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Мета роботи – проаналізувати маркери запален-
ня для покращення діагностики та прогнозу лікування 
хворих на туберкульоз на фоні ВІЛ-інфекції.

Аналіз даних літератури показав, що частими 
біомаркерами, які асоціюються з тяжким ступенем 
туберкульозу, є протизапальний трансформуючий 
фактор росту (TGF)-β1 та інтерлейкін (IL)-10. Хроніч-
на імунна активація, спричинена прозапальними цито-
кінами, такими як IL-1β, супроводжує прогресування 
ВІЛ, що призводить до пошкодження тканин. Підви-
щений рівень секреторного інтерлейкіну (sIL)-2R у 
хворих на туберкульоз свідчить про значний ступінь 
активації Т-лімфоцитів, що впливає на перебіг захво-
рювання. Мелатонін є модулятором імунітету з по-
двійною дією. З одного боку, він підвищує захисні влас-
тивості організму проти чужорідних тіл, а з другого 
– модулює тканинні реакції, знижуючи прозапальні та 
підвищуючи протизапальні рівні цитокінів.

Висновки. Незважаючи на те, що, за результата-
ми огляду літератури, є велика кількість маркерів, які 
відіграють важливу роль у патогенезі туберкульозу 
та ВІЛ-інфекції, відомостей про їх роль у поєднані 
туберкульозу та ВІЛ-інфекції недостатньо. Це питан-
ня вимагає подальшого та поглибленого дослідження.

Ключові слова: туберкульоз, ВІЛ-інфекція, цито-
кіни, мелатонін.

Туберкульоз залишається серйозною глобальною 
проблемою охорони здоров’я [1]. 

Починаючи з 2020 р., спостерігається тенденція до 
збільшення захворюваності на туберкульоз в Україні. 
За даними Центру громадського здоров’я, приблизно 
20 % нових випадків і рецидивів туберкульозу у 2016-
2021 рр. припадає на людей із ВІЛ-інфекцією. Резуль-
тати лікування туберкульозу у ВІЛ-інфікованих нижча, 
а смертність навпаки вища. У 2022 р. ефективне ліку-
вання туберкульозу у ВІЛ-негативних осіб становило 
74,7 %, у ВІЛ-позитивних – 65,2 %. Смертність у хворих 
без ВІЛ-інфекції – 12,0 %, у ВІЛ-позитивних – 19,6 % 
[2].

Прогноз для осіб із ко-інфекцією ВІЛ-туберкульоз 
залежить від різних факторів, у тому числі від стадії обох 
захворювань на момент встановлення діагнозу, доступу 
до медичної допомоги та дотримання режиму лікування 
[4].

Мета – за даними фахової літератури проаналізу-
вати маркери запалення для покращення діагностики 
та визначення прогнозу лікування у хворих з туберку-
льозом на фоні ВІЛ-інфекції.

Проаналізовано літературу, в якій досліджували 
цитокіни і мелатонін при поєднанні ВІЛ-інфекції та ту-
беркульозу. Пошук наукової інформації здійснювали з 
використанням баз даних PubMed і Web of Science. 

Інтерферон-γ (ІФН-γ) та фактор некрозу пухлин-α 
(TNF-α) відіграють ключову роль у каскаді антимікобак-
терійних цитокінів, оскільки вони пов’язані з утворенням 
і підтримкою гранульом. Клітини, що потрапляють в ін-
фіковану легеню, контролюють інфекцію, виробляючи 
ІФН-γ у відповідь на мікобактерійну інфекцію. У пацієн-
тів з мутаціями в генах, що кодують синтез ІФН-γ, по-
рушується утворення гранульом, знижується продукція 
ІФН-γ, а також значно пригнічується антимікобактерійний 
імунітет. ІФН-γ знижує вірусну реплікацію в інфікованих 
макрофагах, а порушення регуляції його експресії прямо 
корелює з прогресуванням імунодефіциту [5].

