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Выдвинута и проверена гипотеза о влиянии сезонных факторов на частоту досрочного прекращения лечения. Изучены исходы 19 923 слу
чаев лечения впервые выявленных больных туберкулезом легких с бактериовыделением. У больных, зарегистрированных для лечения в 
холодное время года (I, IV кварталы), досрочное прекращение лечения, в том числе прерывание курса химиотерапии в интенсивную фазу 
лечения, происходит реже, чем в теплое время года (II, III кварталы). Наименьший относительный риск досрочного прекращения лечения 
наблюдается у больных, зарегистрированных в IV квартале, по сравнению со всеми остальными кварталами. Также отмечались более ча
стое прерывание курса химиотерапии и меньшая миграционная активность у больных, зарегистрированных в III квартале, по сравнению с 
пациентами, зарегистрированными во II квартале. Полученную закономерность целесообразно учитывать при планировании мероприятий 
по мотивированию больных туберкулезом к лечению.

Ключевые слова: туберкулез, исходы лечения, досрочное прекращение лечения, сезонные факторы.

im p a c t  o f  s e a s o n a l  f a c t o r s  o n  f r e q u e n c y  o f  t r e a t m e n t  i n t e r r u p t i o n s  
in  t u b e r c u l o s i s  p a t ie n t s

I. M. SO N 1, S. А. STERLIK O V1, А. V M O R D O VIN 2, А. V. DERGАCHEV1, D. А. KUCHERYAVАYA1 

‘cen tral Research Institute for Public H ealth organization and Informatization, M oscow, Russia

2Russian office  of World H ealth organisation, M oscow, Russia

It has been hypothesized and investigated th a t seasonal factors provide impact on the treatm ent interruptions. Treatm ent outcomes of 19 923 new 
pulmonary tuberculosis cases w ith the positive result of sputum  tests have been studied. Patients registered for treatm ent during the cold seasons 
(Q uarters I, IV) in terrupt treatm ent, including interruption of the intensive phase, rarer compared to the warm seasons (Q uarters II, III). The least 
relative risk of treatm ent interruption is observed in the patients registered during Quarter IV compared to the other Quarters. Also chemotherapy 
was interrupted more often and patients m igrated less when registered in Q uarter III compared to the patients registered in Q uarter II. The 
observed consistent pattern  should be taken into account when planning measures aimed to increase patients' m otivation for treatm ent adherence.

Key words: tuberculosis, treatm ent outcomes, treatm ent interruption, seasonal factors.

Досрочное прекращение приема противотубер
кулезных препаратов больными туберкулезом сни
жает результативность их лечения, способствует 
выработке лекарственной устойчивости возбуди
теля. Это может замедлить динамику улучшения 
эпидемической ситуации по туберкулезу, а также 
способствует росту числа случаев туберкулеза с 
множественной лекарственной устойчивостью 
возбудителя [2, 7, 13]. Таким образом, целенаправ
ленное изучение факторов, предрасполагающих 
пациентов к досрочному прекращению лечения, 
является актуальной научно-практической задачей. 
В настоящее время достаточно изучены социальные, 
психологические и медицинские причины, предрас
полагающие к досрочному прекращению лечения 
больными туберкулезом [1, 3, 12]. Также известно, 
что наибольшая частота прерывания лечения про
исходит между 2-м и 4-м мес. после начала лечения 
[11, 13], что в дальнейшем учтено при формирова
нии гипотезы данного исследования.

Для ряда явлений во фтизиатрии, таких как ча
стота рецидива заболевания, смертность от тубер
кулеза, было установлено влияние сезонных фак

торов [4, 5, 8-10, 14], однако работ, описывающих 
влияние сезонных факторов на досрочное прекра
щение лечения пациентами, не найдено. Основани
ем для исследования служила гипотеза о влиянии 
сезонных факторов: большей приверженности па
циента к лечению в холодное время года -  в период 
зависимости обеспечения его теплом и питанием 
от организации, оказывающей ему медицинскую 
помощь.

Цель исследования: изучить влияние сезонного 
фактора на частоту прерывания курса химиоте
рапии туберкулеза и досрочное его прекращение 
в целом.

