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Проанализированы результаты аутопсийных исследова
ний 4 больных, умерш их в ст адии СПИД (3 человека), 3-й  
стадии ВИЧ (1 человек) от манифестной формы остро раз
вившегося церебрального токсоплазмозного энцефалита на 
фоне реакт ивации других оппорт унист ических инфекций. 
Подробно предст авлены  клинические и м орф ологические  
данные.

К л ю ч е в ы е  с л о в а : церебральны й т оксоплазмоз, ВИ Ч- 
инфекция, энцефалит, множественные очаги некроза ткани 
мозга.

Токсоплазмоз — одна из часто встречающихся оп
портунистических инфекций у ВИЧ-инфицированных 
и нередко являющаяся причиной смерти. Его рас
пространенность зависит от географического положе
ния местности, но тяжесть инфекции везде одинако
ва. ВИЧ-инфицированные, имеющие антитела к 
Toxoplasma gondii, подвержены высокому риску раз
вития токсоплазмозного энцефалита. В настоящее 
время в России у больных с ВИЧ-инфекцией 
церебральный токсоплазмоз занимает 3-е место 
(28,5%) после цитомегаловирусной инфекции (35,7%) 
и туберкулеза (32,1%) [1]. В США латентным токсо- 
плазмозом страдают 15—40% ВИЧ-инфицированных 
взрослых, примерно у трети из них развивается ток- 
соплазмозный энцефалит [2]. У 6— 12% больных в 
стадии СПИД клинические проявления острого ток- 
соплазмоза на фоне иммунодефицита в 95% случаев 
обусловлены реактивацией латентной инфекции. Оп
портунистическая инфекция в этих случаях приобре
тает острое злокачественное течение с развитием не
кротического локализованного или диффузного 
менингоэнцефалита, в процесс вовлекаются глаза и 
многие органы (сердце, печень, легкие). Проявлени
ем токсоплазмозных энцефалитов у больных ВИЧ-ин- 
фекцией является общая слабость, лихорадка, голов
ная боль, очаговые поражения головного мозга и не
врологические симптомы. Энцефалит нередко соче
тается с хориоретинитом. В большинстве случаев раз
витие токсоплазмозного энцефалита не сопровожда
ется появлением противотоксоплазменных антител 
в сыворотке крови [3, 4], что значительно затрудняет 
прижизненную диагностику.

При этом энцефалит, как правило, развивается, 
когда число лимфоцитов CD4 составляет менее

100/мкл [4, 5]. Как свидетельствуют данные аутопсий, 
для токсоплазмоза характерно полиорганное пораже
ние независимо от того, страдает ли ЦНС. Вовлека
ются легкие, ЖКТ, поджелудочная железа, кожа, гла
за, сердце и печень. Иногда развивается токсоплаз- 
менная пневмония, которую легко принять за пнев- 
моцистную [4, 5]. Она проявляется одышкой, лихо
радкой, сухим кашлем и может быстро привести к 
острой дыхательной недостаточности с кровохарка
ньем, метаболическим ацидозом, артериальной гипо
тонией, реже — с ДВС-синдромом.

