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Цель исследования: провести сравнительный анализ динамики эпидемической обстановки по туберкулезу в России до, 
в ходе и после завершения пандемии COVID-19. 

Материалы и методы. Изучены данные официального статистического наблюдения за 2015-2024 гг. 

Результаты. Динамика заболеваемости туберкулезом (ТБ) в России в период пандемии COVID-19 и после ее завершения 
в целом соответствует таковой во всем мире, однако, в отличие от мировой эпидемической обстановки, в России пандемия 
не оказала влияния на смертность от туберкулеза. В период пандемии и после ее завершения отмечается замедление или 
остановка снижения заболеваемости ТБ лиц в возрасте 45 лет и старше, что приводит к смещению структуры заболеваемо-
сти в старшие возрастные группы. Также отмечены: повышение доли больных фиброзно-кавернозным туберкулезом лег-
ких, тенденция к снижению доли впервые выявленных больных ТБ в сочетании с ВИЧ-инфекцией. Пандемия COVID-19 
и связанные с ней процессы способствовали стабилизации частоты выявления первичной множественной лекарственной 
устойчивости возбудителя. В структуре умерших от ТБ во время пандемии COVID-19 и после ее завершения растут доля 
случаев ТБ, выявленных посмертно, и одногодичная летальность. Это требует усиления мероприятий по выявлению ТБ 
в группах социального риска.
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The objective: to conduct a comparative analysis of changes in tuberculosis epidemic situation in Russia before, during, and after 
the COVID-19 pandemic. 

Subjects and Methods. The data from official statistical surveillance for 2015-2024 were studied. 

Results. The changes in tuberculosis incidence in Russia during the COVID-19 pandemic and its aftermath are generally consistent 
with those worldwide. However, in contrast to the global epidemic situation, the pandemic did not impact tuberculosis mortality in 
Russia. During the pandemic and after it, tuberculosis incidence reduction slowed down or stopped among people aged 45 years and 
older, which lead to a shift in the incidence structure to older age groups. The following was also noted: an increase in the proportion 
of patients with fibrous cavernous pulmonary tuberculosis, and a tendency towards a decrease in the proportion of new patients 
with TB/HIV co-infection. The COVID-19 pandemic and related processes have contributed to stabilization of the frequency of 
detection of primary multidrug resistance. In the structure of deaths of tuberculosis during the COVID-19 pandemic and after it, 
the proportion of tuberculosis cases identified post mortem and one-year lethality are increasing. This requires enhancement of 
tuberculosis detection in social risk groups.
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Введение

Пандемия COVID-19 оказала значительное вли-
яние на эпидемиологию туберкулеза (ТБ) в мире. 
Уже в 2021 г. отмечался рост показателя оценочной 
инцидентности ТБ, и лишь по данным 2024 г. наме-
тилась тенденция к ее снижению. Рост регистриру-
емой инцидентности и числа зарегистрированных 
случаев ТБ продолжился и в 2024 г. При этом в Ев-
ропейском регионе ВОЗ в 2024 г. наметилась ярко 
выраженная тенденция к снижению инцидентности 
ТБ [12]. 

Пандемия COVID-19 приостановила снижение 
расчетной смертности от ТБ в мире [12]. В 2023 г. 
ТБ вновь стал основной причиной смерти от ин-
фекций. Вместе с тем, тенденция к снижению числа 
умерших и показателя смертности от ТБ возобнови-
лась еще в период пандемии COVID-19 (в 2022 г.), 
продолжившись после ее завершения [12]. Однако 
данная тенденция проявилась не везде; так, в Аме-
риканском регионе ВОЗ показатель смертности 
в 2023 и 2024 гг. оставался на более высоком уровне 
по сравнению с 2021 г., но ниже, чем в 2022 г. Крайне 
слабо выражена тенденция к снижению смертности 
в Восточно-Средиземноморском регионе. Имеется 
сообщение и о приостановке снижения стандартизо-
ванных коэффициентов смертности на Тайване [11]. 
При этом, в Европейском регионе ВОЗ тенденция 
к снижению смертности от ТБ продолжалась как в 
период пандемии COVID-19, так и после ее завер-
шения [12]. 

Пандемия COVID-19 оказала ряд долгосрочных 
эффектов, потенциально влияющих на риск раз-
вития ТБ. Даже легкая форма COVID-19 негатив-
но влияет на функцию легких, снижая показатели 
дыхательных тестов, что сохраняется даже через 2 
года после перенесенного заболевания [13]. У паци-
ентов, перенесших COVID-19, чаще определяются 
неопределенные результаты IGRA-теста [15]. Дол-
госрочные негативные последствия, ограничения 
возможности обращения за медицинской помощью 
особенно значимы для пациентов, перенесших ТБ, 
так как они подвержены риску рецидива ТБ и ин-
валидности в последующие два года [14].

Опыт, полученный в ходе пандемии COVID-19, 
не прошел бесследно и продолжает оказывать вли-
яние на организацию медицинской помощи при 

инфекционных заболеваниях. В Аргентине (Буэ-
нос-Айрес) в качестве одного из результатов пе-
режитой пандемии COVID-19 отмечают наличие 
обученного персонала, возможность ранней диа-
гностики и своевременного контроля заболевания, 
обеспечиваемые отделением неотложной помощи 
при лихорадочных состояниях, а также адекватную 
координацию с другими программами (например, 
по ВИЧ), а также улучшение эпиднадзора и выявле-
ния новых случаев ТБ [16]. Имеются положитель-
ные результаты внедрения новых организационных 
форм в ходе пандемии и в России, в том числе – раз-
вертывание обсервационных отделений, ускорение 
внедрения видеоконтролируемого лечения [1, 7].

Цель исследования

Провести сравнительный анализ динамики эпи-
демической обстановки по туберкулезу в России 
до, в ходе и после завершения пандемии COVID-19.

Материалы и методы

Дизайн исследования: прикладной системный 
анализ. Рассчитывали и анализировали показате-
ли, отражающие эпидемиологию туберкулеза (ТБ). 
Источниками информации были формы статисти-
ческого наблюдения № 8 «Сведения о заболевани-
ях активным туберкулезом» (далее – ф. 8), № 33 
«Сведения о больных туберкулезом» (ф. 33), № 30 
«Сведения о медицинской организации», № 7-ТБ 
«Сведения о впервые выявленных больных и реци-
дивах заболеваний туберкулезом», № туб-4 «Отчет 
о больных туберкулезом» (ф. туб-4) за 2015-2024 гг., 
данные Росстата о демографических показателях, 
включая число умерших от ТБ. Методики расчета 
показателей изложены в монографии [6], методи-
ческих рекомендациях [4] и статистических мате-
риалах [5]. Показатели распространенности ТБ рас-
считывали с учетом данных по ведомствам: ФСИН 
и ФМБА. Инцидентность рассчитывали как сумму 
показателей заболеваемости и рецидивов ТБ. Были 
еще рассчитаны следующие показатели: процентное 
отношение числа умерших от ТБ и выявленных по-
смертно (источник: ф. 33, т. 2200, с.11, гр.3 + туб-4, 
с. 26, гр. 14) среди всех умерших от ТБ; процентное 
отношение умерших от ТБ, состоявших под наблю-

Key words: tuberculosis epidemiology, COVID-19, post-pandemic period.

For citation: Vasilyeva I.A., Sterlikov S.A., Galkin V.B. Epidemiology of tuberculosis in the Russian Federation in 2015-2024.  
Tuberculosis and Lung Diseases, 2026, vol. 104, no. 2, pp. 8–17. (In Russ.) http://doi.org/10.58838/2075-1230-2026-104-
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дением менее одного года (источник: ф. 33, т. 2310, 
с. 1, гр. 1); умерших от ТБ, состоявших на диспан-
серном наблюдении (ф. 33, т. 2300, с. 7, гр. 3+9). 

При статистической обработке информации рас-
считывали экстенсивные и интенсивные показа-
тели, их 95% доверительные интервалы (95% ДИ) 
методом углового преобразования Фишера, веро-
ятность отклонения нулевых гипотез (p). 

Результаты и обсуждение

Перед оценкой динамики показателя заболева-
емости ТБ проведена оценка системы активного 
выявления случаев заболевания. Охват населения 
профилактическими осмотрами (ПФО) для выяв-
ления ТБ в рассматриваемый период вырос с 68,1 
(2015 г.) до 77,9 (2024 г.) на 100 среднегодовых 
жителей, а показатель выявляемости ТБ снизил-
ся с 0,42 до 0,19%. При этом уже в 2023 г. охват 
ПФО населения превысил показатель 2019 года: 
76,1 и 73,7 на 100 среднегодовых жителей соответ-
ственно (рис. 1). 

Доля больных ТБ, впервые выявленных при 
ПФО, в 2015 и 2024 гг. не различалась (61,2% 
и 61,0% соответственно), однако отмечено сниже-
ние данного показателя в период пандемии: 57,4% 
в 2020 г., 56,3% в 2021 г. и 56,6% в 2022 г. Динами-
ка интенсивных показателей, отражающих эпиде-
мическую ситуацию по туберкулезу в Российской 
Федерации в 2015-2024 гг., представлена в табл. 1.

С 2015 по 2019 гг. отмечался равномерный (от 
7,2 до 9,4%) ежегодный темп снижения показателя 
заболеваемости ТБ (ПЗТ). В 2020 г. отмечалось еди-
новременное быстрое снижение ПЗТ всего населе-
ния и постоянного населения (на 21,5 и 22,1% соот-

Рис. 1. Динамика охвата профилактическими осмотрами для выявления ТБ и выявляемости ТБ в 2015-2024 гг.
Fig. 1. Changes in coverage with preventive examinations for tuberculosis and tuberculosis detection rate in 2015-2024

ветственно), после чего темп снижения замедлился. 
В 2022 г. отмечался статистически малозначимый 
рост ПЗТ, частично обусловленный изменением 
расчетной численности населения по результатам 
переписи. Прежний темп снижения ПЗТ восстано-
вился только в 2024 г. – 9,1% (до 26,9 на 100 000), 
по ПЗТ постоянного населения – 8,9% (до 24,0). 
В целом с 2019 по 2023 гг. ПЗТ всего и постоянного 
населения России снизился на 28,3% и 26,3% соот-
ветственно, или в среднем на 7,1% и 6,6% ежегодно. 
Таким образом, пандемия COVID-19 не оказала зна-
чимого влияния на основную тенденцию снижения 
ПЗТ.

В динамике показателя инцидентности ТБ про-
слеживаются аналогичные, но менее выраженные 
тенденции (табл. 1). Если за 10 лет ПЗТ снизился на 
53,4%, то инцидентность только на 50,2% при более 
низком темпе уменьшения показателя рецидивов: 
на 31,6% с 9,8 до 6,7 на 100 000, из-за чего их доля 
в структуре показателя выросла с 15% в 2015-2016 гг. 
до 20% после 2021 г. В 2016-2019 гг. темп снижения 
частоты рецидивов составлял 3,3-4,6%, в 2020 г. – 
9,6%. В 2021–2023 гг. этот показатель был выше 
уровня 2020 г. (в 2022 году на 4,0%). Только в 2024 г. 
темп снижения ускорился до 11,8%. Доля рецидивов 
(«ранние» рецидивы) из III группы диспансерного 
наблюдения (ДН) в период перед пандемией посте-
пенно снижалась с 34,4 до 31,7%, а с началом панде-
мии выросла в 2020 г. до 35,0%, в 2021 и 2022 гг. – до 
36,5%. Затем показатель начал снижаться до 34,8% 
в 2023 г. и 32,7% – в 2024 г. Следовательно, панде-
мия COVID-19 несколько сильнее повлияла на воз-
никновение рецидивов, что может быть следствием 
временного снижения контроля лечения в начале 
пандемии.
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Таблица 1. Динамика интенсивных показателей по туберкулезу в Российской Федерации в 2015–2024 гг.,  
на 100 000 населения
Table 1. Changes in intensive tuberculosis rates in the Russian Federation in 2015–2024, per 100,000 population

Показатель
Годы

2015 2016 2017 2018 2019 2020 2021 2022 2023 2024

Инцидентность 67,5 62,7 57,3 53,1 49,5 39,9 38,7 39,1 37,2 33,6

ПЗТ 57,7 53,3 48,3 44,4 41,2 32,4 31,1 31,2 29,6 26,9

ПЗТп 49,3 45,6 41,6 38,5 35,8 27,8 25,7 27,2 26,3 24,0

ПЗ ФКТЛ 0,75 0,60 0,55 0,50 0,45 0,44 0,48 0,44 0,41 0,38

ПЗТЛ КУМ+ 16,6 15,2 14,0 13,2 12,4 10,0 10,2 10,6 10,0 9,0

Частота рецидивов 9,8 9,4 9,0 8,7 8,3 7,5 7,6 7,8 7,6 6,7

Смертность 9,2 7,8 6,5 5,9 5,1 4,7 4,3 3,8 3,5 3,2

Распространенность 146,6 137,9 124,2 114,0 97,0 78,6 69,8 65,7 60,2 52,9

ПРТ МБТ+ 63,1 59,3 52,9 48,6 43,0 35,0 32,2 30,3 27,2 23,6

ПР МЛУ-ТОД 29,6 29,5 27,7 26,5 24,1 20,6 18,1 16,6 15,0 12,8

ПР ТБ/ВИЧ 23,9 25,0 23,9 24,8 23,0 19,9 18,2 17,7 16,0 13,5

Примечание: ПЗТ – показатель заболеваемости туберкулезом, ПЗТп – заболеваемость постоянного населения России,  
ПЗ ФКТЛ – заболеваемость фиброзно-кавернозным туберкулезом легких, ПЗТЛ КУМ+ - показатель заболеваемости 
туберкулезом легких с положительным результатом микроскопии, ПРТ МБТ+ - распространенность туберкулеза 
с бактериовыделением, ПР МЛУ-ТОД – распространенность туберкулеза органов дыхания с множественной лекарственной 
устойчивостью возбудителя, ПР ТБ/ВИЧ – распространенность сочетания туберкулеза и ВИЧ-инфекции.

Note: PZT – tuberculosis incidence, PZTp – tuberculosis incidence of the permanent population of Russia, PZ FKTL – incidence of fibrous 
cavernous pulmonary tuberculosis, PZTL AFM+ - incidence of pulmonary tuberculosis with a positive microscopy result, PRT MBT+ - 
prevalence of tuberculosis with bacterial excretion, PR MDR-TOD – prevalence of respiratory tuberculosis with multiple drug resistance,  
PR TB/HIV – prevalence of TB/HIV co-infection.

Рис. 2. Динамика ПЗТ взрослых лиц разных 
возрастных групп в РФ 2015-2024 гг. 
Fig. 2. Changes in tuberculosis incidence among adults of different age 
groups in the Russian Federation, 2015-2024

Если сопоставить динамику показателя инци-
дентности ТБ в России и в мире, то в мире также 
отмечалось ускоренное снижение инцидентности 
ТБ в начале пандемии COVID-19 с последующим 
ростом в 2023 г., однако без снижения в 2024 г. [12]. 
Похожие процессы отмечают в ряде стран. В Тур-
ции число случаев ТБ снизилось в период с 2020 
по 2022 гг., но вновь возросло в 2023 г. после окон-
чания пандемии [9]. Рост числа случаев ТБ и за-
болеваемости ТБ после пандемии COVID-19 был 
зарегистрирован в 40 штатах США [17]. Интересное 
наблюдение сделано в Казахстане [10]: в постко-
видный период в регионах с высоким уровнем без-
работицы заболеваемость была выше, чем до и во 
время пандемии COVID-19; а взрослое население 
остается наиболее уязвимой категорией населения. 
Наши исследования показывают рост уязвимости 
лиц старшего и пожилого возраста (рис. 2).