Існують дослідження, в яких у пацієнтів з окремо 
туберкульозом та ВІЛ, а також з ко-інфекцією ТБ/ВІЛ 
відмічалось підвищення рівня ІФН-γ у порівнянні зі здо-
ровою групою. Проте, порівняно з групою пацієнтів 
тільки з ВІЛ і тільки з туберкульозом, експресія IFN-γ 
у пацієнтів з подвійною інфекцією була значно знижена 
[6]. 

Пригнічення хемокінових рецепторів, індуковане 
ІФН-γ, може пригнічувати надходження моноцитів до 
місць розвитку патологічного процесу при туберкульозі 
та ВІЛ-інфекції, тим самим сприяючи розвитку хроніч-
ного запалення [5]. 

Ядерний фактор κB (NF-κB) – підсилювач легких 
ланцюгів активованих В-клітин. Багато дослідників вва-
жають цей фактор ключовим медіатором запального 
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процесу через його багатогранну роль у запальній від-
повіді. Ініціація шляху NF-κB приводить до активації 
макрофагів, які продукують прозапальні цитокіни IL-1, 
IL-6, IL-12, TNF-α, IL-10 та IL-13. Є кілька механізмів, за 
допомогою яких NF-κB впливає на внутрішньоклітинну 
сигналізацію та впливає на імунну відповідь проти ту-
беркульозу. Певні механізми дозволяють посилити 
імунний захист, тоді як інші шляхи знижують імунну від-
повідь протягом перебігу інфекції. Різні взаємодії між 
клітинами хазяїна, такими як альвеолярні макрофаги, 
клітини, що беруть участь у шляху комплементу, CD4, 
CD8 та іншими антигенпрезентувальними клітинами, 
визначають, буде NF-B активований чи пригнічений [7].

Прозапальний цитокін інтерлейкін-1β (IL-1β) відіграє 
центральну роль практично при всіх запальних станах, 
а також при ВІЛ-інфекції, що призводить до експресії 
TNF-α та ІL-6 і залучення різних клітин вродженого іму-
нітету. У підсумку це забезпечує стійкі прозапальні ре-
акції. Хронічна імунна активація, спричинена проза-
пальними цитокінами, такими як IL-1β, супроводжує 
прогресування ВІЛ-інфекції, що призводить до пошко-
дження тканин і швидкого клітинного оновлення. Раніше 
було описано, що ВІЛ модулює рівень про-ІL-1β в орга-
нізмі хазяїна. ВІЛ інфекція спрямовує дозрівання про-
ІЛ-1β, що призводить до надмірного рівня IL-1β і, як 
наслідок, – до постійної імунної активації та запалення 
[8].

Доведено, що IL-1β є ключовим цитокіном у захисті 
проти туберкульозу. IL-1β може посилювати антиміко-
бактерійну здатність макрофагів через посилення сиг-
налізації TNF-α. Крім того, було виявлено, що IL-1b 
підвищує стійкість організму до туберкульозу через ін-
дукцію ейкозаноїду, простагландину Е2 (ПГЕ2). Активна 
продукція IL-1β та висока смертність були несподівано 
виявлені у мишей, інфікованих МБТ, з дефіцитом кас-
пази-1 [9-11]. 

IL-1β може впливати на ступінь тяжкості туберкульо-
зу та сприйнятливість до нього. Спостерігається підви-
щена продукція IL-1β у плазмі периферичної крові при 
туберкульозі, проте його значних змін не спостерігалося 
під час протитуберкульозної терапії. Це може означати, 
що клітини, які продукують ІЛ-1β, демонструють меншу 
потенцію у відповідь на протитуберкульозну терапію [12].

У деяких дослідженнях було виявлено високий рі-
вень IL-1β та хемокінів, що можуть спричиняти надмір-
не нейтрофільне запалення в інфікованій легеневій 
тканині. Більше того, незбалансовані прозапальні меді-
атори, включаючи ІL-1β та ІФН-β, можуть сильно поси-
лювати ейкозаноїдний шлях, що, у свою чергу, модулює 
ситуації загибелі інфікованих клітин. ІL-1β-індукована 
експресія PGC1α в астроглії узгоджується з результата-
ми дослідження, яке показало, що ліпополісахарид та 

інтерферон-γ індукують мітохондріальний біогенез. 
Sama та ін. повідомили, що нейротоксичність астроглії, 
яка підлягала дії IL-1β, діє через кальциневрин/NFAT 
[6, 9, 13].