При гистологическом исследовании в головном 
мозге и других органах видны очаги некроза и ин
фильтраты, состоящие из лимфоцитов, плазматичес
ких клеток, макрофагов. Обнаружение возбудителя 
помогает поставить диагноз. Следует иметь в виду, 
что токсоплазмы могут располагаться и вне очагов 
воспаления. При дифференциальном диагнозе необ
ходимо учитывать другие поражения ЦНС, встречаю
щиеся при ВИЧ-инфекции: герпетический энцефалит, 
криптококковый менингит, прогрессирующую мульти
фокальную лейкоэнцефалопатию и первичную лим- 
фому ЦНС [5]. При поражении гипофиза возможны 
гипопитуитаризм и гипонатриемия, обусловленные 
синдромом гиперсекреции антидиуретического гормо
на (АДГ). СПИД-дементный синдром проявляется на
рушениями когнитивных функций, внимания и памя
ти. Предположительный диагноз токсоплазмозного 
энцефалита у ВИЧ-инфицированных ставят на осно
вании клинической картины, наличия антител к 
Toxoplasma gondii, данных КТ и МРТ. Предсказатель
ная ценность этих критериев достигает 80% [6]. Бо
лее чем у 97% ВИЧ-инфицированных с токсоплазмо- 
зом в сыворотке обнаруживают IgG к паразиту; IgM, 
напротив, обычно отсутствуют. Антитела к Toxoplasma 
gondii можно найти в СМЖ. К факторам, ассоцииро
ванным с развитием у ВИЧ-инфицированных оппор
тунистических инфекций, относятся: анамнез СПИДа; 
количество клеток CD4+ менее 200/мкл; высокая ви
русная нагрузка; женский пол; негроидная раса; ле
чение зидовудином; сниженный индекс массы тела; 
бактериальная пневмония в анамнезе; кандидоз по
лости рта; лихорадка [4, 8, 9]. Основная роль в раз
витии токсоплазмоза у лиц с иммуносупрессией от
водится нарушениям продукции цитокинов. Показа
но, что при развитии токсоплазмоза на фоне ВИЧ-ин
фекции резко снижается как концентрация сывороточ
ного у-ИНФ, так и его способность активировать мак
рофаги. К факторам защиты относят ИЛ-12, ФНО, 
CD8+; к факторам, способствующим генерализации 
заболевания, — ИЛ-4, ИЛ-6, ИЛ-10 [7]. В патогенезе 
манифестных форм хронического токсоплазмоза ос
новную роль играет развитие реакций гиперчувстви
тельности замедленного типа к антигенам токсоплазм 
и продуктам их жизнедеятельности. При развитии 
острого токсоплазмоза в результате первичного ин
фицирования заболевание, как правило, начинается 
бурно, чаще всего протекает по типу менингита (ме-
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нингоэнцефалит, энцефалит), с развитием неврита 
зрительных нервов, парезов, гемиплегий, через 4—  
5 нед — миокардита. В ряде случаев наблюдается 
тифоподобная форма острого токсоплазмоза с харак
терной экзантемой, появляющейся на 4—7-е сутки 
(обильная, макулезная, от розового до темно-красно- 
го цвета) без поражения ЦНС, хотя чаще выявляется 
сочетание симптомов (смешанная форма) [5, 8]. При 
реактивации латентной инфекции или на фоне клини
чески выраженного хронического токсоплазмоза ма
нифестация токсоплазмоза начинается постепенно и 
характеризуется поражением ЦНС по типу менинго- 
энцефалита, который медленно прогрессирует с по
степенным вовлечением в патологический процесс 
черепных (чаще зрительных) нервов, миокарда [5, 9, 
10]. Позднее при КТ могут выявляться кисты в веще
стве головного мозга. Одновременно на фоне доми
нирующей картины нейроинфекции выявляются дру
гие признаки токсоплазмоза — полилимфаденит, ге- 
патолиенальный синдром, артралгии и миалгии [4, 5].

М а т е р и а л  и м е т о д ы

Проанализированы истории болезни и результаты 
аутопсийных исследований 4 больных (2 мужчины, 
2 женщины), умерших в стационарах Минска с кли
нически и морфологически верифицированной ВИЧ- 
инфекцией. Трое больных находились на учете в Рес
публиканском центре профилактики СПИД. В одном 
случае (женщина 48 лет) ВИЧ-инфекция была диаг
ностирована только при поступлении в стационар на 
стадии манифестации заболевания. Возраст мужчин 
на момент смерти составил 35 лет, женщин — 34 и 48 
лет. Больная 34 лет ранее дважды проходила курс 
лечения в Городской клинической инфекционной боль
нице, где за период лечения были сняты клинические 
проявления токсоплазменной инфекции, выписана со 
значительным улучшением. Длительность нахожде
ния пациентов в стационаре составила 1, 2, 4 и 
11 сут. Трое больных были гражданами Республики 
Беларусь, один — Российской Федерации. Пациен
там проводили исследование плазмы методом ПЦР 
в реальном времени на наличие вирусов простого гер
песа, вируса Эпштейна— Барр, ЦМВ, Toxoplasma 
gondii. При гистологическом исследовании аутопсий- 
ного материала использовали стандартную унифици

рованную методику окраски гематоксилином и эози
ном, гистохимическую окраску реактивом Шиффа (для 
идентификации токсоплазм), реакцию иммунофлюо
ресценции на стекле мазков отпечатков для выявле
ния вируса простого герпеса.