Наиболее высок был темп снижения ПЗТ за 10 
лет у молодых лиц в возрасте: 18-24 лет – 70,1%; 
25-34 года – 69,6%; 35-44 года – 52,6%. У лиц стар-
шего возраста ПЗТ снижался медленнее: в группе 
45-54 лет – на 33,1%; 55-64 года – на 40,7%, а у лиц 
65 лет и старше – на 39,9%. Если рассматривать 
период с начала пандемии в 2020 г. по настоящее 
время, то ПЗТ снижался только в возрастных груп-
пах 18-44 года. У лиц 45 лет и старше показатель за 
этот период не снизился, хотя в 2024 г. наметилась 
тенденция к снижению ПЗТ и в этих возрастных 

группах. Динамика ПЗТ детей, за исключением 
2024 г., была описана ранее [3]; в 2024 г. ПЗТ детей 
0-14 лет снизился с 6,7 до 6,1 на 100 000 детей 0-14 
лет. ПЗТ детей 15-17 лет при этом не изменился 
(12,7 в 2023 и 2024 гг.; p=0,6).

Показатель заболеваемости туберкулезом лиц разного возраста
на 100 000 лиц соответствующего возраста
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Пандемия COVID-19 и ее прекращение не повли-
яли на отношение ПЗТ мужчин к ПЗТ женщин, ко-
торое перед, во время и после пандемии COVID-19 
составляло 2,5:1. Однако в динамике ПЗТ в воз-
растных группах наблюдаются отличия. В  пери-
од с 2020 по 2023 гг. отмечается рост показателя 
у мужчин в возрасте 45-54 лет с 69,3 до 77,1 и в воз-
расте 55-64 года с 45,7 до 50,0 на 100 000 соответ-
ствующего населения. Только в 2024 г. восстанав-
ливается тенденция к снижению, соответственно, 
до 72,0 и 47,1. Среди женщин уровень ПЗТ в этих 
возрастных группах практически стабилизировался. 
Таким образом, наиболее подверженной негативно-
му влиянию пандемии возрастно-половой группой 
населения оказались мужчины в возрасте от 45 до 
64 лет (рис. 3).

В структуре впервые выявленных больных ТБ 
в период пандемии отмечался рост доли иностран-
ных граждан с 3,4% в 2019 г. до 4,2% в 2021 и 3,8% 
в 2022 гг. После ее завершения доля иностранных 
граждан снизилась до обычных значений последних 
лет перед пандемией: 3,2% в 2023 г. и 3,3% в 2024 г. 
В начальном периоде пандемии доля больных ТБ, 
впервые выявленных в пенитенциарных учреж-
дениях, выросла с 7,3% в 2019 г. до 7,6% в 2020 г.; 
возможно, это было связано с тем, что охват обсле-
дованиями на ТБ в пенитенциарных учреждениях 
проводился по установленному алгоритму, в то вре-
мя как в гражданском здравоохранении охват ПФО 
снижался (см. выше). В дальнейшем доля этих боль-
ных снижалась как в период пандемии COVID-19, 
так и после ее завершения: 2021 г. – 6,8%; 2022 г. – 
6,5%; 2023 г. – 5,6%; 2024 г. – 5,4%. До пандемии 
доля лиц без определенного места жительства сре-
ди впервые выявленных больных ТБ варьировала 
в пределах 2,2-2,6%. В 2020 г. их доля выросла до 
3,2%, после чего начала снижаться: 2021 г. – 2,4%; 
2022 г. – 2,3%; 2023 г. – 2,1%; 2024 г. – 1,9%. 

Заболеваемость ТБ легких (ТЛ) с массивным 
бактериовыделением, определяемым бактерио-
скопией мокроты (КУМ+), в период перед пан-
демией COVID-19 имела тенденцию к снижению: 
с 16,6 в 2015 г. до 12,4 на 100 000 населения в 2019 г. 
(табл. 1). В период пандемии произошло снижение 
показателя с последующим изменением его трен-
да на возрастающий: 2020 г. – 10,0; 2021 г. – 10,2; 
2022 г. – 10,6 на 100 000 населения. По завершении 
пандемии отмечается восстановление нисходящего 
тренда: 2023 г. – 10,0; 2024 г. – 9,0 на 100 000 населе-
ния; снижение – статистически значимое (p<0,001).

В структуре ПЗТ характеристики, связанные 
с бактериологическим обследованием, зависят от 
его качества. Это в значительной степени объясняло 
рост доли бактериовыделителей (МБТ+), в том чис-
ле по методу микроскопии (КУМ+), среди впервые 
выявленных больных ТБ органов дыхания (ТОД) 
с 2015 по 2019 гг. (рис. 4). Динамика роста этих по-
казателей в 2020 г. неоднозначна, но в 2021 г. темп 
прироста доли бактериовыделителей увеличился 
с 54,0% до 57,0%, в том числе по методу микроско-
пии – с 34,4% до 36,8%. В последние 2 года доля 
бактериовыделителей, в том числе КУМ+, несколь-
ко снизилась, но остается выше уровня 2019 г., что 
можно связать с продолжением тенденции к росту 
аналогичной периоду перед пандемией COVID-19.

Показатель клинической отягощенности вы-
являемого ТБ легких (ТЛ) – доля с наличием 
деструкции и особенно фиброзно-кавернозной 
формы ТЛ (ФКТЛ) в большей степени отражает 
негативное влияние пандемии. С 2015 по 2019 гг. 
наблюдалась благоприятная тенденция к сниже-
нию ТЛ с деструкцией – с 43,4 до 41,6%, в том числе 
ФКТЛ – с 1,13 до 0,98%. За 2 года пандемии кли-
ническая структура ТЛ ухудшилась: к 2021 г. доля 
ТЛ в фазе распада выросла до 46,7%, в том числе 
ФКТЛ – до 1,37%. В период после пандемии эти 

Рис. 3. Динамика ПЗТ в половозрастных группах в РФ 2019-2024 гг. 
Fig. 3. Changes in tuberculosis incidence in different age and gender groups in the Russian Federation, 2019-2024
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Рис. 4. Динамика доли бактериовыделителей, в том числе по методу микроскопии и ТЛ с деструкцией,  
в том числе ФКТЛ в структуре ПЗТ в 2015-2024 гг., %
Fig. 4. Changes in the proportion of patients with a positive result of sputum test, including those by smear and pulmonary tuberculosis with 
destruction, including fibrous cavernous pulmonary tuberculosis in the structure of tuberculosis incidence, 2015-2024, %

показатели несколько улучшились до 45,5 и 1,23% 
соответственно, но остаются выше уровня 2015 г. 
Высокая доля ФКТЛ в структуре ПЗТ (рис. 4) 
в период пандемии и после нее, вероятно, являет-
ся следствием недостаточного выявления больных 
ТЛ в 2020 г. [2]. Следовательно, пандемия оказала 
негативное влияние на тяжесть клинической струк-
туры выявляемого ТЛ, и эти последствия еще до 
конца не преодолены.

Заболеваемость ФКТЛ (ПЗ ФКТЛ) в пери-
од перед пандемией имела тенденцию к сниже-
нию: с 0,75 в 2015 г. до 0,45 на 100 000 населения 
в 2019 г. (табл. 1). В период пандемии снижение 
ПЗ ФКТЛ приостановилось, а в 2021 г. даже незна-
чительно (p=0,1) выросло (до 0,48 на 100 000 на-
селения). После завершения пандемии ПЗ ФКТЛ 
продолжил снижаться (2023 – 0,41; 2024 – 0,38 
на 100 000). Рост доли больных ФКТЛ в период 
пандемии и после нее может быть связан с уве-
личением в структуре больных ТЛ лиц пожилого 
возраста. Если провести анализ долей больных 
ФКТЛ по возрасту, то на детей придется 0,1%, на 
лиц 18-24 лет – 0,6%; на лиц 25-34 лет – 1,2%; 45-54 
лет – 1,9%, 55-64 лет – 2,7%; 65 лет и старше – 3,5%. 
При сопоставлении возрастной структуры боль-
ных ТЛ по трем периодам (перед, в период и после 
завершения пандемии) отмечается снижение доли 
лиц в возрасте 18-34 лет (по указанным периодам: 
38,6%; 31,6%; 25,3%) с одновременным ростом доли 
больных в возрасте 45 лет и старше (31,3%; 35,6%; 
41,1% соответственно).

В периоды перед пандемией COVID-19 и частич-
но во время нее отмечался рост доли впервые выяв-
ленных больных ТБ в сочетании с ВИЧ-инфекцией 
(ТБ/ВИЧ), с максимумом в 2021 г. (26,8%). В 2022 г. 
и далее отмечается тенденция к снижению: 2022 г. – 

25,9%; 2023 г. – 25,1%; 2024 г. – 23,5%. Динамика 
данного показателя связана не столько с пандеми-
ей, сколько с многофакторным снижением риска 
заболевания ТБ лиц, живущих с ВИЧ, в том чис-
ле – благодаря росту охвата их антиретровирусной 
терапией до 90,0% к 2024 г. 

Вплоть до начала пандемии отмечался рост вы-
явления у больных микобактерий туберкулеза 
с первичной множественной лекарственной устой-
чивостью (МЛУ МБТ), который к 2019 г. составил 
32,8%. Во время пандемии ежегодный рост первич-
ной МЛУ МБТ не отмечен (2020 г. – 33,6%; 2021 г. – 
33,1%; 2022 г. – 34,0%; p>0,05). После завершения 
пандемии зафиксировано снижение первичной 
МЛУ МБТ до 32,8% с последующим увеличени-
ем до 34,0%. Таким образом, пандемия COVID-19 
и связанные с ней процессы повлияли на стабили-
зацию показателя первичной МЛУ МБТ.

Адекватное наблюдение за динамическим рядом, 
отражающим показатель заболеваемости ТБ лиц 
из контакта с больным туберкулезом (КБТ), воз-
можно лишь начиная с периода пандемии в связи 
с изменением групп диспансерного наблюдения 
(ГДН), которые до 2020 г. были регламентированы 
Приказом Минздрава России № 109 от 21.03.2003 г., 
а затем – приказом Минздрава России № 127н от 
13.03.2019 г. Во время пандемии отмечался рост по-
казателя заболеваемости ТБ лиц из КБТ: 2020 г. – 
95,7; 2021  г.  – 114,0; 2022 г. – 137,9 на 100  000 
среднегодовых лиц из КБТ. После завершения 
пандемии началось снижение показателя: 2023 г. – 
98,9; 2024 г. – 87,7 на 100 000 среднегодовых лиц 
из КБТ. При этом во время пандемии отмечалось 
увеличение числа больных ТБ, выявленных из лиц 
КБТ (685 в 2020 г.; 733 в 2021 г.; 901 в 2022 г.), при 
некотором снижении среднегодовой численности 
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самих лиц из КБТ (с 716 тыс. в 2020 г. до 643 тыс. 
в 2021 г. и 653 тыс. в 2022 г.). Данный процесс мо-
жет быть связан с самоизоляцией, когда больные 
ТБ находились в тесном квартирном контакте; в то 
же время число внешних контактов уменьшалось. 
В период после завершения пандемии наряду со 
снижением числа больных ТБ, выявленных из IV 
ГДН (2023 г. – 702 чел., 2024 г. – 680 чел.), нача-
лось резкое увеличение среднегодового числа лиц, 
наблюдающихся по поводу КБТ (2023 г. – 710 тыс., 
2024 г. – 776 тыс.). Это соответствует проводимой 
в ряде регионов России тактике расширения круга 
лиц, наблюдающихся по поводу КБТ [8].

Другим важным показателем, отражающим эпи-
демическую обстановку по туберкулезу, является 
показатель смертности (табл. 1). При сопоставле-
нии данных по России с мировыми данными [12] 
обращает на себя внимание, что Россия, как и ев-
ропейский регион ВОЗ, прошла период пандемии 
COVID-19 без повышения показателя смертности 
от ТБ, который отмечался во всем мире в 2021 г. 

Иную динамику имел показатель летальности 
больных ТБ (ПЛБТБ) – рис. 5. Период пандемии 
ознаменовался ростом ПЛБТБ; следует отметить, 
что этот рост начался еще в 2019 г. При анализе 
составляющих ПЛБТБ установлено, что его рост 
был обусловлен опережающим снижением его зна-
менателя, что было особенно заметно в 2019 (при 
темпе снижения числа летальных исходов 6,9% темп 
снижения среднегодовой численности континген-
тов составил 4,2%) и 2021 гг. (9,2% и 15,2% соот-
ветственно). То есть, причиной роста показателя 
летальности было именно сокращение среднеспи-
сочной численности больных ТБ. Учитывая внедре-
ние коротких режимов лечения, которые приведут 

к снижению длительности диспансерного наблюде-
ния, а, следовательно, к еще большему снижению 
знаменателя, методика расчета показателя леталь-
ности, приведенная в методических рекомендациях 
[4], требует пересмотра.

Среди всех летальных случаев у больных ту-
беркулезом доля умерших не от туберкулеза до-
стигла максимальных значений еще до пандемии 
(в 2019 г. – 72,0%). Доля умерших от всех причин 
больных ТБ/ВИЧ также достигла максимальных 
значений перед пандемией COVID-19 и продолжает 
оставаться высокой (рис. 5). 

Также была проанализирована усредненная 
летальность от всех причин в отдельных группах 
больных ТБ в период перед пандемией COVID-19, 
во время и после завершения. Показатель летально-
сти при туберкулезе в сочетании с ВИЧ-инфекци-
ей (ТБ/ВИЧ) в указанные периоды составил 26,3; 
23,2 и 23,2 на 100 среднегодовых больных ТБ/ВИЧ. 
Летальность больных ТОД с бактериовыделением 
МЛУ МБТ в эти же периоды составила 8,3; 7,0 и 6,9 
на 100 среднегодовых бактериовыделителей ТОД 
МЛУ МБТ. 

Следует отметить, что, несмотря на прекращение 
пандемии, отмечается увеличение доли посмертного 
выявления умерших от ТБ в показатель смертности 
от ТБ; причем данная проблема встала особенно 
остро в период пандемии и после ее завершения. 
Если в 2015-2019 гг. доля умерших от ТБ, выявлен-
ных посмертно, варьировала от 7,4 до 10,0% от числа 
умерших от ТБ по данным Росстата (в целом за пе-
риод – 8,1%), то в период пандемии она выросла до 
13,2%, а после ее завершения составила 15,7%. Также 
в структуре умерших от ТБ растет доля больных, 
умерших до года наблюдения по поводу ТБ (рис. 5). 

Рис. 5. Динамика показателя летальности больных ТБ в 2015-2024 гг. и его компоненты 
Fig. 5. Changes in lethality of tuberculosis patients in 2015-2024 and its components
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Таким образом, каждый третий случай смерти от 
ТБ обусловлен несвоевременным выявлением ТБ. 
Выявление случаев ТБ в группах социального риска 
становится одним из наиболее значимых меропри-
ятий по снижению смертности от ТБ. 

В связи с внедрением в 2020 г. нового порядка 
диспансерного наблюдения сопоставление дина-
мики показателя распространенности ТБ (ПРТБ) 
в период до пандемии и последующие периоды не-
корректно. С учетом всех доступных нам основных 
ведомств (гражданское здравоохранение, ФМБА 
и  ФСИН) ПРТБ имеет тенденцию к снижению 
(табл. 1). Среднегеометрический темп снижения 
ПРТБ в период пандемии COVID-19 и после ее 
завершения был сопоставимым (10,8% и 10,1% со-
ответственно).

Показатели ПРТБ с бактериовыделением 
(табл. 1) относительно сопоставимы, поскольку 
они определяются в первую очередь не критери-
ями диспансерного наблюдения, а критериями 
учета бактериовыделителей. Среднегеометриче-
ский темп снижения в период перед пандемией 
составил 8,8%, во время пандемии – 9,7%, после 
ее завершения – 11,5%. Ускорение темпа среднего 
ежегодного снижения, вероятно, связано с улуч-
шением возможностей лечения пациентов. Рас-
пространенность ТБ органов дыхания с бактери-
овыделением при МЛУ МБТ также снижалась 
(табл. 1) со среднегеометрическим темпом: перед 
пандемией  – 2,3%; во время пандемии  – 11,3%, 
а после завершения – 11,9%.