Материалы и методы

Ретроспективное когортное исследование. Изу
чали частоту исхода «прервал курс химиотерапии» 
и досрочного прекращения лечения в целом (сумма 
исходов «прервал курс химиотерапии» и «выбыл») 
у впервые выявленных пациентов, страдающих ту
беркулезом легких, с положительным результатом 
бактериоскопии мокроты при регистрации.
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Анализировали сведения форм: № 10-ТБ «Све
дения о результатах интенсивной фазы лечения 
(по микроскопии мокроты)» (ф. 10-ТБ) и № 8-ТБ 
«Сведения о результатах курсов химиотерапии 
больных туберкулезом легких» (ф. 8-ТБ) для па
циентов, зарегистрированных для лечения в 2012 г. 
в I, II, III, IV кварталах. Анализ сведений ф. 10-ТБ 
давал представление о досрочном прекращении ле
чения в интенсивную фазу лечения, а анализ сведе
ний ф. 8-ТБ -  в течение всего курса химиотерапии. 
Всего изучены сведения о 19 923 случаях лечения 
больных туберкулезом легких с положительным 
результатом бактериоскопии мокроты при реги
страции, в том числе о 5 259 зарегистрированных 
в I квартале 2012 г., 5 223 -  во II квартале 2012 г., 
4 515 -  в III квартале 2012 г., 4 926 -  в IV квартале 
2012 г. При расчете показателей из когорты зареги
стрированных пациентов вычитали число исходов, 
обусловленных выявлением множественной лекар
ственной устойчивости микобактерий туберкулеза 
(МЛУ МБТ) и перерегистрацией пациентов для 
лечения по IV режиму химиотерапии, в соответ
ствии с методикой [11]. Это позволило исключить 
вмешивающийся фактор, связанный с различной 
скоростью определения первичной МЛУ МБТ у 
пациентов в различных регионах.

Долю пациентов, прервавших курс лечения в ин
тенсивную фазу (ПКЛИФ), рассчитывали исходя 
из данных ф. 10-ТБ по формуле:

т. 1001, с. 1, гр. 3
ПКЛИФ = ----------------------- -— — -----------------

т. 1000, с. 1, гр. 5 + 6 + т. 1001 гр. 1-5
Долю пациентов, выбывших в интенсивную фазу 

(ВИФ), рассчитывали исходя из данных ф. 10-ТБ 
по формуле:

т. 1001, с. 1, гр. 2
ВИФ = ------------------------:— — -----------------

т. 1000, с. 1, гр. 5 + 6 + т. 1001 гр. 1-5
Долю пациентов, досрочно прекративших лече

ние в интенсивную фазу (ДПЛИФ), рассчитывали 
исходя из данных ф. 10-ТБ по формуле:

т. 1001, с. 1, гр. 2 + 3
ДПЛИФ =--------------------- -— — --------------------

т. 1000, с. 1, гр. 5 + 6 + т. 1001 гр. 1-5
Долю пациентов, прервавших курс лечения в те

чение всего курса (ПКЛ), рассчитывали исходя из 
данных ф. 8-ТБ по формуле:

т. 1000, с. 1, гр. 10 
ПКЛ = ----------------— — ----------

т. 1000, с. 1, гр. 13 -  гр. 7
Долю пациентов, выбывших в течение всего курса 

(ВКЛ), рассчитывали исходя из данных ф. 8-ТБ по 
формуле:

т. 1000, с. 1, гр. 11 
ВКЛ = --------------- -— — ----------

т. 1000, с. 1, гр. 13 -  гр. 7
Долю пациентов, досрочно прекративших курс 

лечения в течение всего курса (ДПЛ), рассчитывали 
исходя из данных ф. 8-ТБ по формуле:

ДПЛ =-
т. 1000, с. 1, гр. 10 + 11 

т. 1000, с. 1, гр. 13 -  гр. 7

Отношение пациентов, прервавших курс химио
терапии в интенсивной фазе, к числу пациентов, 
прервавших курс химиотерапии в фазе продолже
ния (П ИФ /ПФ П ), рассчитывали по формуле:

ф. 10-ТБ. т. 1001, с. 1, гр. 3
П И Ф /ПФ П  =■—---------------------— — —

ф. 8-ТБ, т. 1000, с. 1, гр. 10
Отношение пациентов, выбывших в интенсивную 

фазу, к числу пациентов, выбывших в фазу продол
жения (ВИ Ф /ВФ П ), рассчитывали по формуле:

ф. 10-ТБ. т. 1001, с. 1, гр. 2
ВИФ /ВФ П =■—---------------------— — —

ф. 8-ТБ, т. 1000, с. 1, гр. 11
Отношение пациентов, досрочно прекративших 

лечение в интенсивную фазу, к числу пациентов, до
срочно прекративших лечение в фазу продолжения 
(ВИФ /ВФ П), рассчитывали по формуле:

ф. 10-ТБ. т. 1001, с. 1, гр. 2 + 3
ДИФ /ДФ П =— -------------------- -— — ----------

ф. 8-ТБ, т. 1000, с. 1, гр. 10 + 11
Рассчитывали относительный риск, статистиче

скую значимость различий.

Результаты исследования

Доля больных, прервавших курс или досрочно 
прекративших лечение в интенсивную фазу и в те
чение всего курса химиотерапии, представлена в 
табл. 1, а относительный риск досрочного прекра
щения лечения -  в табл. 2.

У больных, зарегистрированных для лечения 
в холодное время года (I, IV кварталы), досроч
ное прекращение лечения (ДПЛИФ), в том числе 
прерывание курса химиотерапии в интенсивную 
фазу лечения, происходит реже, чем в теплое время 
года (II, III кварталы), p  < 0,05. При этом досроч
ное прекращение лечения происходит преимуще
ственно за счет прерывания курса химиотерапии 
(ПКЛИФ).

При оценивании ПКЛ, ВКЛ и ДПЛ наименьший 
относительный риск досрочного прекращения лече
ния наблюдается у больных, зарегистрированных 
в IV квартале, по сравнению со всеми остальными 
кварталами. Также отмечалось более частое преры
вание курса химиотерапии у больных, зарегистри
рованных в III квартале, по сравнению с пациента
ми, зарегистрированными в IV квартале.

Относительный риск исхода «выбыл» возрастал 
в III квартале по сравнению с II и IV кварталами.

Также было рассчитано отношение числа пациен
тов, досрочно прекративших лечение в интенсивной 
фазе, к числу пациентов, досрочно прекративших 
лечение в фазе продолжения (табл. 3).

Отмечается существенный рост отношения 
ПИФ /ПФ П в III квартале, в то время как максимум 
соотношения ВИФ /ИФ П отмечается во II квартале.
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Таблица 1. Ч и с л о  и  д о л я  б о л ьн ы х , п р е р в а в ш и х  к у р с  х и м и о те р а п и и , в ы б ы в ш и х  и  д о ср о ч н о  п р е кр а ти в ш и х  лечение 

в I ,  I I ,  I I I  и  I V  кв а р та л а х

Table 1. Number and part of patients interrupting chemotherapy, transfered out and treatment defaults, in Quarters I ,  I I ,  I I I  and IV

Показатели

Кварталы

I II III IV

абс. % абс. % абс. % абс. %

п к л и ф 125 2,4 162 3,1 141 3,1 114 2,3

ВИФ 58 1,1 66 1,3 55 1,2 57 1,2

д п л и ф 183 3,5 228 4,4 196 4,3 171 3,5

п кл 430 8,2 462 оо оо 329 7,3 304 6,2

вкл 200 3,8 174 3,3 193 4,3 167 3,4

ДПл 630 12,0 636 12,2 522 11,6 471 9,6

Когорта 5 259 5 223 4 515 4 926

Таблица 2. О тн о си тел ьн ы й  р и с к  р е ги стр а ц и и  р а з н ы х  и с х о д о в  (п о к в а р та л ь н о ) у  впервы е вы я в л е н н ы х  

па ц и е н то в  с п о л о ж и те л ь н о й  м и к р о с к о п и е й  м о кр о ты , за р е ги с тр и р о в а н н ы х  для л е чен ия  в р а зн ы х  кв а р та л а х

Table 2. Relative risk of registration o f the different outcomes (quarterly) in new patients with positive result o f sputum microscopy registered for treatment 
in different quarters

