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ХАРАКТЕРИСТИКИ СПИННОМОЗГОВОЙ ЖИДКОСТИ ПРИ ТУБЕРКУЛЕЗЕ 
ЦЕНТРАЛЬНОЙ НЕРВНОЙ СИСТЕМЫ У ПАЦИЕНТОВ С ВИЧИНФЕКЦИЕЙ 
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Цель. Провести анализ характеристик и выявить особенности изменений лабораторных показателей спинномозговой 
жидкости (СМЖ) у больных туберкулезом центральной нервной системы (ЦНС) на фоне ВИЧ-инфекции.  
Материалы и методы. Проведено обследование 206 пациентов с туберкулезом ЦНС на фоне ВИЧ-инфекции, прохо-
дивших лечение в ГБУЗ «Городская туберкулезная больница № 2» Санкт-Петербурга в период с 2006 по 2018 г.  
Результаты и их обсуждение. Установлено, что средний уровень белка в СМЖ составил 1,6±0,1 г/л и был достоверно 
повышен у больных с туберкулезным менингоэнцефаломиелитом. При снижении количества CD4-лимфоцитов в крови 
наблюдается повышение содержание белка в спинномозговой жидкости. При увеличении цитоза в нем повышалась доля 
нейтрофилов. У пациентов с туберкулезным менингитом наблюдали более выраженный плеоцитоз по сравнению с паци-
ентами с менингоэнцефалитом. В 47% случаев регистрировали нейтрофильный характер клеточного состава СМЖ. При 
этом доля нейтрофилов в СМЖ повышалась по мере снижения CD4-лимфоцитов. Снижение уровня глюкозы в СМЖ 
отмечалось у большинства пациентов с туберкулезом ЦНС независимо от степени иммуносупрессии и объема поражения 
головного мозга. 
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Purpose. To carry out an analysis of characteristics and to reveal the peculiarities of laboratory changes of cerebrospinal fluid 
(CSF) in patients with tuberculosis of central nervous system associated with HIV-infection.  
Materials and methods. Analysis of 206 patients with CNS tuberculosis associated with HIV-infection who were treated in 
State Budgetary Healthcare Institution «City tuberculosis hospital No. 2» of Saint Petersburg during the period from 2006 to 
2018 was conducted.  
Results and discussion. It was concluded that a mean protein level in CSF was 1,6±0,1 g/l and was significantly increased in 
patients with tubercular meningoencephalomyelitis. When decreasing the amount of CD4-lymphocytes, increasing of protein 
level in cerebrospinal fluid is observed. As cytosis increases, the amount of neutrophils increases too. Patients with tuberculous 
meningitis showed remarkable pleocytosis in comparison with patients with meningocephalitis. In 47% of cases, neutrophilic 
cell composition of CSF was registered. Therewith, the rate of neutrophils in CSF increased as the rate of lymphocytes 
decreased. Reducing of glucose in CSF was observed in the majority of patients with CNS tuberculosis independently of severity 
of immunosuppression and extent of brain injury. 
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Введение. На фоне ВИЧ-инфекции повышается 
риск развития генерализованных и  внелегочных 
форм туберкулеза. Одной из  наиболее сложных 
с точки зрения диагностики и лечения локализаций 
туберкулеза является поражение ЦНС. Среди всех 
внелегочных локализаций туберкулез ЦНС характе-
ризуется максимально острым прогрессированием 
и наибольшей летальностью [1, 2]. Быстрое распо-
знавание туберкулеза ЦНС имеет решающее значе-
ние, так как задержка лечения влечет за собой пло-
хой исход. Туберкулез ЦНС на фоне ВИЧ-инфекции 
может быть представлен в виде менингита, менин-
гоэнцефалита и менингоэнцефаломиелита. 

Важнейшую роль в  установлении диагноза 
туберкулезного поражения ЦНС играет исследо-
вание СМЖ. Типичным для анализа СМЖ при 
туберкулезном поражении ЦНС считается лимфо-
цитарный характер плеоцитоза, повышение уровня 
белка и снижение уровня глюкозы. 