Анализ динамического ряда ПР ТБ/ВИЧ из-за 
изменения порядка диспансерного наблюдения 

имеет смысл только с 2020 г. (табл. 1). Среднеге-
ометрический темп снижения составил в период 
пандемии 6,8%, а после ее завершения – 12,3%. 
Ускорение темпа снижения совпало со снижением 
доли больных ТБ/ВИЧ среди больных ТБ, которая 
росла вплоть до достижения максимального зна-
чения в 2022 г. – 27,0%. К 2023 г. она снизилась до 
26,5%, а к 2024 – до 25,5% (p<0,001).

Заключение

Динамика показателя заболеваемости туберкуле-
зом в России в период пандемии COVID-19 и после 
ее завершения в целом соответствует таковой во 
всем мире. При этом, в отличие от мировых пока-
зателей, в России пандемия не оказала влияния на 
смертность от ТБ. В период пандемии и после ее 
завершения в России отмечается замедление или 
отсутствие снижения заболеваемости среди лиц 
в возрасте 45 лет и старше, что приводит к смеще-
нию структуры заболеваемости ТБ в старшие воз-
растные группы, повышенной доле больных ФКТЛ. 
Наметилась тенденция к снижению доли впервые 
выявленных больных ТБ в сочетании с ВИЧ-ин-
фекцией. Пандемия COVID-19 и связанные с нею 
процессы оказали влияние на стабилизацию по-
казателя первичной МЛУ МБТ у больных ТБ. 
В структуре умерших от ТБ во время пандемии 
COVID-19 и после ее завершения отмечается рост 
доли больных ТБ, выявленных посмертно, а также 
умерших от ТБ в течение первого года наблюдения. 
Это требует усиления мероприятий по выявлению 
ТБ в группах социального риска.
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Мониторинг ситуации с моно- и полирезистентным туберкулезом 
среди населения Кыргызской Республики  
А.А. ТОКТОГОНОВА1, К.М. МУКАНБАЕВ1, Н.К. КУРМАНОВА1,2, М. ДЖ. КОЖОМКУЛОВ1,  
И.Ж. ЖАНЫБЕКОВ1 

1 Национальный центр фтизиатрии Министерства здравоохранения Кыргызской Республики, г. Бишкек,  
Кыргызская Республика

2 Кыргызский государственный медицинский институт переподготовки и повышения квалификации им. С.Б. Даниярова,  
г. Бишкек, Кыргызская Республика

Цель исследования: изучить среди населения Кыргызской Республики показатели заболеваемости туберкулезом с моно- 
и полирезистентностью к противотуберкулезным препаратам. 

Материалы и методы. Проведено кросс-секционное исследование, в которое включены данные 3678 больных туберкуле-
зом с моно- или полирезистентностью к противотуберкулезным препаратам. У 3221 пациента был легочный туберкулез 
и у 457 – внелегочный, период наблюдения 2017-2022 гг. Использовались национальные программные данные по туберку-
лезу (ТБ) в Кыргызской Республике (КР). 

Результаты. У больных с моно- или полирезистентным ТБ новые случаи составляли 80,8%, в 87,6% это были пациенты 
с легочным ТБ. Показатель заболеваемости ТБ с моно- и полирезистентностью снизился (с 10,1 в 2017 г. до 6,5 в 2023 г. на 
100 тыс. населения) на фоне снижения общей заболеваемости ТБ. Показатель заболеваемости рифампицин-резистентным 
ТБ по темпу прироста демонстрировал тенденцию к снижению, а при моно- и полирезистентном ТБ отмечали колебания: 
повышение (в 2019 г. – на 16,7%, в 2022 г. – на 53,7%) и снижение (2020 г. – на 37,1%, 2023 г. – на 0,22%). По профилю ле-
карственной резистенности МБТ наиболее распространенной (81,8%) явилась устойчивость к изониазиду при подтверж-
денной чувствительности к рифампицину, независимо от лекарственной устойчивости к другим противотуберкулезным 
препаратам.

Ключевые слова: туберкулез, микобактерии туберкулеза, лекарственная устойчивость, монорезистентность, полирези-
стентность, тест лекарственной чувствительности. 
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The objective: to study the rates of mono-resistance and poly-resistance to anti-tuberculosis drugs among the population of the 
Kyrgyz Republic. 

Subjects and Methods. A cross-sectional study was conducted, which included data of 3,678 tuberculosis patients with mono- 
or poly-resistance to anti-tuberculosis drugs. 3,221 patients had pulmonary tuberculosis, while 457 had extrapulmonary tuberculosis, 
the observation period lasted from 2017 to 2022. The data from the National Tuberculosis Control Program in the Kyrgyz Republic 
(KR) were used. 

Results. Among the patients with mono- or poly-resistant tuberculosis, new cases accounted for 80.8%, and 87.6% of them were 
patients with pulmonary tuberculosis. The incidence of mono- and poly-resistant tuberculosis decreased (from 10.1 in 2017 to 6.5 in 
2023 per 100,000 population) associated with decrease in the overall incidence of tuberculosis. The incidence of rifampicin-resistant 
tuberculosis demonstrated a downward trend, while the incidence of mono- and multidrug resistant tuberculosis fluctuated: 
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Введение

Распространение штаммов M. tuberculosis, устой-
чивых к противотуберкулезным препаратам (ПТП), 
стало серьезной проблемой в большинстве стран 
с высоким бременем туберкулеза (ТБ). В настоящее 
время основное внимание уделяется случаям тубер-
кулеза с множественной лекарственной устойчиво-
стью и устойчивостью к рифампицину [8, 19, 20, 21]. 
Однако случаи ТБ с моно- и полирезистентностью 
(моноР и полиР) к противотуберкулезным препара-
там также требуют внимания. Наличие лекарствен-
ной резистентности МБТ хотя бы к одному ПТП 
может привести на фоне неадекватного лечения 
к нарастанию спектра лекарственной устойчивости 
МБТ, что способствует снижению эффективности 
лечения и повышению частоты рецидивов ТБ [2, 
3, 7, 16].

Устойчивость МБТ к изониазиду с подтвержден-
ной чувствительностью к рифампицину в настоя-
щее время является наиболее распространенным 
видом лекарственной резистентности при ТБ [11, 
14, 18]. Анализ зарегистрированных данных о ле-
карственной устойчивости МБТ при ТБ в 156 стра-
нах мира (2003-2017 гг.) показывает, что в среднем 
7,4% (95% ДИ 6,5-8,4) новых случаев ТБ и 11,4% 
(9,4-13,4), ранее получавших лечение, ассоцииро-
ваны с изониазид-устойчивыми штаммами МБТ 
[12]. Частота МБТ с устойчивостью к изониазиду 
(в сочетании с рифампицином или без него) коле-
блется между 10,7% (9,6-11,9) и 27,2% (24,6-29,9) 
в зависимости от истории предыдущего лечения 
ТБ. В некоторых странах, особенно в Европейском 
и Западно-Тихоокеанском регионах ВОЗ, показате-
ли достигали более высоких значений [1, 9, 15, 17]. 
Согласно имеющимся эпидемическим данным за 
2022 г., более чем три четверти глобального бремени 
изониазид устойчивого ТБ (ИУ-ТБ) приходилось 
на новые случаи [15, 17]. 

Цель исследования

Изучить показатели заболеваемости по туберку-
лезу с лекарственной устойчивостью (моно- и по-

лирезистентность) среди населения Кыргызской 
Республики (КР).

Материал и методы

Проведено кросс-секционное исследование 
медицинской документации больных ТБ с моно- 
и полирезистентными штаммами МБТ в период 
2017-2023 гг. Были использованы данные учетно-от-
четных форм по ТБ, принятые в стране: отчетные 
формы ТБ 06/таблицы 3-а и 3-б: «Результаты тести-
рования лекарственной чувствительности к препа-
ратам первого и второго ряда у больных легочным 
и внелегочным туберкулезом», медицинская кар-
та пациента (формы ТБ 01, ТБ 01У), журнал по 
лечению ТБ препаратами второго ряда (ТБ 02у). 
Исследования диагностического материала (мокро-
та, экссудат, ликвор, желудочный аспират, опера-
ционный материал, гной и др.) проводились при 
простой или люминесцентной микроскопии, мо-
лекулярно-генетическими (XpertMBT/Rif и Ultra, 
GenoTypeMTBDRplus, GenoTypeMTBDRsl) и куль-
туральными (на жидкой питательной среде MGIT 
и плотной среде Левенштейна – Йенсена) методами, 
с определением лекарственной чувствительности 
штаммов МБТ к противотуберкулезным препара-
там (H, R, E, Z, Lfx, Mfx, Am, Cm, Pto/Eto, Cs, Bdq, 
Cfz, Lzd, Dlm). Все тесты проводились в Республи-
канской референс -лаборатории при Национальном 
центре фтизиатрии (НЦФ) Министерства здраво-
охранения КР. В исследование включены результа-
ты теста на лекарственную чувствительность МБТ 
3678 больных ТБ, из них у 3221 был туберкулез 
легких и у 457 – внелегочный туберкулез. 

В исследовании при определении лекарственной 
устойчивости МБТ придерживались следующих 
определений [4, 5, 7]: монорезистентность (моноР) – 
устойчивость МБТ только к одному ПТП (кроме 
рифампицина); изониазид-резистентность (изоР) – 
устойчивость МБТ к изониазиду с подтвержденной 
чувствительностью к рифампицину, независимо от 
лекарственной устойчивости к другим противоту-
беркулезным препаратам; и полирезистентность 
(полиР) – устойчивость МБТ к более чем одному 

it increased (in 2019 - by 16.7%, in 2022 - by 53.7%) and decreased (in 2020 - by 37.1%, in 2023 - by 0.22%). According to the 
drug resistance profile of MTB, the most prevalent (81.8%) was resistance to isoniazid with confirmed sensitivity to rifampicin, 
regardless of drug resistance to other anti-tuberculosis drugs.

Key words: tuberculosis, Mycobacterium tuberculosis, drug resistance, monoresistance, polyresistance, drug susceptibility testing. 
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ПТП первого ряда, за исключением сочетания изо-
ниазида и рифампицина.

В зависимости от эпизодов противотуберкулез-
ного лечения в прошлом больные были распреде-
лены на новые случаи ТБ и ранее леченные случаи 
в соответствии с определениями ВОЗ [4, 19, 20, 21]. 
Новый случай – впервые зарегистрированный эпи-
зод ТБ у человека, который никогда не лечился от 
ТБ или принимал противотуберкулезные препара-
ты менее 1 месяца. Ранее леченный случай – паци-
ент, который ранее получал ПТП более 1 месяца 
и имел исход неэффективное лечение, потерян для 
наблюдения и другие. В нашем исследовании слу-
чай «рецидив ТБ» выделен отдельно в соответствии 
с данными Национальных статистических отчетов.

Статистический анализ проводился в MS Excel 
2017 и с применением базы данных в пакете при-
кладных программ SPSS – 16,0. Различия между по-
казателями считали статистически значимыми при 
p <0,05. Для выяснения статистической значимости 
проводили тест хи-квадрат Пирсона (χ2). Для провер-
ки статистической значимости различия между дву-
мя группами был использован Z-тест для пропорций.

Результаты исследования

Анализ зарегистрированных случаев с моноР 
и полиР ТБ за 7 лет (2017-2023 гг.) показал их ди-
намику: снижение с 624 случаев в 2017 г. до 430 слу-

чаев в 2020 г. и до 361 – в 2021 г. и увеличение до 
461 случая в 2023 г. (табл. 1). Снижение количества 
зарегистрированных случаев, возможно, связано 
с пандемией коронавирусной инфекции, которая 
вызвала сокращение объема противотуберкулезной 
помощи населению во всем мире, в том числе и в КР, 
что указано в отчете ВОЗ (2024) [5, 13]. Среди заре-
гистрированных больных с моноР и полиР ТБ 87,6% 
имели легочную форму ТБ, и лишь 12,4% составили 
лица с внелегочным ТБ (ВЛ ТБ). У больных с ВЛ 
ТБ, которые практически не являются распростра-
нителями МБТ среди населения, бактериологиче-
ское подтверждение ТБ необходимо, а проведение 
теста лекарственной чувствительности (ТЛЧ) МБТ 
позволяет назначить адекватное лечение [19, 20, 21]. 

Как видно из табл. 1, среди впервые зарегистриро-
ванных пациентов с моноР и полиР ТБ преобладали 
(80,8%) новые случаи. На ранее леченные случаи 
приходилось лишь 10,3% пациентов, и у них тогда 
были зарегистрированы исходы «неэффективное 
лечение», «потерян для наблюдения». Рецидивы 
составили 8,9% пациентов, предыдущие их эпизоды 
лечения были успешно завершены (фиксировался 
исход «излечен» или «лечение завершено»). 

Среди больных с моноР и полиР ТБ значимо 
чаще выявлялся легочный ТБ, чем ВЛ ТБ (p <0,001, 
χ2), что может быть следствием того, что туберкулез 
легких встречается в КР чаще внелегочного тубер-
кулеза. Также среди больных с моноР и полиР ТБ 

Таблица 1. Характеристики зарегистрированных случаев моноР и полиР ТБ в Кыргызской Республике, 2017-2023 гг.
Table 1. Characteristics of registered cases of mono-resistant and poly-resistant tuberculosis in the Kyrgyz Republic, 2017-2023	

Сл
уч

аи
 Т

Б Число зарегистрированных случаев 

2017 г. 2018 г. 2019 г. 2020 г. 2021 г. 2022 г. 2023 г. 2017-2023 гг.

абс. % абс. % абс. % абс. % абс. % абс. % абс. % абс. %

ТБ с моноР и полиР 

НС 494 79 458 80,0 561 84,0 334 78,0 288 80,0 459 81,8 376 81,6 2970 80,8

Р 62 10 62 11,0 54 8,0 55 13,0 34 9,0 39 7,0 23 5,0 329 8,9

РЛС 68 11 50 9,0 56 8,0 41 10,0 39 11,0 63 11,2 62 13,4 379 10,3

Всего 624 570 671 430 361 561 461 3678

Легочный ТБ

НС 418 77 380 79,0 449 81,0 294 77,0 264 80,0 418 81,3 342 81,2 2565 79,6

Р 61 11 56 12,0 48 9,0 51 13,0 30 9,0 36 7,0 22 5,2 304 9,4

РЛС 63 12 43 9,0 55 10,0 38 10,0 36 11,0 60 11,7 57 13,5 352 10,9

Всего 542 479 552 383 330 514 421 3221 87,6*

Внелегочный ТБ

НС 76 93 78 86,0 112 94,0 40 85,0 24 77,0 41 87,2 34 85,0 405 88,6

Р 1 1 6 7,0 6 5,0 4 9,0 4 13,0 3 6,4 1 2,5 25 5,5

РЛС 5 6 7 8,0 1 1,0 3 6,0 3 10,0 3 6,4 5 12,5 27 5,9

Всего 82 91 119 47 31 47 40 457 12,4*

Примечание: НС– новый случай, Р – рецидив, РЛС – ранее леченный случай, * расчет проведен от общего количества 3678 больных ТБ.

Note: NS – a new case, R – relapse, PLS – a case treated earlier. *The calculation is based on 3,678 tuberculosis cases total.
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Таблица 2. Динамика показателя заболеваемости ТБ 
с моноР и полиР на 100 тыс. населения в КР, 2017–2023 гг.
Table 2. Changes in the incidence of mono-resistant and poly-resistant 
tuberculosis per 100,000 population in the Kyrgyz Republic, 2017-2023

Характеристики 
ТБ 

Заболеваемость на 100 тыс. населения

Годы

2017 2018 2019 2020 2021 2022 2023

моноР и полиР 
ТБ 10,1 9,0 10,5 6,6 5,4 8,3 6,5

Легочный 8,8 7,6 8,6 5,9 5,0 7,6 5,9

Внелегочный 1,3 1,4 1,9 0,7 0,5 0,7 0,6

новые случаи выявлялись значимо чаще среди боль-
ных с ВЛ ТБ (88,6%), по сравнению с легочным ТБ 
(79,6%) (p <0,001, χ2) (табл.1).