Показатели
Квартал

регистрации
пациента

Квартал регистрации исхода

I II III IV

Прерывание курса химиотерапии в интенсивную фазу

I 1,30 1,32 0,97

II 0,77 1,01 0,75

III 0,76 0,99 - 0,74

IV 1,03 1,33 1,35 -

Выбыли в интенсивную фазу

I - 1,15 1,10 1,05

II 0,87 - 0,96 0,92

III 0,91 1,04 - 0,95

IV 0,95 1,09 1,05 -

Досрочное прекращение лечения в интенсивную фазу

I 1,25 1,25 1,00

II 0,80 - 0,99 0,79

III 0,80 1,01 0,80

IV 1,00 1,25 1,25

Прерывание курса химиотерапии в течение всего курса

I - 1,09 0,89 0,76

II 0,93 - 0,83 0,70

III 1,12 1,22 0,85

IV 1,33 1,43 1,18 -

Выбыли в течение всего курса химиотерапии

I - 0,88 1,12 0,89

II 1,14 1,28 1,02

III 0,89 0,78 - 0,79

IV 1,12 0,98 1,26

Досрочное прекращение лечения в течение всего курса

I - 1,02 0,96 0,80

II 0,98 - 0,95 0,79

III 1,03 1,05 0,83

IV 1,25 1,27 1,20 -

Примечание: серым цветом  обозначены  ста ти сти чески  м алозначим ы е различия. Ж и р н ы м  ш риф том  вы делены  значения 

относител ьного  р и ска  со стати сти ческо й  зн а ч и м о сть ю p  < 0,05.

При анализе табл. 1 обращает внимание неравно
мерность регистрации пациентов для лечения -  наи
большее число пациентов было зарегистрировано в 
I и II кварталах. Закономерно проанализировать, 
насколько такая сезонность соответствует наблюде
ниям иных авторов. Так, Т. В. Глумная [4] отмечает,

что наибольший сезонный показатель заболевае
мости приходится на зимние месяцы с максималь
ным уровнем в январе (38,4 на 100 тыс. населения), 
наименьший -  на летние месяцы с минимальным 
уровнем в июле (17,2 на 100 тыс. населения). От
мечалось, что на развитие заболевания туберку-

22



Tuberculosis and Lung Diseases, Vol. 94, No. 12, 2016

Таблица 3. О тн о ш ен и е  числа  па ц и е н то в , пр е рв а в ш и х  

к у р с  хи м и о те р а п и и , в ы б ы в ш и х  и  д о сро чн о  

п р е кр а ти в ш и х  лечение  в и н те н с и в н у ю  ф азу, 

к  а н а л о ги чн ы м  по ка за те л ям  в ф азе  п р о д о л ж е н и я
Table 3. Number of patients defaulting from treatment, transfered out and 
interrupting the intensive phase of treatment versus the same indicators 
in the continuation phase

Показатели
Кварталы

I II III IV

ПИФ/ПФП 0,4 0,5 0,8 0,6

ВИФ/ИФП 0,4 0,6 0,4 0,5

ДИФ/ДИП 0,4 0,6 0,6 0,6

лезом оказывают влияние климатические усло
вия (г = 0,79, р  < 0,05): температура окружающего 
воздуха, относительная влажность, скорость ветра.
Н. Н. Лазаренко [5] отмечал начало подъема уровня 
заболеваемости туберкулезом в осенние месяцы, что 
связано с особенностями климатических условий в 
Санкт-Петербурге. В иных климатических услови
ях пик заболеваемости может приходиться как на 
осенне-зимний период [9], так и на II квартал [8] и 
весенний период в целом [10, 14].

Для того чтобы рассмотреть климатические фак
торы, оказывающие влияние на пациентов, заре
гистрированных в разных кварталах, рассмотрели 
годовую периодизацию периода их лечения (рис.).

У большинства пациентов, зарегистрированных 
в IV квартале, амбулаторный этап лечения прихо
дится на весну и лето, что приводит к тому, что они 
реже прерывают лечение.