Р е з у л ь т а т ы  и о б с у ж д е н и е

При анализе историй болезни отмечено, что из тро
их больных, находившихся на учете по поводу выяв
ленной ВИЧ-инфекции, двое (граждане РБ) ранее 
неоднократно проходили курс противовирусного ле
чения. При поступлении в стационар у последних от
мечены клинические проявления острого менинго- 
энцефалита (лечение в отделении интенсивной тера
пии и реанимации Городской клинической инфек
ционной больницы), кроме того, у одного больного ди
агностирована лимфома мозга (методом КТ). Пациент
ка 48 лет находилась на лечении в неврологическом 
отделении 5-й городской клинической больницы с ди
агнозом подострой воспалительной менингоэнцефа- 
лополиневропатии с поражением II, III, VI, VII, VIII пар 
черепно-мозговых нервов, нижним парапарезом ви
русного генеза. ВИЧ-инфекция впервые верифициро
вана в стационаре (реакция иммуноблоттинга). Всем 
больным проведена противовирусная терапия, не
смотря на которую нарастали явления реактивации и 
генерализации типичных СПИД-ассоциированных оп
портунистических инфекций (генерализованный кан- 
дидоз, генерализованная герпетическая инфекция) и 
полиорганная недостаточность с клиническими про
явлениями миокардита, гепатита, пневмонии (в од
ном наблюдении — пневмоцистной этиологии), альте- 
ративно-продуктивного диффузного менингоэнцефа- 
лита (токсоплазменная, герпетическая, кандидозная 
этиология). Клинические проявления ВИЧ-инфекции 
у больных представлены в табл. 1.

При аутопсийном исследовании у всех пациентов 
отмечены явления отека и дислокации ствола голов
ного мозга с вклинением в большое затылочное от
верстие, макроскопически — увеличение печени и 
селезенки, в легких — явления бронхопневмонии, 
у трех пациентов — выраженное истощение. При ги
стологическом исследовании отмечалась редукция 
лимфоидной ткани, в одном случае — с криптококко
вым поражением лимфоузлов и селезенки. При мор

Т а б л и ц а  1
Клинические проявления ВИЧ-инфекции у обследованных больных

Возраст Стадия ВИЧ- 
инфекции

Потеря 
массы 
тела 

более 10%

Орофаринге
альный

кандидоз

Токсоплазмозный
менинго-

энцефалит

Лим
фома
мозга

Воспали
тельная ме- 
нингоэнце- 
фалополи- 
невропатия

Пневмония

Женщины
34 года СПИД (IV) + + + ? — —

48 лет
ВИЧ (иммуно- 

блоттинг 
в стационаре)

— + — — +
Г ипостатиче- 
ская нижне- 

долевая
Мужчины

35 лет СПИД (IV) + + + ? —
Пневмоцист-

ная
35 лет ВИЧ (III) + — + + — —
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фологическом исследовании миокарда выявлен про
дуктивный миокардит с выраженной лимфогистиоци- 
тарной инфильтрацией с незначительной примесью 
лейкоцитов, липофусциноз, при исследовании ткани 
легкого — гистологическая картина бронхопневмонии, 
преимущественно нижнедолевой, в одном исследо
вании (у больной 48 лет — криптококкового генеза, 
у пациента 35 лет — пневмоцистной этиологии). Мор
фологические изменения при ВИЧ-инфекции пред
ставлены в табл. 2.

При гистологическом исследовании серийных сре
зов ткани головного мозга отмечен диффузный пери- 
целлюлярный и периваскулярный отек, множествен
ные очаги некроза (ствол мозга, базальные ядра, кора 
больших полушарий), саттелитоза, демиелинизации, 
диссеминированное герпетическое поражение с на
личием внутриядерных вирусных включений вируса 
простого герпеса 1-го и 2-го типа преимущественно в 
нейронах, клетках глии и эндотелии (подтвержден 
ИФА в трех случаях). У 3 больных отмечена генера
лизация кандидоза в головном мозге, у 2 — крипто
кокковое поражение мягкой мозговой оболочки, 
у 1 пациента гистологически верифицирован мукор- 
микозный лептоменингит. В ткани головного мозга у 
всех больных при гистологическом исследовании на 
фоне альтеративно-продуктивного менингоэнцефали- 
та выявлено наличие в большом количестве свобод
но лежащих токсоплазм с некрозами прилежащей 
ткани мозга и явлениями незавершенного фагоцито
за (рис. 1). Морфологические изменения, выявленные 
в головном мозге при ВИЧ-инфекции, представлены 
в табл. 3.

Морфологические проявления ВИЧ-инфекции

Кроме свободно лежащих токсоплазм выявлены 
псевдоцисты (до 4 шт. в поле зрения при увеличении 
200) с перифокальным воспалением, периваскуляр- 
ной лимфоплазмоцитарной инфильтрацией (рис. 2).