При анализе заболеваемости моноР и полиР ТБ 
в динамике (табл. 2) самый высокий показатель 
отмечен в 2019 г., составляя 10,5 на 100 тыс. насе-
ления. Уровни заболеваемости легочным и ВЛ ТБ 
за 2017 г. и 2023 г. были 8,8; 5,9 и 1,3; 0,6 на 100 тыс. 

Таблица 3. Динамика показателей заболеваемости моноР и полиР ТБ населения КР по темпу прироста среди 
легочных и внелегочных форм, 2017 – 2023 гг. 
Table 3. Changes in the incidence of mono-resistant and poly-resistant tuberculosis in the population of the Kyrgyz Republic by the growth rate among 
pulmonary and extrapulmonary forms, 2017-2023

Годы Случаи ТБ Абс. Заболеваемость  
на 100 тыс. населения

Прирост  
по сравнению с 2017 г.

Темп прироста
по сравнению с 2017 г.

(%) 

2017

Всего случаев ТБ, из них 624 10,1 - -

Легочный 542 8,8 - -

Внелегочный 82 1,3 - -

2018

Всего случаев ТБ, из них 570 9,0 - 1,1 - 10,9

Легочный 479 7,6 - 1,2 - 13,6

Внелегочный 91 1,4 + 0,1 + 7,9

2019

Всего случаев ТБ, из них 671 10,5 + 1,5 + 16,7

Легочный 552 8,6 + 1,0 + 13,2

Внелегочный 119 1,9 + 0,5 + 35,7

2020

Всего случаев ТБ, из них 430 6,6 - 3,9 - 37,1

Легочный 383 5,9 - 2,7 - 31,4

Внелегочный 47 0,7 - 1,2 - 63,2

2021

Всего случаев ТБ, из них 361 5,4 - 1,2 - 18,2

Легочный 330 5,0 - 0,9 - 15,3

Внелегочный 31 0,5 - 0,2 - 28,6

2022

Всего случаев ТБ, из них 561 8,3 + 2,9 + 53,7

Легочный 514 7,6 + 2,6 + 60,0

Внелегочный 47 0,7 + 0,2 + 40,0

2023

Всего случаев ТБ, из них 461 6,5 - 1,8 - 0,22

Легочный 421 5,9 - 1,7 - 0,22

Внелегочный 40 0,6 - 0,1 - 0,14

населения соответственно. В 2023 г. заболеваемость 
легочным ТБ (5,9 на 100 тыс. населения) значимо 
отличалась от таковой ВЛ ТБ (0,6 на 100 тыс. насе-
ления) (p <0,001, χ2). Показатель заболеваемости 
ТБ с моноР и полиР снизился с 10,1 в 2017 г. до 6,5 
на 100 тыс. населения в 2023 г.

Резкое снижение показателя заболеваемости ТБ 
с моноР и полиР в 2020 г. (6,6 против 10,5 в 2019 г.) 
связано с ухудшением доступа к противотуберку-
лезным услугам и другими причинами (страх за-
ражения коронавирусом, высокая занятость или 
COVID–19 у медицинских сотрудников и др.) в пе-
риод пандемии COVID–19 в КР (табл. 2). Снижение 
показателя на 32,2% произошло в первом квартале 
2020 г., во 2 квартале – на 49% (p <0,001, χ2) [12]. 
В КР в этот период также наблюдается снижение 
показателей общей заболеваемости ТБ среди насе-
ления почти в 1,5 раза в 2020 и 2021 гг. по сравнению 
с 2019 г. (2019 г. – 78,9; 2020 г. – 53,5 и 2021 г. – 58,1 
на 100 тыс. населения). Это явление продолжалось 
и в 2021 г., показатель заболеваемости ТБ с моноР 
и полиР составил 5,4 в целом, а среди легочного 
и ВЛ ТБ – 5,0 и 0,5 соответственно (p <0,001, χ2), 
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Таблица 4. Динамика показателей заболеваемости рифампицин-резистентным ТБ, моноР и полиР ТБ  
среди населения КР по темпу прироста, 2017-2023 гг. 
Table 4. Changes in the incidence of rifampicin-resistant tuberculosis, mono-resistant and poly-resistant tuberculosis among the population of the Kyrgyz 
Republic by growth rate, 2017-2023 

Виды ЛУ МБТ Годы Абс. Заболеваемость
на 100 тыс. населения

Прирост  
по сравнению с 2017 г. 

Темп прироста
по сравнению с 2017 г.

(%) 

рифР
2017

891 14,4 0,0 0,0

моноР и полиР 624 10,1 0,0 0,0

рифР
2018

995 15,7 + 1,3 + 9,0

моноР и полиР 570 9,0 - 1,1 - 10,9

рифР
2019

1035 16,0 + 0,3 + 1,9

моноР и полиР 671 10,5 + 1,5 + 16,7

рифР
2020

699 10,6 - 5,4 - 33,8

моноР и полиР 430 6,6 - 3,9 - 37,1

рифР
2021

699 10,4 - 0,2 - 1,9

моноР и полиР 361 5,4 - 1,2 - 18,2

рифР
2022

657 9,8 - 0,6 - 5,8

моноР и полиР 561 8,3 + 2,9 + 53,7

рифР
2023

580 8,1 - 1,7 - 0,17

моноР и полиР 461 6,5 - 1,8 - 0,22

и  в  последующем наблюдалось снижение с 8,3 
в 2022 г. до 6,5 в 2023 г. на 100 тыс. населения. 

Анализ динамики показателей заболеваемости 
моноР и полиР ТБ и темпов их прироста в целом по-
казал, что имелся небольшой положительный при-
рост заболеваемости в 2019 г. (+16,7%) и значитель-
ный в 2022 г. (+53,7%), и в эти же годы был отмечен 
рост показателей среди больных с легочным ТБ на 
+13,2% и +60,0%, с внелегочной формой прирост 
составил +35,7% и +40,0% соответственно (табл. 3). 
В 2018 г. среди больных с внелегочным ТБ также 
наблюдался положительный темп прироста при от-
рицательном показателе такового среди больных 
легочным ТБ. Предположительно это обусловлено 
тем, что диагностический материал при внелегоч-
ном ТБ более активно подвергался тестированию 
на МБТ на основании решения Национальной про-
тивотуберкулезной программы об обязательном 
тестировании на МБТ нереспираторных образцов 
(операционного и др. диагностического материала). 

Проведено сравнение динамики показателей за-
болеваемости рифампицин-резистентным (рифР) 
ТБ и моноР и полиР ТБ по темпу их прироста. Вы-
явлено, что частота случаев рифР ТБ имела тен-
денцию к снижению, а при моноР и полиР ТБ от-
мечалось колебание в сторону повышения в 2019г. 
(+16,7%) и понижения в 2020 г. (- 37,1%), а далее 
вновь положительный прирост показателя на + 
53,7% в 2022 г. В 2023 г. показатели заболеваемо-
сти рифР ТБ, моноР и полиР ТБ по темпу прироста 
снизились, составляя -0,17 и -0,22 соответственно 
(табл. 4). Колебания динамики показателей заболе-

ваемости рифР ТБ и моноР и полиР ТБ по темпу 
прироста в динамике требуют динамического на-
блюдения (табл. 4). 

Анализ данных ТЛЧ возбудителя у 682 пациентов 
(2021-2022 гг.) показал, что наиболее часто встре-
чаются моноР штаммы МБТ (82,8%, n=565), сре-
ди которых устойчивость к изониазиду составляет 
79,1% (n=447), к пиразинамиду (Z) – 12,9% (n=73), 
к этамбутолу(Е) – 6,4% (n=36), к левофлоксацину 
(Lfx) – 1,1% (n=6), к стрептомицину(S) – 0,5% (n=3). 
Следует отметить, что низкая устойчивость теперь 
к стрептомицину связана с резким снижением часто-
ты его применения при лечении ТБ (тогда устойчи-
вость доходила до 77,3%) согласно Национальной 
противотуберкулезной программе [6, 7, 8, 10]. 

Среди полиР штаммов возбудителя подавляю-
щее большинство (17,2%, n=117) составляют изоР 
штаммы МБТ, которые встречаются в различных 
комбинациях с другими противотуберкулезными 
препаратами (94,9%, n=111), и лишь 5,1% (n=6) 
штаммов демонстрируют устойчивость возбудителя 
к комбинациям этамбутола, пиразинамида и фтор-
хинолона без устойчивости к изониазиду (рис. 1). 

В целом, если рассматривать структуру моноР 
и полиР ТБ (n=682), наибольшую долю случаев 
составляют штаммы МБТ с моноР к изониази-
ду (n=447, 65,5%) и полиР изониазид в сочетании 
с другими препаратами (81,8%, n=558). Установле-
но, что наиболее часто наблюдалась устойчивость 
МБТ к 2 ПТП – 83,8% (n=98 от n=117), реже – к 3-м 
ПТП (13,7%, n=16) и крайне редко к 4-м и более ПТП 
(2,6%, n=3). Была проанализирована устойчивость 
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Таблица 5. Сравнение доли пациентов с устойчивостью 
ТБ к изониазиду 
Table 5. Comparison of the proportion of patients with resistance  
to isoniazid

ТБ Количество 
пациентов

Количество  
пациентов  

с устойчивостью  
к изониазиду

Пропорция  
устойчивости

моноР 565 447 0.791 (79.1%)

полиР 117 111 0.948 (94.9%)

Общая  
пропорция 682 558 0.819 (81.8%)

Рис. 1. Противотуберкулезные препараты, формировавшие моноР и полиР, % 
Fig. 1. Anti-tuberculosis drugs that formed mono-resistant and poly-resistant, %

к изониазиду в группах пациентов с моноР и полиР 
ТБ, сравнивали доли пациентов с устойчивостью воз-
будителя к этому препарату (Z-тест для пропорций) 
(табл. 5).

Результаты анализа показывают, что рассчи-
танная Z-статистика равна -4,01, что значительно 
превышает критическое значение Z для уровня 
значимости 0,05 (±1,96), p<0,05. Эти результаты 
показывают, что пациенты с полиР туберкулезом 
имеют более высокую вероятность получения 
устойчивости возбудителя к изониазиду по срав-
нению с пациентами с моноР.

Заключение

Показатель заболеваемости туберкулезом с моно- 
и полирезистентностью в Киргизии за период с 2017 
по 2023 гг. имел разнонаправленную динамику: 

снижение до 430 случаев к 2020 г., до 361 случаев – 
к 2021 г., увеличение до 461 случая к 2023 г. Одной 
из причин такого расклада является пандемия но-
вой коронавирусной инфекции, которая вызвала 
сокращение объема противотуберкулезной помо-
щи населению. В стране в этот период наблюдается 
снижение показателей общей заболеваемости ТБ 
среди населения почти в 1,5 раза в 2020 и 2021 гг. 
по сравнению с 2019 г. В целом, среди общего ко-
личества больных с моноР и полиР ТБ у преоб-
ладающего большинства (80,8%) это были новые 
случаи, и в 87,6% это был легочный ТБ. Показатель 
заболеваемости ТБ с моноР и полиР снизился с 10,1 
в 2017 г. до 6,5 на 100 тыс. населения в 2023 г. на фоне 
снижения общей заболеваемости ТБ среди населе-
ния КР и при этом положительный прирост заболе-
ваемости моноР и полиР ТБ наблюдались в 2019 г. 
(+16,7%) и в 2022 г. (+53,7%). Показатель заболевае-
мости рифР ТБ по темпу прироста демонстрировал 
тенденцию к снижению, а при моноР и полиР ТБ 
отмечались его колебания в сторону повышения 
(2019 г. +16,7%, 2022 г. + 53,7% в) или снижения 
(2020 г. – 37,1%, 2023 г. – 0,22%), что настораживает 
и призывает к наблюдению за процессом в динамике. 
Среди лекарственной резистенности МБТ наиболее 
распространенной (81,8%) является устойчивость 
к изониазиду при подтвержденной чувствительно-
сти к рифампицину независимо от лекарственной 
устойчивости к другим противотуберкулезным пре-
паратам, что предполагает более низкий показатель 
эффективности лечения по сравнению с ТБ при со-
храненной чувствительностью к ПТП.
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Анализ факторов риска неблагоприятного течения туберкулеза, 
выявленного у пациентов при госпитализации с подозрением  
на COVID-19 
Е.А. БОРОДУЛИНА, Е.В. ЯКОВЛЕВА, С.А. ЗУБАКИНА, К.В. ЖИЛИНСКАЯ, Е.В. РУССКИХ 

ФГБОУ ВО «Самарский государственный медицинский университет» МЗ РФ, г. Самара, РФ

Цель исследования: анализ факторов риска неблагоприятного течения туберкулеза, выявленного у пациентов при госпи-
тализации с подозрением на COVID-19.

Материалы и методы. Из 1079 пациентов, госпитализированных с подозрением на COVID-19 и пневмонию, методом 
сплошной выборки ретроспективно отобрано 120 историй болезней пациентов с туберкулезом, летальный исход – в 17,5% 
случаев (21/120).

Результаты. У пациентов с летальным исходом чаще встречались хронические заболевания почек, сахарный диабет и де-
фицит массы тела. Из лабораторных данных наиболее значимыми факторами риска неблагоприятного исхода оказались: 
уровень гемоглобина менее 110 г/л, общего белка менее 60,4 г/л, D-димера более 2,21 мкг/мл, С-реактивного белка более 
91,9 мг/л. 
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The objective: to analyze risk factors of the unfavorable course of tuberculosis detected in the patients hospitalized with suspected 
COVID-19.

Subjects and Methods. Of 1079 patients hospitalized with suspected COVID-19 and pneumonia, 120 case histories of patients 
with tuberculosis were retrospectively selected using a continuous sampling method; the fatal outcome was reported in 17.5% of 
cases (21/120).

Results. Chronic kidney disease, diabetes mellitus, and underweight were more common among patients with a fatal outcome. 
Of the laboratory data, the most significant risk factors for an unfavorable outcome were as follows: levels of hemoglobin below 
110 g/l, total protein below 60.4 g/l, D-dimer above 2.21 μg/ml, and C-reactive protein above 91.9 mg/l. 
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Введение

Клиническая картина новой коронавирусной 
инфекции (COVID-19) и туберкулеза имеют по-
хожие проявления, что затрудняет дифференци-

альную диагностику [5, 6, 7, 13, 16]. Некоторые из 
общих симптомов, такие как кашель, лихорадка, 
общая слабость, потеря аппетита и одышка, мо-
гут маскировать проявления туберкулеза на фоне 
COVID-19 и наоборот [2, 18]. При этом есть сим-
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птомы, которые более характерны для туберкулеза 
(похудание, ночная потливость, кровохарканье) или 
для COVID-19 (потеря обоняния и вкуса, головная 
боль, боль в горле, ломота в теле, заложенность носа, 
диарея [10, 12,14, 17].

В ряде исследований отмечается, что в период 
пандемии COVID-19 среди больных туберкулезом 
значительную долю умерших составляли пациенты 
при сочетании с ВИЧ-инфекцией.

Изучение факторов риска неблагоприятного ис-
хода туберкулеза у пациентов, первоначально го-
спитализированных с подозрением на COVID-19, 
сохраняет свою актуальность даже в период спада 
пандемии. Во-первых, пандемия внесла существен-
ные изменения в систему оказания медицинской 
помощи, что привело к перераспределению ресур-
сов и временному снижению внимания к другим 
социально значимым заболеваниям, включая ту-
беркулез [3, 6, 15]. Это создало предпосылки для 
формирования когорты пациентов с поздней диа-
гностикой туберкулеза, которые потребуют особо-
го подхода в лечении и реабилитации в ближайшие 
годы. 

Цель исследования

Анализ факторов риска неблагоприятного те-
чения туберкулеза, выявленного у пациентов при 
госпитализации с подозрением на COVID-19.