Исследованию спинномозговой жидкости при 
туберкулезе на  фоне ВИЧ-инфекции посвящено 
небольшое количество статей. Результаты данных 
исследований довольно противоречивы. В СМЖ 
у пациентов с туберкулезом на фоне ВИЧ-инфек-
ции уровень белка был более низким по сравнению 
с пациентами без иммунодефицита. При этом сни-
жение уровня глюкозы в  ликворе происходило 
независимо от  уровня иммуносупрессии [3, 4]. 
В других работах при анализе СМЖ у пациентов 
с иммунодефицитом и без него, не было найдено 
различий в клеточном составе ликвора и уровне 
белка [5–7]. Не отмечено также различий в соста-
ве спинномозговой жидкости при туберкулезе 
у пациентов с ВИЧ-инфекцией и без нее [8]. В ряде 
случаев СМЖ при туберкулезе у  пациентов 
с ВИЧ-инфекцией может иметь нейтрофильный 
плеоцитоз [9]. 

Цель: провести анализ характеристик и выявить 
особенности лабораторных изменений в  СМЖ 
у  больных туберкулезом центральной нервной 
системы на фоне ВИЧ-инфекции. 

Материалы и  методы. Проведен анализ 
206 пациентов с туберкулезом ЦНС на фоне ВИЧ-
инфекции, проходивших лечение в ГБУЗ «Городская 
туберкулезная больница № 2» Санкт-Петербурга 
в период с 2006 по 2018 г. 

Критериями включения в  группу исследования 
были обнаружение микобактерии туберкулеза 
(МБТ) в  СМЖ бактериологическим или молеку-
лярно-генетическим методом либо гистологиче-
ское подтверждение туберкулезной природы пора-
жения ЦНС при проведении аутопсии, а  также 
наличие ВИЧ-инфекции. Из исследования были 
исключены пациенты с комбинированным пораже-
нием ЦНС, вызванным одновременно нескольки-
ми патогенами. 

В исследуемой группе преобладали мужчины — 
82,5% (170 из  206 больных). Средний возраст 
пациентов составил 34 года. Большая часть боль-
ных (87,4%) не имели постоянного места работы. 
Половина больных (49,0%) ранее отбывали 
заключение под  стражей. Употребление наркоти-
ков отмечено у  138 (67,0%) больных, причем 
активное наркопотребление в  период развития 
туберкулеза ЦНС было зарегистрировано у  89 
из них (64,5% числа наркопотребителей). 

Туберкулез ЦНС был диагностирован при обна-
ружении МБТ в  спинномозговой жидкости у  56 
(27,2%) пациентов, только на  аутопсии  — у  79 
(38,3%) пациентов. У 71 больного (34,5%) тубер-
кулез ЦНС подтвержден и  бактериологически, 
и гистологически. 

Среди пациентов исследуемой группы данные 
о  лекарственной устойчивости МБТ имелись 
в  147  случаях. Лекарственная устойчивость МБТ 
была установлена у  подавляющего большинства 
из них (130 больных — 88,4%). 

Поражение ЦНС у пациентов исследуемой груп-
пы в  76 (36,9%) случаях было представлено 
менингитом, в 128 (62,1%) — менингоэнцефали-
том. У двух (1,0%) пациентов был выявлен тубер-
кулезный менингоэнцефаломиелит. 
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Соотношение сроков выявления туберкулеза 
и ВИЧ-инфекции было типичным для эпидемиоло-
гической ситуации по  сочетанной инфекции 
в Санкт-Петербурге: 

— только у 6 (2,9%) больных туберкулез пред-
шествовал заражению ВИЧ-инфекцией; 

— одновременное выявление двух инфекций 
было зарегистрировано у 59 (28,6%) больных; 

— большинство в исследуемой группе состав-
ляли пациенты с длительно существовавшей ВИЧ-
инфекцией и развившемся на ее фоне туберкулезе 
(141 больных — 68,5%); 

— у 186 больных исследуемой группы (90,3%) 
поражение ЦНС развилось в ходе первичной гене-
рализации туберкулеза; 

— только у 20 (9,7%) пациентов генерализация 
с вовлечением в воспалительный процесс централь-
ной нервной системы развивалась как вторичная 
волна диссеминации микобактерий туберкулеза; 

— течение туберкулеза ЦНС закончилось бла-
гополучно только в 42 (20,4%) случаях. 