Рівень IL-1β також підвищується в ЦНС під час ВІЛ-
інфекції. Спостерігаються варіації експресії та вивіль-
нення ІL-1β моноцитарними макрофагами протягом 
ВІЛ-інфекції. Особливо важливим було виявлення 
зростання концентрації IL-1β зі збільшенням вірусної 
продукції. Це свідчить про те, що реплікація вірусу без-
посередньо корелює з вивільненням цього прозапаль-
ного цитокіну [14].

Активація інфламасоми призводить до розщеплен-
ня та секреції прозапального цитокіну IL-1β. Незважаю-
чи на те, що Marais та ін. досліджували ВІЛ-інфікованих 
пацієнтів з туберкульозним менінгітом на фоні СВІС, 
припускається, що прицільна дія на прозапальний шлях 
IL-1β може бути також потенційно корисним у ВІЛ-
неінфікованих пацієнтів з туберкульозним менінгітом. 
При енцефаліті, спричиненому вірусом простого герпе-
су, рівень IL-1β показав зв’язок зі ступенем тяжкості та 
наслідками. Хоча концентрація ІЛ-1β у спинномозковій 
рідині і була підвищеною у ВІЛ-інфікованих пацієнтів з 
туберкульозним менінгітом, його рівень не прогнозував 
смертність [15].

Підвищений рівень sIL-2R у хворих на туберкульоз 
свідчить про значний ступінь активації Т-лімфоцитів, 
що, ймовірно, впливає на перебіг захворювання. По-
передні дослідження продемонстрували, що ступінь і 
поширення легеневої туберкульозної інфекції залежить 
від сироваткового рівня sIL-2R. Зокрема, пацієнти з об-
ширним паренхіматозним запаленням і високим бакте-
ріовиділенням мали значно вищі рівні sIL-2R, порівняно 
з особами з меншими ураженнями та низьким бактерій-
ним навантаженням. Однак, хворі із серйозними ура-
женнями та високим рівнем бактеріовиділення не де-
монстрували значно вищих рівнів sIL-2R, порівняно з 
пацієнтами з незначними ураженнями та нижчими по-
казниками бактеріовиділення. На противагу цьому, інші 
дослідження стверджують, що зміни рівня sIL-2R у си-
роватці крові загалом збігаються з клінічним перебігом 
і відповіддю на протитуберкульозні препарати, а після 
лікування спостерігається його зниження. Таким чином, 
необхідно здійснити більше клінічних досліджень, щоб 
чітко продемонструвати, чи може sIL-2R слугувати ефек-
тивним біомаркером для моніторингу інфекційного 
статусу туберкульозу та ефективності лікування [16].

TNF-α активує вироблення IL-10 і ця взаємодія  
(IL-10/TNF-α) бере участь у розвитку легеневого тубер-
кульозу. ІL-10 є потужним імуносупресивним цитокіном, 
який впливає на бактерицидну здатність макрофагів. 
Блокування дії IL-10 під час хронічної мікобактерійної 
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інфекції у мишей стабілізує ріст бактерій та покращує 
виживання мишей. ІL-10 є одним з таких регуляторних 
механізмів, який може бути використаний для форму-
вання хронічної туберкульозної інфекції. Продукція IL-10 
в інфікованих MБТ макрофагах є передусім механізмом 
ухилення від антимікобактерійних реакцій. ІL-10 впливає 
на багато аспектів патогенезу ВІЛ, включаючи регуляцію 
ВІЛ-специфічних функцій CD4+ і CD8+ Т-клітин [17-19]. 