Материал и методы

В течение 2022-2023 гг. было госпитализирова-
но 1079 пациентов с пневмонией в пульмоноло-
гическое отделение, методом сплошной выборки 
ретроспективно из них отобрано 120 пациентов, 
у которых в дальнейшем верифицирован тубер-

кулез. Показаниями для госпитализации было 
наличие более 2 баллов по шкале CURB-65. 
В приемном покое всем пациентам проводился 
анализ мазка из зева методом полимеразной цеп-
ной реакции в реальном времени (ПЦР-РВ) на 
SARS-CoV-2 и анализ мокроты на КУМ методом 
микроскопии. У всех пациентов при поступлении 
в стационар имелись респираторные жалобы, а по 
данным КТ ОГК описано наличие паттерна мато-
вого стекла. В дальнейшем диагноз туберкулеза 
у  всех 120 пациентов был подтвержден культу-
ральными методами. Из 120 пациентов с тубер-
кулезом у 17,5% (21/120) был летальный исход, 
80,9% (17/21) умерли в ПТД, а 19,1% (4/21)  – 
в  пульмонологическом отделении (по тяжести 
состояния не могли быть переведены); основным 
патологоанатомическим диагнозом во всех случа-
ях был туберкулез легких.

Статистическая обработка данных проводилась 
в  программе MedCalc 19.2.6. statistical software. 
Нормальность распределения признаков оценена 
при помощи критерия Шапиро-Уилка; далее при 
статистической обработке применены непараме-
трические методы. Применен U-критерий Ман-
на-Уитни, критерий хи-квадрат и критерий Фише-
ра; логистическая регрессия; построение и анализ 
ROC-кривых. Статистически значимыми считали 
различия между группами при вероятности случай-
ного различия p<0,05.

Результаты и обсуждение

Случаи туберкулеза распределены в 2 груп-
пы: в 1 группе (99 пациентов), у которых настоя-
щий случай закончился благоприятно, во 2 груп-
пе (21  пациент), у которых настоящий случай 
закончился летальным исходом. Сопутствующая 

Рис. 1. Частота (%) жалоб, предъявляемых пациентами обеих групп при госпитализации
Fig. 1. Frequency (%) of complaints presented by patients of both groups during hospitalization
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ВИЧ-инфекция была у 67,7% (67/99) в 1 группе 
и у 52,3% (11/21) – во 2 группе, p=0,14. Сопутству-
ющая COVID-19 была у 15,2% (15/99) 1 группы 
и у 33,3% (7/21) – во 2 группе, p=0,051. По полу 
отличий не было: 27,3% (27/99) – в 1 группе и 42,9% 
(9/21) – во 2 группе составили женщины (p=0,157). 

Таблица 1. Анамнестические особенности пациентов обеих групп
Table 1. Specific history features of patients from both groups

Показатели
Группа 1, n=99 Группа 2, n=21

p
абс. (%) абс. (%)

Сопутствующие заболевания

Анемия 50 (50,5) 12 (57,1) 0,581

ВИЧ-инфекция 57 (57,6) 15 (71,4) 0,24

Бронхиальная астма 2 (2) 0 0,512

Вирусные гепатиты 42 (42,4) 7 (33,3) 0,442

Гипотиреоз 2 (2) 0 0,512

Дефицит массы тела 18 (18,2) 8 (38,1) 0,002

Заболевания почек 2 (2) 2 (9,5) 0,002

Сахарный диабет 5 (5,1) 2 (9,5) 0,002

Туберкулез в анамнезе 76 (76,8) 18 (85,7) 0,367

ХОБЛ 6 (6,1) 1 (4,8) 0,818

Заболевания ЖКТ 8 (8,1) 0 0,178

Онкозаболевания 6 (6,1) 0 0,234

Психич. заболевания 10 (10,1) 2 (9,5) 0,937

Социально значимые факторы

ПИН 1 (1) 0 0,64

Злоупотребление алкоголем 14 (14,1) 1 (4,8) 0,572

Пребывал в МЛС 6 (6,1) 2 (9,5) 0,453

Безработный 8 (8,1) 1(4,8) 0,712

БОМЖ 4 (4) 1(4,8) 0,881

Особенности проявления заболевания

Длительность:
 более месяца 
более 2 недель

21 (21,2)
27 (27,3)

5 (23,8)
3 (14,3)

0,793
0,617

Предшествующее лечение: 
жаропонижающие  

антибиотики
45 (45,5)
24 (24,2)

11 (52,4)
8 (38,1)

0,564
0,244

Локализация в легких:
верхнедолевая 

полисегментарная 
односторонняя 

14 (14,1)
52 (52,5)
41 (41,4)

5 (23,8)
13 (61,9)
9 (42,9)

0,271
0,434
0,904

Плеврит 23 (23,2) 8 (38,1) 0,264

Полости распада в легких 46 (46,5) 6 (28,6) 0,804

Нахождение в ОРИТ 2 (2) 3 (14,3) 0,001

Me [Q1; Q3] Me [Q1; Q3] 

 Повышение температуры тела oС 38,5 [38; 39] 39 [38; 39,4] p = 0,09

Сатурация % 97 [96; 98] 95 [94; 97] p = 0,85

Медиана возраста 42 (41-44) года в 1 группе и 42 
(39-52) года – во 2 группе, p=0,98.

Среди жалоб, предъявляемых пациентом при по-
ступлении, отличий не было (рис. 1).

При изучении данных анамнеза выявлены ста-
тистически значимые отличия по сопутствующим 
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заболеваниям в исследуемых группах (табл. 1): сре-
ди пациентов 2 группы чаще встречались хрониче-
ские заболевания почек, сахарный диабет, дефицит 
массы тела, злоупотребление алкоголем, отсутствие 
постоянного места жительства.

Общее тяжелое состояние, потребовавшее нахож-
дения пациента в ОРИТ, ожидаемо чаще наблюдалось 
также во 2 группе. При этом ни по срокам от начала 
клинических проявлений до госпитализации, ни по 
рентгенологическим особенностям статистически 
значимых отличий между группами не было (табл. 1).

Среди лабораторных данных (табл. 2) выявлены 
значимые отличия между 1 и 2 группами: по уров-
ню D-димера, С-реактивного белка, общего белка, 
эритроцитов, гемоглобина.

Для определения возможных факторов риска 
летального исхода применен метод логистической 
регрессии с пошаговым включением изученных по-
казателей и последующим построением ROC-кри-
вых. Наиболее значимыми факторами оказались: 
уровень гемоглобина менее 110 г/л, общего белка 
менее 60,4 г/л, D-димера более 2,21 мкг/мл, С-ре-
активного белка более 91,9 мг/л (табл. 3).

Таблица 2. Лабораторные данные пациентов по группам на момент поступления 
Table 2. Laboratory data of patients by the groups at the moment of admission to hospital

Показатель Группа 1
Me [Q1; Q3]

Группа 2
Me [Q1; Q3] p

CD4+ (для ЛЖВ) кл/мкл 46 [24,7; 99,5] 49,5 [21; 67] 0,504

АЛАТ Ед/л 22,5 [12; 39] 15 [7,5; 23,5] 0,14

АСАТ Ед/л 29,9 [22,7; 40,9] 32 [18; 53,3] 0,979

Билирубин мкмоль/л 7,6 [6,56; 9,1] 9,2 [5,6; 14] 0,335

Глюкоза ммоль/л 5,57 [5,4; 5,9] 5,4 [4,7; 5,6] 0,32

Д-димер мкг/мл 0,93 [0,49;1,68] 3,22 [1,69; 5] 0,002

Лейкоциты (%) 7,6 [6,9; 8,3] 7,6 [6,3; 10] 0,98

Лимфоциты (%) 14,6 [12,1; 17,4] 10,9 [7,7; 17,3] 0,23

Моноциты (%) 8 [6; 8] 7,5 [3,9; 10] 0,99

П/я (%) 2 [1; 3] 1 [1; 5] 0,75

С/я (%) 72 [68; 77] 79 [64; 83] 0,18

МНО 1,01 [0,98; 1,06] 1,02 [0,97; 1,24] 0,89

Мочевина мкмоль/л 4,45 [3,9; 4,7] 3,91 [2,9; 6,3] 0,76

ПТИ по Квику % 96,8 [86,6; 106,3] 94,5 [84,1; 104,9] 0,54

СОЭ мм/час 64 [48; 77] 78 [54; 98] 0,19

СРБ мг/л 55,6 [43,1; 72,2] 109,7 [38,4; 186,5] 0,04

Тромбоциты 109/л 235,5 [209; 270] 198 [125; 340] 0,19

Фибриноген г/л 4,1 [2,9; 4,9] 3,9 [3,1; 6,4] 0,48

Эозинофилы (%) 1 [0,1; 1] 0,7 [0; 2] 0,91

Эритроциты 1012/л 3,92 [3,7; 4,2] 3,5 [3,1; 3,8] 0,029

Общий белок г/л 68 [64,7; 72,4] 60,4 [56; 68,5] 0,02

Гемоглобин г/л 118 [112; 126] 100 [91; 105] 0,005

Креатинин мкмоль/л 66,5 [64; 70] 63 [58,5; 68,4] 0,34

Таблица 3. Регрессионная модель факторов риска 
летального исхода
Table 3. Regression model of risk factors for a fatal outcome

Логарифмическое правдоподобие – 
2 нулевой модели 35,989

Логарифмическое правдоподобие – 
2 полной модели 17,474

Хи-квадрат 18,515

Уровень значимости p=0,001

Кокс & Снелл R2 0,4393

Нэйджелкерк R2 0,6506

Переменная Порог Станд. 
ошибка Вальд p

Гемоглобин 110 0,027077 0,02572 0,008

СРБ 91,9 0,014048 2,9319 0,008

D-димер 2,21 0,41660 2,2844 0,001

Общий белок 60,4 0,082500 0,6145 0,043

Постоянная  – 6,01100 0,02232 0,008

Площадь под кривой ROC (AUC) 0,938

Среднеквадратическая ошибка 0,0495

Интервал доверия 95% от 0,792 до 0,992
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Площадь под ROC-кривой указанных факторов 
составляет 0,938, что указывает на высокую значи-
мость полученной модели (рис. 2).

Заключение

В исследовании установлено, что наличие со-
путствующих заболеваний, а именно сахарного 
диабета и хронических заболеваний почек, стати-
стически значимо чаще встречается среди паци-
ентов с летальным исходом туберкулеза, что со-
гласуется с мнением других авторов [4, 8, 9, 11]. 
Важным фактором является также дефицит массы 
тела, что соответствует данным литературы [14]. 
Среди лабораторных показателей неблагоприят-
ным фактором является повышение С-реактивного 
белка, что также уже отмечено в публикациях [16, 
17]. В  исследовании неблагоприятные факторы 
исхода туберкулеза впервые проанализированы 
комплексно в контексте пандемии COVID-19, наи-
более значимыми оказались: уровень гемоглобина 
менее 110 г/л, общего белка менее 60,4 г/л, D-ди-
мера более 2,21 мкг/мл, С-реактивного белка более 
91,9 мг/л.

Рис. 2. ROC-кривые наиболее значимых возможных 
факторов риска летального исхода при туберкулезе, 
ROC AUC=0,938; р=0,001
Fig. 2. ROC curves of the most significant potential risk factors  
of a fatal outcome in tuberculosis, ROC AUC=0.938; p=0.001
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Туберкулез с множественной лекарственной устойчивостью: 
отдаленные результаты лечения  
Т.Ю. ЛЕЩУК 

Учреждение образования «Гродненский государственный медицинский университет», г. Гродно, Республика Беларусь

Цель исследования: оценить отдаленные результаты лечения больных туберкулезом с множественной лекарственной 
устойчивостью (МЛУ-ТБ), выявленных при профилактических осмотрах (скрининг) или при обращении в медицинские 
учреждения (обращение).

Материалы и методы. Проведен ретроспективный анализ данных медицинских карт 147 стационарных пациентов, прохо-
дивших лечение по поводу МЛУ-ТБ легких с бактериовыделением в Гродненском областном клиническом центре «Фти-
зиатрия». 

Результаты. При скрининге было выявлено 103/147 (70,1%) случая туберкулеза легких, при обращении – 44/147 (29,9%), 
p<0,001. Результаты лечения удалось отследить только у 114 пациентов. Прекращение бактериовыделения у пациентов, 
выявленных при скрининге, наступило в срок до 6 месяцев (включительно) статистически значимо чаще, чем среди па-
циентов, выявленных при обращении (61/82 (74,4%) против 15/32 (46,9%), р≤0,05). За 18 месяцев успешный результат 
лечения был достигнут статистически значимо чаще у пациентов, выявленных при скрининге (26/82 (31,7%), 95% ДИ 
22,6-42,4), чем при обращении (4/32 (12,5%), 95% ДИ 5,0-28,1), p=0,046. Из 114 пациентов удалось получить хороший 
результат лечения у 86 (75,4%) 95% ДИ (66,8-82,4) пациентов независимо от срока лечения и пути выявления ТБЛ: 65 па-
циентов, выявленных при скрининге, и 21 – при обращении. 

Ключевые слова: туберкулез органов дыхания с множественной лекарственной устойчивостью, отдаленные результаты ле-
чения, профилактические цифровые рентгенографические исследования. 

Для цитирования: Лещук Т.Ю. Туберкулез с множественной лекарственной устойчивостью: отдаленные результаты лече-
ния // Туберкулёз и болезни лёгких. – 2026. – Т. 104, № 2. – С. 33–37. http://doi.org/10.58838/2075-1230-2026-104-2-33-37

Multidrug Resistant Tuberculosis: Postponed Treatment Outcomes

T.YU. LIASHCHUK

Grodno State Medical University, Grodno, Belarus

The objective: to evaluate postponed treatment outcomes in the patients with multidrug resistant tuberculosis (MDR TB) detected 
during preventive screening and by self-referral to a medical unit. 

Subjects and Methods. Data from in-patient records of 147 patients were retrospectively analyzed. All those patients 
had MDR TB with a positive result of sputum tests and underwent treatment in the Grondo Regional Clinical Center of 
Phthisiology.  

Results. 103/147 (70.1%) cases of pulmonary tuberculosis were detected by screening, while 44/147 (29.9%) were detected by 
self-referral, p<0.001. It was possible to trace treatment outcomes in 114 patients only.  Sputum conversion was achieved in the 
patients detected by screening within 6 months (inclusive) which was statistically significantly more frequently than among patients 
identified during self-referral (61/82 (74.4%) versus 15/32 (46.9%), p≤0.05). Over 18 months, successful treatment outcomes 
were achieved statistically significantly more often in patients detected by screening (26/82 (31.7%), 95% CI 22.6-42.4) versus 
self-referral (4/32 (12.5%), 95% CI 5.0-28.1), p=0.046. Of 114 patients, a favorable treatment outcome was achieved in 86 (75.4%) 
95% CI (66.8-82.4) patients, regardless of the duration of treatment and the way of tuberculosis detection: 65 patients detected by 
screening and 21 patients detected by self-referral. 

Key words: multidrug-resistant respiratory tuberculosis, long-term treatment results, preventive screening by X-ray. 
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Введение

По официальным данным, средняя предполага-
емая распространенность туберкулеза с МЛУ-ТБ 
в мире составляет 3,7% (колебания – от 2,1 до 5,2%), 
а в 27 странах, в том числе бывшего Советского 
Союза, данный показатель превышает 6,5% [1, 2, 7, 
9]. В Республике Беларусь туберкулез с МЛУ-ТБ 
выявляется у 37% впервые выявленных пациентов 
[4, 12, 13]. В мире показатели успешности лечения 
пациентов МЛУ/РУ-ТБ постепенно повышаются, 
но остаются на низком уровне. В 2023 г. лечение по-
лучали лишь двое из пяти пациентов с лекарствен-
но-устойчивым туберкулезом. В 2020 г. общемиро-
вой показатель успешности лечения МЛУ/РУ-ТБ 
составил 63% (по сравнению с 60% в 2019 г. и 50% 
в 2012 г.) [6, 8, 9, 10]. Это свидетельствует о значи-
мой роли первичной лекарственной устойчивости 
в эпидемиологии туберкулеза [11, 14, 15, 17, 18]. 