Данные о содержании CD4-лимфоцитов в крови 
в период развития туберкулеза ЦНС имелись у 190 
из 206 пациентов. Средний уровень CD4-лимфо-
цитов составил 100,8±8,5 кл/мкл. 

Антиретровирусная терапия (АРВТ) назначена 
124 из 206 (60,2%) пациентам исследуемой груп-
пы. Однако в период развития и течения туберку-
леза ЦНС АРВТ продолжали получать только 85 
(68,5%) из них. 

Проанализированы стандартные параметры, 
определяемые при исследовании СМЖ (содержа-
ние белка, соотношение глюкозы СМЖ и перифе-
рической крови, клеточный состав СМЖ) у паци-
ентов, в зависимости от уровня CD4-лимфоцитов, 
типа поражения ЦНС (менингит, менингоэнцефа-
лит, менингоэнцефаломиелит). В ходе проведения 
исследования также соотнесена давность развития 
туберкулеза ЦНС по отношению к другим локали-
зациям туберкулезного процесса. 

Результаты и их обсуждение. В норме содержа-
ние белка в СМЖ составляет 0,05–0,35 г/л [10]. 
В  наших исследованиях концентрация белка 
в СМЖ у пациентов исследуемой группы состави-
ла 1,6±0,1 г/л с колебаниями от 0,1 до 12,0 г/л. 

У 28 (13,6%) пациентов уровень белка в СМЖ 
не превышал нормальных значений. В данной под-
группе туберкулезный менингоэнцефалит реги-
стрировали в 17 (60,7%) случаях. Среднее содер-
жание CD4-лимфоцитов в крови у таких пациентов 
составляло 101±27 кл/мкл. Поражение ЦНС 

в 75,0% случаев реализовывалось в ходе первич-
ной гематогенной генерализации. 

При наличии повышенного уровня белка 
в СМЖ туберкулезный менингоэнцефалит диагно-
стирован в 113 (63,5%) случаях. Средний уровень 
CD4-лимфоцитов в крови у таких пациентов соста-
вил 100±9  кл/мкл, достоверно не отличаясь 
от  уровня у  пациентов с  менингитом (p>0,05). 
Поражение ЦНС в 74,7% случаев реализовыва-
лось в ходе первичной гематогенной генерализа-
ции. Корреляционный анализ между уровнем 
белка в ликворе и количеством CD4-лимфоцитов 
установил наличие слабой связи между этими 
параметрами (r=–0,29). 

У пациентов с туберкулезным менингитом среднее 
содержание белка в СМЖ составило 1,6±0,2 г/л, при 
туберкулезном менингоэнцефалите — 1,5±0,14 г/л. 
Обращает на себя внимание крайне высокий уровень 
белка в СМЖ у пациентов с туберкулезным менин-
гоэнцефаломиелитом,— 8,0±3,5 г/л. Данный пара-
метр у больных с поражением, вовлекавшим спинной 
мозг, был достоверно выше, чем у пациентов с менин-
гитом и менингоэнцефалитом (p<0,01). 

Также обращает на  себя внимание достоверно 
более высокий уровень белка в СМЖ у пациентов 
с  первично-генерализованным туберкулезом 
по сравнению с пациентами, у которых поражение 
ЦНС развилось на фоне длительно существующе-
го туберкулеза других локализаций (1,7±0,1 
и 0,9±0,1 г/л соответственно, p<0,05). 

Таким образом, уровень белка зависел от иммун-
ного статуса пациента. Не установлена зависи-
мость уровня белка в СМЖ от объема поражения 
головного мозга. Значительное повышение уровня 
белка в СМЖ у пациентов с туберкулезным менин-
гоэнцефаломиелитом можно объяснить. 

Нормальный уровень плеоцитоза в  СМЖ при 
туберкулезном поражении ЦНС составляет 
до 6×106/л [10]. Средний уровень плеоцитоза в лик-
воре у  пациентов исследуемой группы составил 
225,8±29,5×106/л. 

