow)



на фоне АРВТ на продвинутых стадиях ВИЧ-инфек-
ции, что регистрируется в  последние годы в  нашей 
стране по  мере эволюции эпидемии [1, 6]. 
Необходимо расширение показаний и  условий для 

проведения радиологических исследований головно-
го мозга при подозрении на синдром восстановления 
иммунитета или появлении неврологических нару-
шений.
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Рис. 6. Алгоритм диагностического поиска синдрома восстановления иммунитета 
Fig. 6. IRIS diagnostic algorithm
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Делегатам XII Всероссийского научно-образовательного форума 
с международным участием «Медицинская диагностика-2020» 

Уважаемые коллеги! 

В соответствии с  Указом Мэра Москвы № 21-УМ от  16.03.2020 и  Постановлением 
Губернатора Московской области № 115-ПГ от  13.03.2020 Оргкомитет XII Всероссийского 
научно-образовательного форума с  международным участием «Медицинская диагностика-
2020» (далее Форум) и  конгресс-оператор ООО «МЕДИ Экспо» сообщают участникам, что 
в связи с введением на территории г. Москвы и Московской области запрета на проведение 
публичных мероприятий с участием более 50 человек Форум, запланированный к проведению 
с 26 по 28 мая 2020 года, переносится на 16–18 сентября с.г. 

Форум состоится по адресу: Московская область, г. Красногорск, МВЦ «Крокус Экспо», 3 
павильон, 4 этаж, 20 зал. 

Согласно п. 9.4 Постановления Губернатора Московской области 115-ПГ от 13.03.2020 угроза 
распространения коронавируса 2019-nCoV на  территории Российской Федерации является 
чрезвычайным и непредотвратимым обстоятельством непреодолимой силы (форс-мажор). 

Оплаченные делегатами регистрационные взносы на участие в Форуме будут учтены при 
проведении всех мероприятий XII Всероссийского научно-образовательного форума с между-
народным участием «Медицинская диагностика-2020» с 16 по 18 сентября 2020 года. 

 
 
С уважением, 
 
Председатель Оргкомитета Форума Терновой С.К. 
 
Генеральный директор ООО «МЕДИ Экспо» Цоколаева О.Э.