Для раннего выявления туберкулеза органов ды-
хания (ТОД) на амбулаторно-поликлиническом 
этапе оказания медицинской помощи взрослым 
пациентам в Республике Беларусь сохранилась 
и действует стройная система дифференцирован-
ных профилактических рентгенологических об-
следований (скрининг) подлежащего контингента 
[3, 4, 5]. В обследование включены: «обязательные 
контингенты» – это группы населения, которые 
имеют высокий риск заражения окружающих при 
заболевании туберкулезом по роду своей профес-
сиональной деятельности; «угрожаемые континген-
ты» – это группы повышенного риска заболевания 
туберкулезом [4, 5, 6].

Цель исследования

Оценить отдаленные результаты лечения боль-
ных туберкулезом с множественной лекарствен-
ной устойчивостью (МЛУ-ТБ), выявленных при 
профилактических осмотрах (скрининг) или при 
обращении в медицинские учреждения. 

Материалы и методы

Ретроспективно изучено 147 медицинских карт 
стационарных пациентов, проходивших лечение по 
поводу МЛУ-ТБ органов дыхания в Гродненском 
областном клиническом центре «Фтизиатрия». 
Мужчин было 117/147 (79,6%), женщин – 30/147 
(20,4%), (p<0,001). Медиана возраста мужчин – 45 
лет, женщин – 44 года, статистически значимо не 
различалась (p=0,9751). В стационаре всем пациен-
там проведено комплексное обследование на осно-
вании «Клинического руководства по диагностике 
и лечению туберкулеза и его лекарственно-устойчи-
вых форм», утвержденного приказом Министерства 
здравоохранения Республики Беларусь № 601 от 
30.05.2017 г. Обследование включало клиническое 
наблюдение, лабораторные и инструментальные 

исследования. При необходимости проводилось 
цифровое рентгенологическое обследование ор-
ганов грудной клетки, фибробронхоскопия. Все 
пациенты обследованы на наличие бактериовы-
деления (бактериоскопия, культуральные методы 
ВАСТЕС, плотные среды), молекулярно-генети-
ческие методы (GeneХpert) в соответствии с ру-
ководством по лабораторной диагностике тубер-
кулеза, утвержденным приказом МЗ Республики 
Беларусь № 377 от 22.03.2013 г. Ретроспективный 
анализ медицинской документации позволил раз-
делить пациентов в зависимости от пути выявления 
туберкулеза на две группы: 1 группа – 103 пациента, 
туберкулез заподозрен при проведении скрининга 
и в последующем подтвержден; 2 группа – 44 па-
циента, туберкулез выявлен при обращении в ле-
чебное учреждение с жалобами, характерными для 
туберкулеза, и в последующем подтвержден. Диа-
гноз ТОД устанавливался врачом-фтизиатром на 
основании клинического и инструментального об-
следования (жалобы, анамнез жизни и заболевания, 
рентгенологические и лабораторные исследования). 
Эффективность лечения и сроки абациллирования 
оценивались по общепринятым фтизиатрическим 
стандартам. Оценка результатов основного курса 
лечения пациентов производилась с использова-
нием стандартных определений исходов лечения 
туберкулеза согласно клиническому руководству.

Дизайн исследования соответствовал открыто-
му клиническому выборочному ретроспективному 
наблюдению. Статистическую обработку данных 
проводили при помощи пакета Statistica 10.0 (се-
рийный номер AXAR207F394425FA-Q). Критерии 
включения в исследование: пациенты с впервые вы-
явленным туберкулезом органов дыхания, старше 
18 лет, у которых выявлены МБТ с МЛУ. Различия 
между сравниваемыми показателями считались ста-
тистически значимыми при p≤0,05.

Результаты исследования

Из 147 пациентов с ТОД значимо чаще выяв-
ление было при скрининге (1 группа – 103/147 
(70,1%); 95% (ДИ) 62,2-76,9), чем по обращению 
с жалобами в медицинское учреждение (2 группа – 
44/147 ( 29,9%); 95% (ДИ) 23,1-37,8) (p<0,001). По 
структуре клинических форм среди 147 пациентов 
чаще всего был выявлен инфильтративный туберку-
лез, как в 1 группе, так и во 2 (79/103-76,7%) (95% 
ДИ 64,2-85,8) и (28/44-63,6%) (95% ДИ 43,9-79,6), 
(p=0,127). Однако во 2 группе более тяжелые формы 
встречались чаще, чем в 1 группе: диссеминирован-
ная – 8 (18,2%) 95% ДИ 7,6-37,4 против 4 (3,9%) 95% 
ДИ 1,1-12,5, p=0,019. Казеозная пневмония (3/44 
(6,8%), 95% ДИ 1,7-23,7) и фиброзно-кавернозный 
туберкулез (5/44 (11,4%), 95% ДИ 3,8-29,5) выявля-
лись лишь во 2 группе (p=0,288 и p=0,009 соответ-
ственно). Напротив, очаговый туберкулез (11/103 
(10,7%), 95% ДИ 5,0-21,3) и туберкулема легких 
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(9/103 (8,7%), 95% ДИ 3,8-18,9) выявлялись лишь 
в 1 группе (p=0,073 и p=0,231 соответственно). 

При ретроспективном анализе отдаленных ре-
зультатов лечения (18-24 месяцев) и сроков аба-
циллирования удалось получить данные у 114/147, 
из них 27 (23,7%) относились к «обязательному 
контингенту», а 87 (76,3%) – к «угрожаемому кон-
тингенту». Основным путем выявления ТОД для 
обязательного и угрожаемого контингентов было 
регулярное выполнение скрининговых рентгено-
логических обследований. При скрининге выявле-
но 82-71,9% (95% ДИ 63,1; 79,4) случая, при обра-
щении обнаружено 32-28,1% (95% ДИ 20,6; 36,9) 
(p<0,001)). Анализ отдаленных результатов лече-
ния пациентов (в сроки 18 и 24 месяцев) показал: 
успешный результат достигнут у 86/114 (75,5%), 
неэффективное лечение было у 28/114 (24,5%), 
p<0,001. 

Абациллирование у пациентов, выявленных при 
скрининге, наступило в срок до 6 месяцев (включи-
тельно) статистически значимо чаще (p=0,05), чем 
среди пациентов, выявленных при 61/82 – 74,4% 
против обращения 15/32-46,9% (табл. 1). 

Данные по успешному лечению пациентов в срок 
до 18 месяцев при разных путях выявления ТБЛ 
представлены в табл. 2. Так, за 18 месяцев лечения 
успешный результат лечения был достигнут стати-
стически значимо чаще у пациентов, выявленных 
при скрининге (26/82 – 31,7%) (95% ДИ 22,6; 42,4), 

Таблица 1. Сроки абациллирования пациентов при разных путях выявления туберкулеза легких (абс. (%), [ДИ])
Table 1. The time of sputum conversion in tuberculosis patients detected by different ways (abs. (%) [CI])

Пути выявления ТБЛ Всего обследованных
Сроки абациллирования

до 6 месяцев, включительно более 6 месяцев

Всего 114 76 (66,6), [57,6-74,7] 38 (33,4), [25,3-42,4)

Скрининг  82 61 (74,4), [64,0-82,6] 21 (25,6), [17,4-36,0]

 p p=0,05 p=0,05 p=0,006

При обращении  32 15 (46,9), [30,9-63,6] 17 (53,1), [36,4-69,1]

Таблица 2. Сроки успешного лечения пациентов с разными путями выявления ТОД (абс. (%), [ДИ])
Table 2. Time for achieving favorable treatment outcomes in tuberculosis patients detected by different ways (abs. (%) [CI])

Результат лечения Всего
Путь выявления ТОД

Значение pскрининг 
(n=82) обращение (n=32)

Успешный  86 

срок до 18 мес. включительно

26 (31,7), [22,6-42,4] 4 (12,5), [5,0-28,1] p=0,046

срок 24 мес. и более

39 (47,5), [37,1-58,2] 17 (53,1),  [36,4-69,1] p=1

чем при обращении (4/32 – 12,5%) (95% ДИ 5,0; 
28,1) (p=0,046). 

В более поздние сроки (24 и более месяцев) кли-
ническое излечение наступило еще у 17/32 (53,1%) 
пациентов, выявленных при обращении с жалобами, 
и у 39/82 (47,5%), выявленных при скрининге, p=1. 

Таким образом, раннее выявление ТБЛ путем 
скрининга способствует повышению эффектив-
ности лечения, позволяет повысить частоту аба-
циллирования в более ранние сроки (до 6 месяцев 
у 74,4%; 95% ДИ 64,0-82,6), способствует успешно-
му излечению в более ранние сроки (до 18 месяцев 
31,7%; 95% ДИ 22,6-42,4) по сравнению с группой 
пациентов, выявленных при обращении (46,9%; 95% 
ДИ 30,9-63,6); 12,5%; 95% ДИ 5,0-28,1), (p=0,001) 
соответственно. 

Заключение

1. �Среди 147 обследованных пациентов с МЛУ-ТБ 
легких преобладала инфильтративная форма – 
72,8% (107), как среди выявленных путем скри-
нинга, так и при обращении. При обращении 
чаще обнаруживались распространенные формы 
(диссеминированный туберкулез, казеозная пнев-
мония, фиброзно-кавернозный туберкулез), при 
скрининге – ограниченные формы.

2. �Успешный результат лечения у пациентов 
с МЛУ-ТБ и бактериовыделением (n=114) на-
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ступил статистически значимо чаще 86 (75,4%), 
чем неэффективный результат – 28 (24,5%) па-
циентов, p<0,001.

 3. �В группе скрининга своевременное выявление 
ТБЛ позволяет в срок до 6 месяцев (включи-
тельно) статистически значимо чаще получить 
прекращение бактериовыделения, чем среди 

пациентов, выявленных при обращении (61/82 
(74,4%) против 15/32 (46,9%), p≤0,05). За 18 ме-
сяцев успешный результат лечения был достиг-
нут статистически значимо чаще у пациентов, 
выявленных при скрининге (26/82 (31,7%), 95% 
ДИ 22,6-42,4), чем при обращении (4/32 (12,5%), 
95% ДИ 5,0-28,1), p=0,046. 
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Реальная продолжительность химиотерапии больных 
лекарственно-устойчивым туберкулезом как основа расчета 
потребности в противотуберкулезных препаратах 
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Цель исследования: изучить реальную продолжительность курса химиотерапии больных, зарегистрированных на режи-
мы лечения лекарственно-устойчивого туберкулеза, и факторы, на нее влияющие. 

Материалы и методы. Проведен в целом по России анализ продолжительности химиотерапии (ХТ) лекарственно-устой-
чивого туберкулеза – 23798 случаев. Использованы метод Каплана-Майера и регрессия Кокса.

Результаты. На продолжительность химиотерапии (ХТ) от начала до фиксации результата оказывали влияние следу-
ющие факторы: при результате «успешное лечение» – регистрационная группа, режим ХТ, статус ВИЧ, пол пациента 
(независимое влияние), из них максимальное влияние имели регистрационная группа и режим ХТ; при результате «не-
удача лечения» – только сам режим ХТ (статистически значимое влияние); при результате «летальный исход по лю-
бой причине»  – все вышеуказанные факторы (независимое влияние), кроме пола; при результате «летальный исход 
от туберкулеза» – регистрационная группа и режим ХТ (максимальное влияние); при результате «летальный исход не 
от туберкулеза» – регистрационная группа и положительный ВИЧ-статус; при результате «прерывание» пациентом – 
анамнестические данные (предыдущий курс был неэффективным, ранее использовался эмпирический режима ХТ) (не-
зависимое влияние); при результате «выбыл» из-под наблюдения – не было влияния перечисленных факторов. 

Заключение. Полученные результаты могут учитываться при расчете потребности в противотуберкулезных препаратах. 
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The objective: to study the actual duration of chemotherapy in patients registered for treatment with drug-resistant tuberculosis 
regimens and the factors providing impact on it. 

Subjects and Methods. Using the Kaplan-Meier and Cox regression methods, the duration of treatment of 23,798 cases of 
tuberculosis in Russia was analyzed.

Results. All studied factors, including the registration group, chemotherapy regimen, HIV status, and gender, independently 
influenced the duration of period from treatment registration to successful treatment. However, the registration group and 
chemotherapy regimen had the greatest impact. Only the chemotherapy regimen had a statistically significant effect on the duration 
of treatment until failure. All factors except the gender had an independent effect on the duration of treatment until death. However, 
the greatest impact on tuberculosis-related deaths was exerted by the patient group and treatment regimen, while the most significant 
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impact on other causes was exerted by the registration group and HIV status. Independent influence on the duration of treatment 
before loss to follow-up included the initiation of treatment after chemotherapy failure and initiation of an empirical treatment 
regimen. The duration of treatment until transferred out outcome was not affected by any of these  factors. 

Conclusion. The obtained results will enable the development of a model for calculating the need for anti-tuberculosis drugs, taking 
into account the actual duration of treatment.
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Введение

Основные принципы расчета потребности в про-
тивотуберкулезных препаратах (ПТП) первого 
и второго ряда были изложены около 20 лет назад 
в научных публикациях и рекомендациях Минз-
дравсоцразвития России и основаны на учете числа 
пациентов /случаев, нуждающихся в лечении ТБ, 
а также схем химиотерапии (ХТ), длительности ХТ 
и плановых запасов [1, 4]. Во многом эти принципы 
сохраняют свою значимость и в настоящее время, 
однако их применение в последние годы у боль-
ных, получающих терапию по поводу туберкулеза 
с выявленной или подозреваемой устойчивостью 
возбудителя как минимум к рифампицину, ограни-
чено рядом принятых изменений: изменен принцип 
подбора ХТ, которая теперь осуществляется с уче-
том приоритетных препаратов (группы A, B и C), 
лекарственной устойчивости МБТ и индивидуаль-
ной переносимости пациентом, отсутствует жестко 
фиксированная по времени продолжительность ле-
чения, это не позволяет провести расчет противоту-
беркулезных препаратов на весь курс лечения, что 
было возможно ранее, имеется несколько, варьи-
рующих по длительности вариантов ХТ (полные 
и короткие курсы ХТ) [5, 13].

Не ставя перед собой задачу решения всех про-
блем, связанных с расчетом противотуберкулезных 
препаратов, в данной публикации мы остановимся 
лишь на длительности ХТ тех пациентов, которым 
показано назначение режимов при туберкулезе 
с множественной (МЛУ-ТБ), преширокой (пре 
ШЛУ-ТБ) и широкой (ШЛУ-ТБ) лекарственной 
устойчивостью, а также анализе основных доступ-
ных из стандартного отчета факторов, которые мо-
гут влиять на эту длительность.

Разные результаты лечения – важный показа-
тель, который необходимо учитывать при расчете 
продолжительности лечения [11]. К сожалению, 
число пациентов с разными результатами ХТ мо-
жет быть учтено лишь ретроспективно, однако этот 
аспект оказывает настолько сильное влияние на 

продолжительность лечения, что его нельзя игно-
рировать. Очевидным фактором, который следу-
ет учитывать при расчете продолжительности ХТ, 
является регистрационная группа случая лечения. 
Наиболее распространенными причинами удли-
нения сроков ХТ были: персистирующее течение 
процесса, обширное поражение и возникновение 
нежелательных реакций на препараты [10]. Также 
продолжительность ХТ зависит от режима лечения: 
при назначении режима для МЛУ-ТБ минимальная 
продолжительность ХТ составляет 9 месяцев, а для 
ШЛУ-ТБ – уже не менее 18 месяцев [5, 6]. Имеются 
данные о влиянии режима лечения с включением 
отдельных препаратов на временные параметры вы-
живаемости пациентов [12]. Влияние ВИЧ-инфек-
ции на продолжительность лечения было установ-
лено в зарубежных и отечественных исследованиях 
[11, 7]. Пол пациента, по некоторым данным, также 
может влиять на длительность лечения [3, 8]. 

Вместе с тем, нам не удалось найти исследований, 
целенаправленно рассматривающих продолжитель-
ность лечения от его начала до регистрации исхода, 
что имеет значение для определения потребности 
в лекарственном обеспечении. 