IL-10 функціонує як протизапальний цитокін, поряд 
з трансформуючим фактором росту-β (TGF-β) Зазна-
чені цитокіни є частими біомаркерами, що асоціюються 
з тяжким ступенем туберкульозу. TGF-β асоціюється з 
активним туберкульозом (АТБ) і причетний до >50 % 
смертей серед людей, які страждають на вперше діаг-
ностований ТБ. Підвищений рівень TGF-β асоціюється 
з реактивацією ТБ і відносним зниженням відповіді на 
медикаментозну терапію [7, 20].

Трансформуючий фактор росту-β1 регулює широкий 
спектр біологічних процесів, включаючи диференціацію, 
хемотаксис, проліферацію та активацію, у багатьох 
імунних клітинах. Численні дослідження показали, що 
поліморфізми гена TGF-β1 асоціюються зі схильністю 
до багатьох різних видів захворювань [21].

TGF-β є одним з найпотужніших ендогенних імуно-
супресивних факторів і вважається головним регулято-
ром мукозального імунітету. Сигналізація TGF-β регулює 
різноманітні клітинні процеси, включаючи проліферацію, 
диференціацію та міграцію, і впливає як на процеси 
розвитку, так і на патологічні процеси, такі як епітеліаль-
но-мезенхімальний перехід при фіброзі. В імунній сис-
темі TGF-β має важливе значення для підтримки толе-
рантності. Важливо, що TGF-β є найбільш помітним 
фактором, відповідальним за підтримання стану спокою 
в CD4+ Т-клітинах. Втрата чутливості до TGF-β у зрілих 
Т-клітинах знижує їхній поріг активації. Більше того, 
TGF-β також впливає на стан активації та функцію міє-
лоїдних клітин, зменшуючи здатність до презентації 
антигена та дозрівання, а також індукуючи толерогенні 
властивості [22].

Кількість регуляторних Т-клітин збільшується у хво-
рих на туберкульоз, що може сприяти пригніченню 
імунної відповіді Th1-типу шляхом секреції TGF-β. Від-
значається високий відсоток TGF-β-продукувальних 
Т-регуляторних клітин у пацієнтів з шкірним туберкульо-
зом, що може бути пов’язано з негативною регуляцією 
Т-клітинної імунної відповіді [23].

TGF-β1 виробляється в надлишку при туберкульозі, 
зокрема у місцях активної мікобактерійної інфекції. Він 
пригнічує Т-клітинні відповіді та дезактивацію макро-
фагів у пацієнтів з туберкульозом. На моделі туберку-
льозної гранульоми було показано, що дезактивація 
TGF-β1 сприяє кліренсу бактерій цитотоксичними 

Т-клітинами. Лікування рекомбінантним TGF-β1 значно 
збільшувало мікобактерійне навантаження в тканинах 
морських свинок. Ці спостереження дозволяють при-
пустити, що TGF-β1 має імуносупресивну активність і 
прискорює прогресування туберкульозу легень. Однак 
на сьогодні є вкрай обмежена кількість досліджень, що 
вивчають зв’язок поліморфізмів гена TGF-β1 з чутливіс-
тю до туберкульозу у людини [21].

М. tuberculosis стимулює в макрофагах синтез 
TGF-β, який пригнічує знищення макрофага, пошкоджує 
тканину і пригнічує реакції Тh1-лімфоцитів. Нейтраліза-
ція TGF-β може запобігти деяким з цих ефектів у хворих 
з активним туберкульозом [24]. 