Во время нахождения пациентов в стационаре их 
миграционная активность относительно низка, что 
может быть объяснено как стационарным режимом, 
так и плохим самочувствием в начальный период 
заболевания. В это время исход «выбыл» встреча
ется одинаково редко у всех пациентов. Досрочное 
прекращение лечения у пациентов происходит за

счет прерывания курса (самовольный уход из ста
ционара), чему в холодное время года препятству
ют неблагоприятные погодные условия. В это же 
время удержанию пациентов на лечении в зимнее 
время может способствовать горячее питание, ко
торое они получают в условиях круглосуточного 
стационара. Этим объясняется то, что у пациентов, 
зарегистрированных в I и IV кварталах, отмечает
ся наименьшая частота досрочного прекращения 
лечения.

В фазу продолжения в структуре досрочного 
прекращения лечения несколько увеличивается 
роль исхода «выбыл», также связанного с недо
статочной приверженностью к лечению путем ми
грационной активности пациентов. Это связано с 
тем, что в фазу продолжения пациенты получают 
лечение амбулаторно и менее зависимы от оказания 
им медицинской помощи. Также они более зависи
мы от наличия или отсутствия источника дохода, 
что заставляет их искать работу. При нахождении 
пациента на амбулаторном лечении неблагопри
ятные погодные факторы начинают затруднять 
доступ пациентов к лечению, что проявляется в 
большей частоте прерывания курса химиотерапии. 
В наибольшей мере это проявляется у пациентов, 
зарегистрированных во II квартале, у которых ам
булаторный этап лечения целиком приходится на 
холодное время года.

У пациентов, зарегистрированных в IV квартале, 
снижается относительный риск досрочного прекра
щения лечения в целом и его прерывания в частно
сти. Это может быть связано с тем, что у пациентов, 
зарегистрированных в IV квартале, интенсивная 
фаза лечения проходит в холодное время года, в 
то время как фаза продолжения -  в теплое время 
года, когда климатические факторы не затрудняют 
доступ пациента к медицинской помощи.

Вызывает интерес разнонаправленное действие 
факторов, приводящих к исходам «прервал курс

Большинство пациентов находятся в стационаре Большинство пациентов получают лечение амбулаторно

Р и с . Периодизация лечения пациентов, страдающих туберкулезом с бактериовыделением, 
зарегистрированных в I, II, III и IV кварталах, относительно ожидаемой организационной формы лечения 
большинства из них
Fig. Treatment periods o f  tuberculosis patients with bacillary excretion registered in Quarters I, II, I II  and IV  respective the expected treatment form at 
fo r  the majority o f  them
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химиотерапии» и «выбыл» у пациентов, заре
гистрированных для лечения в III квартале, по 
сравнению с пациентами, зарегистрированными 
для лечения во II квартале. При снижении отно
сительного риска исхода «прервал курс химиоте
рапии» у них увеличивается относительный риск 
регистрации исхода «выбыл». Детальное рассмо
трение периодизации их лечения вместе с продол
жительностью курса химиотерапии (не менее 6 
мес., но не более 12 мес.) позволяет предположить, 
что существенная часть пациентов, зарегистриро
ванных во II квартале, успевает завершить лечение 
в холодное время года, в то время как пациенты, 
зарегистрированные в III квартале, завершают 
лечение в теплое время года, когда начинаются 
сезонные работы, но исчезают погодные факторы, 
затрудняющие их доступ к медицинской помощи. 
Косвенно это подтверждается тем, что в IV квар
тале факторы, способствующие исходам «прер
вал курс химиотерапии» и «выбыл», действуют 
однонаправленно. С одной стороны, повышается 
доступность лечения, а с другой -  время, когда

пациент может запланировать сезонные работы, 
уже упущено.

Заключение

Сезонные факторы оказывают влияние на часто
ту прерывания курса химиотерапии и досрочное его 
прекращение в целом. Во время лечения в стацио
наре прерывание курса химиотерапии и досрочное 
его прекращение в холодное время года происходят 
реже, чем в теплое время года. На амбулаторном 
этапе направление действия факторов изменяет
ся. В целом у пациентов, зарегистрированных в I, 
II, III кварталах, риск досрочного прекращения 
лечения в 1,2-1,3 раза выше по сравнению с паци
ентами, зарегистрированными в IV квартале. Ука
занную закономерность целесообразно учитывать 
при планировании мероприятий по мотивированию 
пациентов, страдающих туберкулезом, к лечению. 
Максимальную поддержку пациентов, получающих 
лечение амбулаторно, следует планировать в холод
ное время года.
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