Цель исследования

Изучить реальную продолжительность курса хи-
миотерапии больных, зарегистрированных на режи-
мы лечения лекарственно-устойчивого туберкулеза, 
и факторы, на нее влияющие. 

Материалы и методы

Была изучена продолжительность лечения 23798 
пациентов с туберкулезом и наличием множествен-
ной, пре-широкой и широкой лекарственной устой-
чивости, зарегистрированных для лечения в 2023 г. 
в целом по гражданскому здравоохранению Россий-
ской Федерации. Проведено продольное когортное 
исследование. Изучали продолжительность курса 
ХТ пациента (анализ выживаемости) от даты ре-
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гистрации на курс ХТ до даты определения исхо-
да курса ХТ. Учитывались следующие результаты: 
«успешное лечение» (эффективный курс химиоте-
рапии, подтвержденный любым из методов); «неу-
дача лечения» (неэффективный курс химиотерапии, 
подтвержденный любым из методов); «летальный 
исход по любой причине» (умер от туберкулеза, 
либо от других причин); «прерывание» (пациент 
прервал лечение); «выбыл» (выбывание пациента 
из-под наблюдения с неизвестным исходов).

Пациенты были стратифицированы по четырем 
признакам, потенциально доступным для анализа 
при выгрузке агрегированных форм Федерального 
регистра лиц, больных туберкулезом (ФРБТ):

• режиму химиотерапии (IV-эмпирический ре-
жим лечения (далее – МЛУ-ТБ-Эмп); IV режим, 
назначенный по результатам теста на лекарствен-
ную чувствительность МБТ (далее – МЛУ-ТБ-ПТ), 
V режим (далее – ШЛУ-ТБ);

• регистрационной группе пациентов (впервые 
выявленные больные (далее – новые случаи), слу-
чаи лечения больных с рецидивом туберкулеза (да-
лее – рецидив), случаи лечения после неэффектив-
ного курса ХТ (далее – ПНКХТ), случаи лечения 
после прерывания курса ХТ (далее – ППКХТ), про-
чие повторные случаи лечения (далее – прочие));

Таблица 1. Однофакторный анализ медиан продолжительности курсов ХТ больных туберкулезом, 
зарегистрированных в 2023 г. 
Table 1. Univariate analysis of median duration of chemotherapy in tuberculosis patients registered in 2023

 Исход Фактор Уровни фактора Число событий Медиана 95% ИН p

Ус
пе

ш
но

е 
ле

че
ни

е

Режим химиотерапии

МЛУ-ТБ-Эмп 3125 556 548-565

<0,0001МЛУ-ТБ-ПТ 9544 584 580-587

(пре) ШЛУ-ТБ* 2695 613 609-618

Регистрационная группа

Новые случаи 6517 572 567-576

<0,0001

Рецидив 3171 611 607-616

ПНКХТ 4133 581 575-588

ППКХТ 851 610 599-620

Прочие 692 560 545-581

Статус ВИЧ
ВИЧ (+) 4450 598 593-603

<0,0001
ВИЧ (-) 10914 580 575-584

Пол
Мужчины 10777 594 590-597

<0,0001
Женщины 4587 565 559-572

Н
еу

да
ча

 л
еч

ен
ия

Режим химиотерапии

МЛУ-ТБ-Эмп 228 586 538-622

0,012МЛУ-ТБ-ПТ 992 484 459-508

(пре) ШЛУ-ТБ 697 542 511-573

Регистрационная группа

Новые случаи 408 494 465-539

0,3

Рецидив 391 531 482-568

ПНКХТ 756 525 498-555

ППКХТ 257 525 484-569

Прочие 105 448 403-528

Статус ВИЧ
ВИЧ (+) 678 502 481-528

0,4
ВИЧ (-) 1239 526 502-554

Пол
Мужчины 1507 517 493-538

0,8
Женщины 410 513 484-549

• статусу ВИЧ (с подтвержденным положитель-
ным статусом ВИЧ (далее – ВИЧ (+), с отрицатель-
ным либо недокументированным статусом ВИЧ 
(далее – ВИЧ (-));

• полу (мужской, женский).
В ходе исследования проводили анализ выжи-

ваемости методом Каплан-Майера с определени-
ем статистической значимости различий между 
отдельными группами в однофакторном анализе 
и определением 95% интервала неопределенно-
сти показателя (95% ИН). Для определения двух 
наиболее влиятельных факторов (количество фак-
торов ограничено удобством формирования и по-
следующим использованием двухмерной матрицы 
по сравнению с многомерной), влияющих на каж-
дый из исходов, проводили регрессионный ана-
лиз Кокса. Расчеты проводили в статистической 
среде R version 4.4.0 (2024-04-24 ucrt) – «Puppy 
Cup» с дополнительными пакетами «survival» 
и «survminer».

Результаты

Продолжительность лечения пациентов в зави-
симости от назначенного режима химиотерапии 
представлена в табл. 1.
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 Исход Фактор Уровни фактора Число событий Медиана 95% ИН p
С

ме
рт

ь 
от

 Т
Б

Режим химиотерапии

МЛУ-ТБ-Эмп 124 109 66-197

<0,0001МЛУ-ТБ-ПТ 567 73 55-93

(пре) ШЛУ-ТБ 265 197 177-244

Регистрационная группа

Новые случаи 303 38 25-52

<0,0001

Рецидив 200 77 43-120

ПНКХТ 256 243 197-271

ППКХТ 145 145 129-186

Прочие 52 78 41-195

Статус ВИЧ
ВИЧ (+) 44 94 25-175

0,01
ВИЧ (-) 912 123 104-143

Пол
Мужчины 754 136 115-156

0,02
Женщины 202 88 66-117

С
ме

рт
ь 

от
 д

р.
 п

ри
чи

н

Режим химиотерапии

МЛУ-ТБ-Эмп 289 161 141-182

<0,0001МЛУ-ТБ-ПТ 1721 112 100-123

(пре)ШЛУ-ТБ 521 161 141-182

Регистрационная группа

Новые случаи 1115 84 76-96

<0,0001

Рецидив 490 113 95-130

ПНКХТ 514 182 163-200

ППКХТ 286 148 132-172

Прочие 126 132 87-163

 Статус ВИЧ
+ 1764 100 93-112

<0,0001
-/нд 767 169 156-186

Пол
Мужчины 1947 124 114-132

0,2
Женщины 584 118 98-138

Пр
ер

ва
л 

КХ
Т

Режим химиотерапии

МЛУ-ТБ-Эмп 347 246 220-276

0,004МЛУ-ТБ-ПТ 1501 216 200-228

(пре)ШЛУ-ТБ 553 216 199-240

Регистрационная группа

Новые случаи 715 218 202-235

0,005

Рецидив 457 201 184-231

ПНКХТ 594 246 231-267

ППКХТ 495 211 190-233

Прочие 140 196 174-261

Статус ВИЧ
ВИЧ (+) 932 216 198-230

0,3
ВИЧ (-) 1469 224 209-240

Пол
Мужчины 480 228 205-143

0,9
Женщины 1921 217 206-230

Вы
бы

л

Режим химиотерапии

МЛУ-ТБ-Эмп 105 185 161-252

0,1МЛУ-ТБ-ПТ 427 203 174-223

(пре) ШЛУ-ТБ 97 276 223-331

Регистрационная группа

Новые случаи 196 192 167-232

0,3

Рецидив 104 233 187-322

ПНКХТ 156 236 203-269

ППКХТ 87 172 143-221

Прочие 86 194 153-276

Статус ВИЧ
ВИЧ (+) 233 218 185-264

0,4
ВИЧ (-) 396 206 181-229

Пол
Мужчины 534 209 187-226

0,1
Женщины 95 218 160-348

*стандартные формы 2-ТБ, выгружаемые из ФРБТ, не дают ШЛУ-ТБ, поэтому выделять и отдельно изучать данный фактор 
невозможно

*standard 2-TB Forms downloaded from the FRTBP do not provide data on XDR-TB, so it is impossible to isolate and study this factor 
separately
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Продолжительность лечения, особенно при ре-
гистрации исхода «эффективный курс химиотера-
пии», зависит от достаточно большого количества 
факторов (табл. 1). Вместе с тем, при практическом 
применении использование более чем двумерных 
таблиц крайне затруднительно. В связи с этим для 
выбора оптимального набора признаков был прове-
ден регрессионный анализ Кокса, результаты кото-

Рис. 1. Влияние различных факторов на продолжительность лечения до «достижения успешного лечения»
Fig. 1. The influence of various factors on treatment duration until achieving successful treatment

рого для случаев успешного лечения представлены 
на графике (рис. 1).

Все четыре выбранных фактора статистически 
значимо и независимо влияли на продолжитель-
ность ХТ больных туберкулезом. Однако наибо-
лее значимое влияние оказывали регистрацион-
ная группа и режим химиотерапии, величина HR 
в указанных группах варьировала от 0,85 до 1,04, 

Таблица 2. Медиана продолжительности ХТ до достижения успешного лечения в зависимости от регистрационной 
группы и назначенного режима ХТ
Table 2. Median duration of chemotherapy to achieve successful treatment depending on the registration group and prescribed chemotherapy regimen

Регистрационная группа

Режимы химиотерапии

МЛУ-ТБ-Эмп МЛУ-ТБ-ПТ (пре) ШЛУ-ТБ

Медиана продолжительности ХТ дни (95% ИН)

Впервые выявленные 497 (476-511) 583 (577-589) 598 (587-609)

Рецидив 611 (595-626) 604 (599-610) 633 (622-642)

ПНКХТ 584 (572-596) 563 (553-571) 614 (608-625)

ППКХТ 626 (567-665) 601 (581-614) 633 (615-654)

Прочие 558 (462-613) 553 (535-581) 586 (550-621)

Фактор Число пациентов HR (95% ИН) p

Группа Впервые выявленные
(N=6517) reference

ПНКХТ
(N=4133)

0.94
(0.90 – 0.98) 0.002 **

ППКХТ
(N=851)

0.85
(0.79 – 0.91) <0.001 ***

Прочие
(N=692)

1.04
(0.97 – 1.13) 0.275

Рецидив
(N=3171)

0.85
(0.81 – 0.88) <0.001 ***

Режим (пре)ШЛУ-ТБ
(N=2695) reference

МЛУ-ТБ-ПТ
(N=9544)

1.16
(1.11 – 1.21) <0.001 ***

МЛУ-ТБ-Эмп
(N=3125)

1.25
(1.18 – 1.31) <0.001 ***

ВИЧ ВИЧ(-)
(N=10914) reference

ВИЧ(+)
(N=4450)

0.93
(0.90 – 0.97) <0.001 ***

Пол М
(N=10777) reference

Женский
(N=4587)

1.15
(1.11 – 1.19) <0.001 ***

# Events: 15364; Global p-value (Log-Rank): 2.6439e-49
AIC: 265261.59; Concordance Index: 0.55

0.8 0.9 1 1.1 1.2 1.3
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и от 0,86 до 1,8 соответственно. Сочетание ука-
занных факторов является оптимальной также 
потому, что указанные значения предоставляет 
стандартная форма 2-ТБ. Медиана выживаемости 
для сочетания двух указанных факторов представ-
лена в табл. 2.

При анализе факторов, оказывающих влияние 
на продолжительность ХТ до момента определе-

Таблица 3. Медиана продолжительности ХТ до «летального исхода от туберкулеза» в зависимости от назначенного 
режима и регистрационной группы
Table 3. Median duration of chemotherapy until tuberculosis-related death depending on the prescribed regimen and registration group

Регистрационная группа

Режимы химиотерапии

МЛУ-ТБ-Эмп МЛУ-ТБ-ПТ (пре) ШЛУ-ТБ

Медиана продолжительности лечения, дни (95% ИН)

Впервые выявленные 35 (16-100) 39 (25-54) 39 (11-110)

Рецидив 136 (28-299) 40 (25-191) 179 (123-260)

ПНКХТ 278 (158-373) 179 (131-253) 261 (237-331)

ППКХТ 171 (11-) 135 (83-195) 162 (140-290)

Прочие 164 (2-) 52 (26-146) 285 (84-)

Рис. 2. Влияние различных факторов на продолжительность ХТ до «летального исхода от туберкулеза»
Fig. 2. The influence of various factors on chemotherapy duration until tuberculosis-related death

ния его неудачи, в регрессии Кокса статистиче-
ски значимое влияние оказывал только режим 
химиотерапии: HR МЛУ-ТБ-Эмп по сравнению 
с МЛУ-ТБ-ПТ (принят за референсный) составил 
0,85 (95% ИН 0,74-0,98; p=0,03), а МЛУ-ТБ – 0,89 
(95% ИН 0,81-0,99; p=0,027). Таким образом, при 
расчете продолжительности курса лечения можно 
исходить из данных табл. 1.

Фактор Число пациентов HR (95% ИН) p

Группа Впервые выявленные
(N=303) reference

ПНКХТ
(N=256)

0.56
(0.47 – 0.67) <0.001***

ППКХТ
(N=145)

0.62
(0.50 – 0.75) <0.001***

Прочие
(N=52)

0.89
(0.66 – 1.20) 0.434

Рецидив
(N=200)

0.81
(0.67 – 0.97)

     
0.02 *

Режим (пре)ШЛУ-ТБ
(N=265) reference

МЛУ-ТБ-ПТ
(N=567)

1.39
(1.18 – 1.62) <0.001***

МЛУ-ТБ-Эмп
(N=124)

1.23
(0.98 – 1.53) 0.07

ВИЧ ВИЧ(-)
(N=912) reference

ВИЧ(+)
(N=44)

1.52
(1.12 – 2.07) 0.007**

Пол М
(N=754) reference

Женский
(N=202)

1.09
(0.93 – 1.28) 0.283

# Events: 956; Global p-value (Log-Rank): 9.4327e-19
AIC: 11131.09; Concordance Index: 0.63

0.6 0.8 1 1.2 1.4 1.6 1.8 2 2.2
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Рис. 3. Влияние различных факторов на продолжительность ХТ до «летального исхода от других причин»
Fig. 3. The influence of various factors on chemotherapy until death from other causes

Наиболее значимым на продолжительность ХТ 
до «летального исхода от туберкулеза» (рис. 2) 
было влияние факторов: регистрационная груп-
па пациента (величина HR варьировала от 0,56 до 
1) и режим химиотерапии (от 0,72 до 1). Влияние 
ВИЧ (+), на первый взгляд, представляется еще 
более значимым (от 1 до 1,52, что связано с тем, что 
«летальный исход от туберкулеза» может быть заре-
гистрирован только в том случае, если ВИЧ-инфек-
ция имеет стадию бессимптомного статуса), однако 
число таких случаев даже в годовой когорте в целом 
по стране слишком мало (44), чтобы их учитывать 
[2]. Таким образом, для расчета ожидаемого числа 
дней ХТ для умерших от туберкулеза была сфор-
мирована табл. 3.

Сходное сочетание независимых факторов отме-
чалось в отношении регистрации продолжительно-
сти ХТ до «летального исхода от других причин» 
(рис. 3), где наибольшее влияние оказывали при-
надлежность к регистрационной группе (величина 
HR варьировала от 0,56 до 1) и наличие ВИЧ-ин-
фекции (от 1 до 1,52). Данный фактор можно учесть, 
поскольку федеральный регистр лиц, больных ту-
беркулезом, позволяет стратифицировать данные 
в зависимости от наличия или отсутствия ВИЧ-ин-
фекции (табл. 4).