З початку епідемії ВІЛ-інфекції у кількох повідомлен-
нях було задокументовано підвищення концентрації 
TGF-β у крові, лімфоїдних тканинах і спинномозковій 
рідині людей, які живуть з ВІЛ (ЛЖВ). Вищі рівні TGF-β 
у ЛЖВ пов’язані з прогресуванням захворювання. Моно-
нуклеарні клітини периферичної крові ЛЖВ спонтанно 
вивільняють високі рівні TGF-β. Серед інших механізмів, 
вивільнення TGF-β, особливо в тканинах кишечнику, є 
результатом біологічного протизапального процесу 
протидії мікробній транслокації, спричиненій ВІЛ, та 
хронічному запаленню. Парадоксально, але ця проти-
запальна TGF-β-орієнтована відповідь не тільки поси-
лює імуносупресію, але й сприяє розвитку не пов’язаних 
зі СНІДом неінфекційних процесів. Нарешті фіброз 
лімфоїдних тканин причетний до втрати CD4+ Т-клітин 
перед початком антиреторовірусної терапії (АРТ) і не-
здатності досягти повного відновлення імунітету за до-
помогою АРТ. TGF-β є загальним фактором, що вивіль-
няється на високому рівні у ВІЛ-інфікованих людей. Він 
обмежує здатність ВІЛ-інфікованих клітин реагувати на 
активаційні стимули і підвищує поріг проліферації, але 
не повністю порушує гомеостатичну проліферацію. 
TGF-β пригнічує активацію клітин у кількох різних по-
тенційних клітинних резервуарах ВІЛ, хоча і не повністю 
блокує здатність інфікованих клітин до проліферації [22].

TGF-β1, який продукується макрофагами, відіграє 
важливу роль в імунопатогенезі туберкульозу. Warsinske 
та співавтори припустили, що присутність TGF-β1 у 
гранульомах пригнічує знищення інфікованих макро-
фагів цитотоксичними Т-клітинами [25].

Нещодавні дані, отримані на клітинних і мишачих 
моделях, підтверджують роль цитокіну гранулоцитарно-
макрофагального колонієстимулювального фактора 
(GM-CSF) у Т-клітинному контролі МТБ. Люди з ВІЛ 
мають змінену цитокінову відповідь на MБТ з дефіцитом, 
що включає порушення Th1-відповідей, зниження про-
дукції GM-CSF, переважну втрату Th17 і регуляторних 
відповідей, а також відносне підвищення імуносупре-
сивних цитокінів [26].
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Мітохондріальний біогенез вимагає активації тран-
скрипційних факторів PGC-1α та TFAM, які активуються, 
коли клітини потребують енергії АТФ. Однак жодні до-
слідження не вивчали PGC-1α в мозку ВІЛ-інфікованих 
осіб, які отримують АРТ. Хоча більшість досліджень 
зосереджені на вивченні впливу ВІЛ-інфекції та АРТ на 
мітохондрії нейронів, мало хто вивчав роль мітохондрі-
альної активності в глії під час ВІЛ-інфекції. Астроглії 
активуються імунітетом у мозку ВІЛ-інфікованих людей, 
а стимуляція астроглії ВІЛ або відповідними стимулами 
in vitro викликає експресію запальних цитокінів та астро-
гліоз. Астроглії беруть активну участь у забезпеченні 
нейронів енергетичними субстратами. Було показано, 
що активована астроглія є нейротоксичною в ряді різних 
модельних систем і особливо при неврологічних роз-
ладах, пов’язаних з ВІЛ [9].

Зміни в метаболізмі триптофану можуть впливати 
на гематоенцефалічний бар’єр і таким чином пов’язані 
з психічною симптоматикою у ЛЖВ. Дійсно, кілька до-
сліджень у ЛЖВ показали, що розпад триптофану до 
кінуреніну пов’язаний із симптомами депресії. Проте 
комплексної оцінки взаємозв’язку між трьома основними 
шляхами метаболізму триптофану та психічною симп-
томатикою у ЛЖВ немає. Плазмові метаболіти індоль-
ного та серотонінового шляхів були пов’язані з проти-
запальним IL-10. Вищі рівні триптофану та індолакри-
лової кислоти були пов’язані зі зниженим рівнем 
депресії та тривоги відповідно. Вищий рівень триптофа-
ну в плазмі крові був пов’язаний з нижчим рівнем депре-
сії, тривоги та стресу у ЛЖВ. Цей висновок узгоджуєть-
ся з попередніми дослідженнями серед ЛЖВ, які повідо-
мляють про значний зв’язок між симптомами депресії 
та порушеним рівнем триптофану [27].