Установлена определенная зависимость количе-
ства клеток в СМЖ от уровня белка (r=0,289): 

— чем более высоким было количество клеток 
в  СМЖ, тем больше была вероятность нейтро-
фильного ее характера (r=0,360); 

— чем выше было количество клеток в СМЖ, 
тем ниже был уровень глюкозы в ней (r=–0,254). 

Не установлено зависимости между уровнем 
плеоцитоза и  количеством CD4-лимфоцитов 
(r=0,053). 
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Плеоцитоз в СМЖ у  пациентов с  туберкулез-
ным менингитом был достоверно выше, чем 
у пациентов с менингоэнцефалитом (246,0±15,7 
и 216,1±4,2×106/л, p>0,05). 

В исследуемой группе пациентов данные 
о  характере клеточного состава СМЖ имелись 
в  149 случаях. Лимфоцитарный характер СМЖ 
выявлен менее чем в половине случаев (93 пациен-
та, 47,0%). В  90 (45,5%) случаях СМЖ имела 
нейтрофильный состав. В оставшихся 15 случаях 
(7,6%) СМЖ имела смешанный лимфоцитарно-
нейтрофильный характер. 

У пациентов с лимфоцитарным составом СМЖ 
средний уровень CD4-лимфоцитов составил 
120±14 кл/мкл, у пациентов с преобладанием ней-
трофилов в СМЖ он был равным 80±11 кл/мкл, 
достоверно отличаясь (p<0,05), а  у пациентов со 
смешанным характером цитоза в спинномозговой 
жидкости — 88±17 кл/мкл. При проведении корре-
ляционного анализа установлена крайне слабая 
связь между характером клеточного состава СМЖ 
и уровнем CD4-лимфоцитов (t=–0,15). Повышение 
количества нейтрофилов в СМЖ у пациентов с низ-
ким содержанием CD4-лимфоцитов в  крови 
обусловлено патогенетическими механизмами раз-
вития иммунного ответа на  микобактериальную 
инфекцию в условиях иммуносупрессии, при кото-
ром в  условиях отсутствия специализированных 
лимфоцитов в иммунном ответе преимущественно 
участвуют клетки неспецифического иммунного 
ответа — нейтрофилы. 

У пациентов с менингитом СМЖ имела лимфо-
цитарный характер в 41,1% случаев, нейтрофиль-
ный — в 49,3%, смешанный — в 9,6% случаев. 
При развитии менингоэнцефалита соотношение 
характера клеточного состава спинномозговой 
жидкости было аналогичным: лимфоцитарный 
характер отмечался у  49,6% больных, нейтро-
фильный — у 43,9%, смешанный — у 6,5% паци-
ентов. Во всех случаях менингоэнцефаломиелита 
СМЖ имела лимфоцитарный состав. Зависимости 
между составом СМЖ и объемом поражения ЦНС 
(менингит/менингоэнцефалит) не было (r=0,059). 

У пациентов с  первично-генерализованным 
туберкулезом с поражением ЦНС лимфоцитарный 
состав СМЖ наблюдался в  47,3% случаев, не 
отличаясь от  такового у  пациентов с  вторичной 
генерализацией с поражением центральной нерв-
ной системы. 

Таким образом, среди факторов, повлиявших 
на  увеличение доли нейтрофильного состава 

СМЖ, наибольшее значение имеет уровень CD4-
лимфоцитов в  крови при развитии туберкулеза 
ЦНС. По мере нарастания иммуносупрессии 
в  СМЖ при туберкулезе ЦНС увеличивается 
количество нейтрофилов. 