Окончательный патологоанатомический диагноз по 
результатам гистологического исследования для всех 
больных был следующим: ВИЧ-инфекция с актива
цией оппортунистических инфекций — токсоплазмоз- 
ный менингоэнцефалит, генерализация герпетической 
и кандидозной инфекций с поражением внутренних 
органов, а также пневмоцистная пневмония, мукор- 
микозный менингоэнцефалит, лимфома мозга у от-

Т а б л и ц а  2

Возраст Стадия
ВИЧ

Гепатит
С

Канди-
доз

Лимфома
мозга

Неспеци
фический

гепатит

Крипто-
коккоз

Мукорми-
коз

Генерали
зованная

ГГИ

Пневмо
ния

Женщины

34 года IV — + — — — — +
Интер
стици
альная

48 лет IV — — —
Г иганто- 

клеточный
+ — —

Крипто
кокковая

Мужчины

35 лет IV — + — — — — + Пневмо
цистная

35 лет III АТВГС +
Диффузная
круглокле

точная
— —

Лептоме
нингит

+ —

Т а б л и ц а  3

Гистологические проявления ВИЧ-инфекции в головном мозге

Возраст Стадия
ВИЧ

Отек
ММО

Канди- 
доз ГМ

Наличие ток
соплазм в ГМ

Герпетическое 
включение 1-го 

и 2-го типа

Криптокок-
коз

ММО

Лимфо-
лейкозная

инфильтрация

Мукормикоз
ГМ

Женщины
34 года IV + + + + — + —
48 лет IV + + + + + —

Мужчины
35 лет IV + + + + + + +
35 лет III + + + + — + —

Рис. 1. Больная 35 лет. Выраженный альтернативно
продуктивный менингоэнцефалит: стадия СПИД. 

Окраска гематоксилином и эозином. Ув. 400
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Рис. 2. Больная 34 лет. Свободно лажащая псевдоциста 
в ткани головного мозга, рядом макрофаг: стадия СПИД.

Окраска гемотоксилином и эозином. Ув. 400

дельных больных. Смертельный исход наступил от 
полиорганной недостаточности вследствие активации 
оппортунистических инфекций, отека и дислокации 
головного мозга.

Таким образом, проведенный клинический и мор
фологический анализ летальных исходов у ВИЧ-ин- 
фицированных (стадия СПИД — 3 пациента, 3-я ста
дия ВИЧ — 1) показал, что манифестация заболева
ния была обусловлена поражением ЦНС. Во всех 
случаях наблюдалась как общемозговая, так и оча
говая симптоматика, что подтверждено морфологи
чески. У больных были отмечены психические нару
шения (1 случай), лихорадка (все случаи), головная 
боль (все случаи) и очаговые неврологические симп
томы, в том числе разнообразные двигательные на
рушения, поражения черепных нервов (1 случай). 
Общемозговые и очаговые симптомы морфологичес
ки обусловлены не только некрозом ткани мозга, вы
зываемым паразитами, но и вторичными проявления
ми — отеком, кровоизлияниями, васкулитом. Начало 
активации оппортунистических инфекций может быть 
постепенным (как в случае с больной 48 лет), с нара
станием симптоматики в течение нескольких недель, 
либо внезапным (3 больных) — в виде острой спутан
ности сознания с молниеносным развитием очаговых 
симптомов (гемипарез, гемиплегия, локальная голов
ная боль). При реактивации токсоплазменной инфек
ции могут пострадать любые отделы головного моз
га, но чаще всего — ствол, базальные ядра, гипофиз
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и граница между корой и белым веществом. При по
ражении ствола мозга страдают черепные нервы 
(больная 48 лет), развивается дисметрия и атаксия. 
При токсоплазмозе формируется гистологически аль- 
теративно-продуктивный энцефалит, а оболочки моз
га поражаются редко. Кроме того, в проанализиро
ванных случаях произошла реактивация нескольких 
СПИД-ассоциированных оппортунистических заболе
ваний (герпетическая инфекция, кандидоз, криптокок- 
коз, мукормикоз, пневмоцистная пневмония), которые 
в совокупности и обусловили манифестное течение 
и летальный исход.
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TOXOPLASMA MENINGOENCEPHALITIS IN HIV/AIDS PATIENTS
(CLINIC-MORPHOLOGICAL ANALYSIS)

М. K. Nedzved, Yu. I. Rogov, M. A. Metelskaya, L. N. Grishenkova,
M. A. Ivanova, I. V. Bokhan

The findings o f autopsy studies o f material taken in four patients died 
suffering from AIDS (three persons), HIV stage 3 (one subject) the 
death cause being a manifest form o f cerebral toxoplasma encephalitis 
having developed acutely on the background o f other opportunistic 
in fections reactiva tion  have been analyzed. The c lin ica l and 
morphological findings are presented in detail.
Key words: cerebral toxoplasmosis, HIV infection, encephalitis, brain 
tissue necrosis multiple foci.
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