Сигнальні шляхи дофамінових і серотонінових ре-
цепторів є спільними для центральної і периферичної 
імунної та нервової систем, і ці системи пов’язані зі 
здоров’ям і хворобою. Вони відіграють посередницьку 
роль в імунній системі у реагуванні на туберкульозну 
інфекцію, а також у контролі проліферації та міграції 
ракових клітин і лейкоцитів. Крім того, рецептори до-
фаміну та серотоніну є в лімфоцитах, макрофагах і 
нейтрофілах. Лімфоцити можуть навіть відігравати 
певну роль у патогенезі захворювання, оскільки 
В-лімфоцити секретують автоантитіла, постачають анти-
гени, активують Т-лімфоцити і впливають на клітинну 
активність [28].

Мелатонін та його похідні мають дуже потужний 
вплив як поглиначі вільних радикалів та антиоксидантів 
[29-33]. 

Особливістю мелатоніну є те, що разом зі своїми 
метаболітами, які самі є антиоксидантами, створює 
антиоксидантний каскад, який продукує продукти по-

глинання радикалів, обмежуючи окислювальне пошко-
дження за допомогою різних механізмів. Мелатонін діє 
як через рецепторно-незалежні, так і рецепторно-за-
лежні антиоксидантні процеси. Через свої рецепторно-
опосередковані дії мелатонін або пригнічує прооксидант-
ні ферменти, такі як ксантиноксидаза, або посилює 
активність супероксиддисмутази, глутатіонпероксидази 
та каталази. Є докази значної нейропротекторної дії 
мелатоніну, що напряму пов’язана з його дією як анти-
оксиданта [29, 34, 35].

Доведено, що мелатонін має протизапальну актив-
ність за допомогою декількох механізмів. Він зменшує 
макромолекулярні пошкодження в усіх органах шляхом 
виведення вільних радикалів. На генетичному рівні 
мелатонін запобігає транслокації ядерного фактора κВ 
(NF-κB) в ядро для зв’язування з ДНК, що запобігає під-
вищенню регуляції транскрипції та трансляції запальних 
цитокінів, включаючи IL-1β, IL-6 та TNF. Мелатонін також 
здатний знижувати експресію 5-ліпоксигенази – ключо-
вого гравця в активації запалення. Він також пригнічує 
вироблення молекул адгезії, необхідних для адгезії 
лейкоцитів до ендотеліальних клітин, тим самим змен-
шуючи міграцію лейкоцитів і набряк, що є ключовим 
компонентом вродженої запальної відповіді. У пізній 
фазі запалення, яка належить до хронічного запалення, 
мелатонін чинить протизапальну дію, знижуючи рівень 
вищезгаданих медіаторів запалення і прозапальних 
цитокінів, а також зменшуючи оксидативний стрес [36]. 

Також є відомості про те, що мелатонін має вплив 
на зменшення пошкодження легеневої тканини при 
сепсисі. При його екзогенному введенні в експеримен-
тальній моделі на щурах зменшувався рівень ендотелі-
ального фактора росту судин у сироватці крові та по-
кращувалась проникність капілярів. Він сприяє кліренсу 
альвеолярної рідини, одночасно знижуючи рівні TNF-α, 
IL-6 та IL-1β, а також ступінь потовщення альвеолярної 
стінки, запальної клітинної інфільтрації та крововиливів. 
Мелатонін у поєднанні з мезенхімальними стовбурови-
ми клітинами знижували рівні IL-1β, TNF-α, NF-κB, ма-
триксного металопротеїну 9 та трансформуючого фак-
тору росту-β (TGF-β), а також підвищували експресію 
гемоксигенази-1 (НО-1) та кісткового морфогенетичного 
білка 2 через протизапальні та антиоксиданті шляхи, 
тим самим зменшуючи пошкодження легеневої парен-
хіми легень [37].

Мелатонін є модулятором імунітету з подвійною дією. 
З одного боку, він підвищує захисні властивості організму 
проти чужорідних тіл, а з другого – модулює тканинні 
реакції, знижуючи прозапальні та підвищуючи протиза-
пальні рівні цитокінів. Наприклад, в експериментах на 
щурах при церебральній ішемії в білій речовині мелатонін 
пригнічував такі цитокіни, як TLR4, NFκ-B та IL-1β [31].