Средние показатели содержания глюкозы в спин-
номозговой жидкости у пациентов исследуемой груп-
пы составил 1,8±0,1 г/л. Корреляции с  уровнем 
иммуносупрессии не отмечено (r=0,058). Не 
выявлено различий в  уровне глюкозы в  СМЖ 
у пациентов с туберкулезным менингитом и с менин-
гоэнцефалитом (1,8±0,1 и  1,8±0,2 г/л соответ-
ственно). Снижение содержания глюкозы в СМЖ 
более чем в два раза по сравнению с уровнем в крови 
является одним из основных опосредованных хими-
ческих маркеров туберкулезного поражения цент-
ральной нервной системы. Данные о соотношении 
уровня глюкозы в  крови и  в СМЖ имелись 
у 149 пациентов. В большинстве случаев (82,6%) 
наблюдали снижение глюкозы в СМЖ по отноше-
нию к уровню в периферической крови более чем 
в два раза. 

Анализ выявил корреляцию между уровнем 
белка и глюкозы в СМЖ у пациентов с туберкуле-
зом ЦНС (r=–0,273). 

Бактериовыделение в  СМЖ выявлено 
у 127 пациентов (61,6%). В 11 случаях (8,7%) оно 
обнаружено при микроскопии осадка, в 73 (57,5%) 
при посеве СМЖ, у трех пациентов при проведении 
молекулярно-генетического исследования (ПЦР), 
у 40 (31,5%) микобактерии туберкулеза в ликворе 
выявлены несколькими способами одновременно. 

У 15 пациентов при наличии клинических про-
явлений поражения ЦНС изменений в ликворе ни 
по одному исследуемому параметру найдено не было. 
Диагноз туберкулеза был подтвержден при ауто-
псийном исследовании. Анализ данной подгруппы 
в  сравнении с  пациентами, у  которых наблюдали 
патологические изменения в СМЖ, не выявил суще-
ственных различий. Средний уровень CD4-лимфо-
цитов в первой подгруппе был несколько ниже, но 
без достоверности в  различиях (87,1±16,2 
и  101,8±8,7 кл/мкл). Изолированное поражение 
только оболочек головного мозга имелось в равных 
долях в обеих подгруппах (40,0 и 36,6% соответ-
ственно). 

При проведении корреляционного анализа уста-
новлена отрицательная связь средней силы 
(r=–0,534, p<0,01) между характером СМЖ и раз-
витием туберкулеза ЦНС в ходе первичной/вторич-
ной генерализации МБТ. При первично-генерализо-
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ванном туберкулезе с  поражением ЦНС ликвор 
чаще носил нейтрофильный характер, при развитии 
туберкулеза ЦНС в ходе вторично развивавшейся 
гематогенной генерализации МБТ он чаще был лим-
фоцитарным. Данный феномен можно объяснить 
формированием иммунного ответа в ходе длительно 
существующего туберкулезного процесса, при кото-
ром наблюдается более активное вовлечение спе-
циализированных лимфоцитов. У пациентов с пер-
вично-генерализованным туберкулезом, в ходе кото-
рого произошел ранний гематогенный прорыв 
с  поражением ЦНС, наблюдается выраженное 
подавление специфического иммунитета и защита 
реализуется путем стимуляции неспецифического 
(нейтрофильного) характера иммунитета. 

Заключение. Обнаружено, что повышение 
уровня общего белка наблюдается у  пациентов 
независимо от  объема поражения ЦНС, однако 
оно значительно более выражено у  пациентов 

с  туберкулезным менингоэнцефаломиелитом. 
У пациентов с более низким уровнем CD4-лимфо-
цитов в крови наблюдается более высокое содер-
жание белка в  СМЖ. При туберкулезе ЦНС 
СМЖ имела умеренный плеоцитоз, который кор-
релировал с уровнем белка, а по мере увеличения 
уровня цитоза в  нем повышалась доля нейтрофи-
лов. У  пациентов с  туберкулезным менингитом 
наблюдали более высокий плеоцитоз по  сравне-
нию с  пациентами с  менингоэнцефалитом. При 
туберкулезе ЦНС более чем в половине случаев 
регистрировали нейтрофильный характер клеточ-
ного состава ликвора. Доля нейтрофилов в СМЖ 
повышалась по мере нарастания степени сниже-
ния иммунного статуса. Традиционный признак 
туберкулезного поражения ЦНС  — снижение 
уровня глюкозы в СМЖ — характерен и для паци-
ентов с  ВИЧ-ассоциированным туберкулезом 
независимо от степени иммуносупрессии.
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