огляди та лекції

68

.....................................................................................

3(117)2024 ІНФЕКЦІЙНІ ХВОРОБИ

Введення екзогенного мелатоніну в дослідженнях 
на тваринах, що передували гострим станам, показало 
зниження запальної відповіді, зниження прозапальних 
цитокінів, ІL-1, TNF-α та підвищення рівня протизапаль-
ного цитокіну ІL-4 в сироватці крові. Крім того, мелатонін 
пригнічує експресію циклооксигенази (ЦОГ) та індуци-
бельної синтази оксиду азоту (iNOS), зменшуючи при 
цьому продукцію високих концентрацій простаноїдів і 
лейкотрієнів, а також інших медіаторів запального про-
цесу, таких як хемокіни та молекули адгезії [30].

Незважаючи на те, що, за результатами огляду лі-
тератури, є велика кількість маркерів, які відіграють 
важливу роль у патогенезі туберкульозу та ВІЛ-інфекції, 
відомостей про їх роль у поєднані туберкульозу та ВІЛ-
інфекції недостатньо. Це питання вимагає подальшого 
та поглибленого дослідження.

Висновки
1. Протизапальний трансформуючий фактор росту 

TGF-β1 та IL-10 є частими біомаркерами, що асоцію-
ються з тяжким ступенем туберкульозу. 

2. Хронічна імунна активація, спричинена проза-
пальними цитокінами, такими як IL-1β, супроводжує 
прогресування ВІЛ, що призводить до пошкодження 
тканин.

3. Підвищений рівень sIL-2R у хворих на туберкульоз 
свідчить про значний ступінь активації Т-лімфоцитів, що 
впливає на перебіг захворювання. Ініціація шляху NF-κB 
призведе до активації макрофагів, які продукують про-
запальні цитокіни IL-1, IL-6, IL-12, TNF-α, IL-10 та IL-13, 
що впливає на внутрішньоклітинну сигналізацію та на 
імунну відповідь проти туберкульозу.

4. Мелатонін є модулятором імунітету з подвійною 
дією. З одного боку, він підвищує захисні властивості 
організму проти чужорідних тіл, а з другого – модулює 
тканинні реакції, знижуючи прозапальні та підвищуючи 
протизапальні рівні цитокінів.
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MARKERS OF INFLAMMATION IN 
TUBERCULOSIS AND HIV INFECTION

T. K. Sahaidak, N. O. Skorokhodova

Zaporizhzhia State Medical and Pharmaceutical University

SUMMARY. Objective was to investigate inflammatory 
markers based on the literature to improve diagnosis 

and determine the prognosis of treatment in patients 
with tuberculosis against the background of HIV 
infection.
Articles that investigated cytokines and melatonin in 
patients with co-infection tuberculosis/HIV were 
analysed. The search for scientific information was 
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conducted using the PubMed and Web of Science 
databases.
An analysis of the literature has shown that anti-
inflammatory transforming growth factor (TGF)-β1 and 
IL-10 are frequent biomarkers associated with severe 
tuberculosis. Chronic immune activation caused by pro-
inflammatory cytokines such as IL-1β accompanies HIV 
progression, leading to tissue damage. Elevated levels 
of sIL-2R in patients with tuberculosis indicate a 
significant degree of T-cell activation, which affects the 
course of the disease. Melatonin is a dual-acting immune 
modulator. On the one hand, it increases the body’s 
defenses against foreign bodies, and on the other hand, 
it modulates tissue reactions, reducing pro-inflammatory 
and increasing anti-inflammatory cytokine levels.
Conclusions. Despite the fact that the literature review 
has provided information on a large number of markers 
that play an important role in the pathogenesis and 
course of TB and HIV, we still have insufficient data on 
their role in TB and HIV co-infection. This issue requires 
further and in-depth research.
Key words: tuberculosis; HIV infection; cytokines; 
melatonin.
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