Таблица 4. Медиана продолжительности ХТ 
до «летального исхода не от туберкулеза» в зависимости 
от назначенного режима ХТ и ВИЧ-статуса 
Table 4. Median duration of chemotherapy until death of other causes 
depending on the prescribed regimen and HIV status

Регистрационная 
группа

Статус ВИЧ

Положительный Отрицательный/ 
нет данных

Медиана продолжительности ХТ, дни (95% ИН)

Впервые  
выявленные 72 (64-83) 138 (114-166)

Рецидив 90 (74-119) 158 (124-198)

ПНКХТ 150 (136-199) 198 (181-223)

ППКХТ 145 (126-171) 192 (131-292)

Прочие 105 (66-156) 154 (121-215)

Независимыми факторами, влияющими на про-
должительность ХТ до наступления исхода «пре-
рвал курс химиотерапии», были: «лечение после 
неэффективного курса ХТ» (способствовала уве-
личению продолжительности лечения: HR=0,87; 

Фактор Число пациентов HR (95% ИН) p

Группа Впервые выявленные
(N=1115) reference

ПНКХТ
(N=514)

0.68
(0.61 – 0.76) <0.001***

ППКХТ
(N=286)

0.75
(0.66 – 0.86) <0.001***

Прочие
(N=126)

0.87
(0.72 – 1.05) 0.145

Рецидив
(N=490)

0.85
(0.76 – 0.95)  0.003 **

Режим (пре)ШЛУ-ТБ
(N=521) reference

МЛУ-ТБ-ПТ
(N=1721)

1.17
(1.06 – 1.29) 0.002***

МЛУ-ТБ-Эмп
(N=289)

1.21
(1.05 – 1.40)  0.01** 

ВИЧ ВИЧ(-)
(N=767) reference

ВИЧ(+)
(N=1764)

1.31
(1.20 – 1.43) <0.001***

Пол М
(N=1947) reference

Женский
(N=584)

1.01
(0.92 – 1.11)  0.87

# Events: 2531; Global p-value (Log-Rank): 1.4925e-22
AIC: 34509.7; Concordance Index: 0.59

0.6 0.7 0.8 0.9 1 1.1 1.2 1.3 1.4 1.5
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Рис. 4. Влияние различных факторов на продолжительность ХТ до «прерывания лечения»
Fig. 4. The influence of various factors on chemotherapy duration until loss to follow-up status

p=0,014; вероятно, это связано с отсутствием моти-
вации к продолжению лечения) и назначение эмпи-
рического режима ХТ (HR=0,85; p=0,004) (рис. 4).

Медиана продолжительности лечения до преры-
вания курса химиотерапии у пациентов ПНКХТ, 
которым был назначен МЛУ-ТБ-Эмп режим, соста-
вила 266 (95% ИН 242-355) дней, а при назначении 
других режимов – 239 (95% ИН 214-266) дней.

Медиана продолжительности ХТ до прерывания 
лечения у пациентов других регистрационных групп, 
которым был назначен МЛУ-ТБ-Эмп режим, соста-
вила 225 (95% ИН 179-262) дней, а при назначении 
других режимов – 210 (95% ИН 198-222) дней. 

Что касается исхода «выбыл», то, поскольку фак-
торов, влияющих на продолжительность ХТ до ре-
гистрации его, выявлено не было, для него было 
целесообразно рассчитать единую медиану про-
должительности курса ХТ для всех больных, она 
составила 210 (95% ИН 191-229) дней.

Заключение

В ходе исследования были получены показатели 
продолжительности лечения ХТ в зависимости от 

основных факторов, которые можно учесть в стан-
дартных отчетах, выгружаемых из Федерального 
регистра лиц, больных туберкулезом. Это позволит 
разработать модель расчета потребности в проти-
вотуберкулезных препаратах, учитывающую их 
расход не только с учетом назначенного режима 
и частоты исходов, но и с учетом реальной продол-
жительности лечения до достижения стандартных 
исходов.

Полученная в проведенном исследовании медиа-
на ожидаемой продолжительности ХТ может быть 
экстраполирована на ожидаемое число или доли 
исходов лечения и, таким образом, будет получена 
общая продолжительность лечения, которая может 
быть учтена при расчете потребности в конкрет-
ных препаратах, исходя из частоты их примене-
ния. Ограничением предлагаемого подхода явля-
ется его слабая применимость в регионах с малым 
числом случаев лечения в связи с принципиаль-
но слабой предсказуемостью результатов лечения 
и существенным влиянием на них стохастических 
эффектов. Это может быть частично скомпенси-
ровано усреднением результатов лечения. Другим 
ограничением метода является необходимость его 

Фактор Число пациентов HR (95% ИН) p

Группа Впервые выявленные
(N=715) reference

ПНКХТ
(N=594)

0.87
(0.78 – 0.97) 0.014*

ППКХТ
(N=495)

1.06
(0.94 – 1.18) 0.363

Прочие
(N=140)

1.01
(0.85 – 1.22) 0.873

Рецидив
(N=457)

0.99
(0.88 – 1.11)

 
0.839 

Режим (пре)ШЛУ-ТБ
(N=553) reference

МЛУ-ТБ-ПТ
(N=1501)

1.01
(0.92 – 1.12) 0.827

МЛУ-ТБ-Эмп
(N=347)

0.86
(0.75 – 0.98)

 
0.029 *

ВИЧ ВИЧ(-)
(N=1469) reference

ВИЧ(+)
(N=932)

1.03
(0.94 – 1.12) 0.534

Пол М
(N=1921) reference

Женский
(N=480)

1.01
(0.91 – 1.12)

 
0.826

# Events: 2401; Global p-value (Log-Rank): 0.0027653
AIC: 32577.15; Concordance Index: 0.52

0.75 0.8 0.85 0.9 0.95 1 1.05 1.1 1.15 1.2 1.25
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регулярного (хотя бы один раз в несколько лет) 
повторения в связи с внедрением новых режимов 
ХТ и изменением продолжительности лечения, по 
крайней мере, до достижения исхода «эффективный 
курс химиотерапии».

Кроме того, мы не имеем реальной продолжи-
тельности случаев лечения пациентов, продолжаю-
щих курс химиотерапии более двух лет, к которым 

потребуется применить иной подход для определе-
ния длительности ХТ.

За рамками исследования остается влияние на 
продолжительность ХТ ТБ сопутствующих забо-
леваний (исключая ВИЧ, например, сахарного ди-
абета [9]), возраста пациентов, способа выявления 
ТБ и ряда других факторов, недоступных из стан-
дартной отчетности [7, 8].
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Особенности выявления и течения туберкулеза у детей  
и подростков со злокачественными новообразованиями 
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Цель исследования: изучить особенности выявления и клинико-рентгенологического течения туберкулеза у детей и под-
ростков со злокачественными заболеваниями.

Материалы и методы. Проведен анализ медицинской документации 105 детей с туберкулезом органов дыхания (ТОД) 
в возрасте от 6 мес. до 17 лет включительно, обследованных в 2018-2025 гг. Выделены две группы: основная группа (ОГ) – 
дети с туберкулезом органов дыхания (ТОД) и злокачественными новообразованиями (ЗНО) (52 пациента) и контроль-
ная группа (КГ) – дети с ТОД без ЗНО (53 пациента). Проведен сравнительный анализ демографических характеристик, 
особенностей клинических проявлений и форм ТОД у пациентов исследуемых групп.

Результаты исследования. ТОД у детей в ОГ в 73,1% (38/52) случаев выявлен на фоне дебюта ЗНО или их лече-
ния, в 17,3% (9/52) – на этапе ремиссии ЗНО; в 9,6% – на этапе посттуберкулезных изменений в виде кальцинатов 
во внутригрудных лимфатических узлах до развития ЗНО. В ОГ туберкулез в 59,6% (31/52) выявлен у пациентов 
с гемобластозами и в 40,4% (21/52) – с ЗНО солидных органов. У детей ОГ туберкулез был выявлен в 21,2% (11/52) 
случаев по результатам иммунодиагностики и в 78,8% (41/52) – при обращении с жалобами. Особенностями течения 
ТОД у пациентов ОГ были распространенный процесс (78,8%, 41/52) и наличие бронхолегочных осложнений (80,8%, 
42/52). Среди детей с гемобластозами генерализованная или диссеминированная формы ТОД были в 32,3% (10/31) 
случаев, у детей с ЗНО солидных органов – в 9,5% (2/21). Частота поражения центральной нервной системы у детей 
ОГ составила 7,7% (4/52).

Ключевые слова: дети, туберкулез, онкологические заболевания, злокачественные заболевания, гемобластозы, злокаче-
ственные новообразования солидных органов, выявление туберкулеза, иммунодиагностика, IGRA-тесты.
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Specific Features of Detection and Course of Tuberculosis in Children and Adolescents  
with Malignant Neoplasms

V.A. ROMANENKO1, N.I. KLEVNO1, A.V. KAZAKOV1, E.A. SOKOLSKAYA1, N.V. SUVOROVA2, I.A. VASILYEVA1,3
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3 Pirogov Russian National Research Medical University, Russian Ministry of Health, Moscow, Russia

The objective: to study detection and clinical and radiological characteristics of tuberculosis in children and adolescents with 
malignant diseases.

Subjects and Methods. Medical records of 105 children with respiratory tuberculosis (RTB) aged from 6 months to 17 years 
inclusive, examined in 2018–2025, were analyzed. Children were divided into two groups: Main Group (MG) – children with 
respiratory tuberculosis (RTB) and malignant neoplasms (MN) (52 patients) and Control Group (CG) – children with RTB and 
no MN (53 patients). Demographic characteristics, features of clinical manifestations and forms of respiratory tuberculosis of the 
patients were retrospectively analyzed.

Results. In 73.1% (38/52) of cases, respiratory tuberculosis in children from MG was detected during the onset of malignant 
neoplasms or their treatment, in 17.3% (9/52) – at the stage of malignant neoplasm remission, in 9.6% – at the stage of 
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post-tuberculosis changes in the form of calcifications in the intrathoracic lymph nodes prior to development of malignant 
neoplasms. In MG, tuberculosis was detected in 59.6% (31/52) of patients with hemoblastoses and 40.4% (21/52) of patients 
with malignant neoplasms of solid organs. In children from MG, tuberculosis was detected in 21.2% (11/52) of cases based on the 
results of immunodiagnostics and in 78.8% (41/52) when they referred for help with complaints. In children from MG, the course 
of respiratory tuberculosis was characterized by a widespread disease (78.8%, 41/52) and development of bronchopulmonary 
complications (80.8%, 42/52). Among children with hemoblastoses, generalized or disseminated forms of tuberculosis were in 
32.3% (10/31) of cases, in children with malignant neoplasms of solid organs – in 9.5% (2/21). The incidence of lesions of central 
nervous system in children from MG made 7.7% (4/52).

Key words: children, tuberculosis, oncological diseases, malignant diseases, hemoblastoses, malignant neoplasms of solid organs, 
detection of tuberculosis, immunodiagnostics, IGRA tests.
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Введение

Достижение целей стратегии Всемирной орга-
низации здравоохранения (ВОЗ) по ликвидации 
туберкулеза (ТБ) невозможно без решения проблем 
глобального общественного здравоохранения, среди 
которых приоритетное значение имеет снижение 
уровня заболеваемости ТБ у пациентов с коморбид-
ной патологией [1, 4, 14, 19, 21]. Согласно опреде-
лению ВОЗ, коморбидность у пациентов с ТБ – это 
наличие у человека, больного ТБ, сопутствующего 
заболевания, наличие которого осложняет течение 
ТБ и приводит к ухудшению клинического прогноза 
[18, 25].

Для детей с наиболее распространенными комор-
бидными состояниями при ТОД (ВИЧ-инфекция, 
сахарный диабет, системные заболевания) разрабо-
таны алгоритмы выявления, диагностики и ведения 
[3, 5, 18, 25]. Малоизученными эти направления 
остаются у детей и подростков при сочетании ТОД 
с ЗНО [10, 15, 26]. 

В систематическом обзоре и метаанализе, вы-
полненном Dobler C.C., Cheung K., Nguyen J., et al. 
(2017), включавшем 921464 пациента с ЗНО (взрос-
лые и дети), установлено, что у детей и подрост-
ков с ЗНО риск развития ТБ, выраженный через 
отношение показателей инцидентности (Incidence 
Rate Ratio – IRR), был увеличен в 16,8 раз[16]. Это 
указывает на необходимость проведения система-
тического скрининга на ТБ и на необходимость ле-
чения латентной туберкулезной инфекции (ЛТИ) 
у таких пациентов. В детской онкологической прак-
тике в зависимости от ЗНО, а также ожидаемой 
длительности и степени аплазии кроветворения 
выделяют две группы риска по развитию бактери-
альных инфекций: высокую и стандартную [9]. 

К группе высокого риска относятся пациенты 
с  острыми миелобластными и лимфобластными 

лейкозами, лимфомами в течение всего периода 
химиотерапии (ХТ) и рецидивами. К группе стан-
дартного риска относятся пациенты с солидными 
опухолями и острыми лейкозами, находящиеся на 
поддерживающих режимах ХТ, если ожидаемая 
продолжительность нейтропении составляет ме-
нее 7 дней.

Высокий риск развития ТБ у детей с ЗНО обу-
словлен нарушениями пролиферации, дифферен-
цировки и функциональной активности Т-лимфо-
цитов, индуцированными как самим опухолевым 
процессом, так и проводимой противоопухолевой 
терапией [7, 17, 22]. Длительная иммуносупрессив-
ная терапия, являющаяся компонентом большин-
ства современных протоколов лечения гемобласто-
зов и солидных опухолей, может препятствовать 
полноценному восстановлению клеточного звена 
иммунитета, что существенно повышает риск ре-
активации ЛТИ и снижает резистентность к экзо-
генному инфицированию микобактериями тубер-
кулеза [12, 13, 23]. 

Цель исследования

Изучить особенности выявления и клинико-рент-
генологического течения туберкулеза у детей и под-
ростков со злокачественными заболеваниями.

Материалы и методы

Проведено когортное открытое сравнительное ис-
следование на базе ФГБУ «НМИЦ ФПИ» МЗ РФ 
и ФГБУ «НМИЦ ДГОИ им. Д. Рогачева» МЗ РФ 
в 2018-2025 гг. Проанализированы данные меди-
цинской документации 105 детей с ТОД в возрасте 
от 6 мес. до 17 лет включительно; основную группу 
(ОГ) составили дети с ТОД и ЗНО (52 пациента), 
контрольную группу (КГ) – дети с ТОД без ЗНО 
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Таблица 1. Характеристика пациентов в исследуемых группах по полу и возрасту
Table 1. Characteristics of the patients in the study groups by gender and age

Возраст

ОГ, n=52 КГ, n=53

χ² pМ. Ж. М. Ж.

абс. % абс. % абс. % абс. %

6 мес. – 4 года 11 21,1 3 5,8 9 16,9 4 7,5 0,079 0,779

5-9 лет 8 15,4 7 13,5 8 15,1 7 13,2 0,004 0,951

10-14 лет 7 13,5 5 9,6 3 5,7 8 15,1 0,083 0,774

15-17 лет 2 3,8 9 17,3 3 5,7 11 20,8 0,401 0,527

Примечание: χ2 – критерий χ2 Пирсона; p – статистическая значимость межгрупповых различий.

Note: χ2 is Pearson's χ2 test; p is the statistical significance of intergroup differences.

Таблица 2. Возрастно-половая характеристика и нозологические формы злокачественных заболеваний у пациентов 
основной группы
Table 2. Age, gender and nosological forms of malignant diseases in patients from Main Group

ЗНО

Возраст

Всего,
абс. (%)

6 мес. – 4 года,
n = 14, 

абс. (%)

5-9 лет,
n =15, 

абс. (%)

10-14 лет,
n = 12, 

абс. (%)

15-17 лет,
n = 11, 

абс. (%)

М. Ж. М. Ж. М. Ж. М. Ж.

Гемобластозы 31/52

ОЛЛ 5 
(16,1)

1  
(3,2) 0 3 

(9,7) 0 1 
(3,2) 0 1 

(3,2)
11  

(35,5)

ОМЛ 3 
(9,7)

2  
(6,5) 0 1 

(3,2) 0 0 0 0 6 
(19,4)

ЛГМ/ЛХ 0 0 1 
(3,2) 0 0 3 

(9,7) 0 5 
(16,1)

9 
(29,0)

НХЛ 0 0 2 
(6,5)

1 
(3,2) 0 0 1  

(3,2)
1 

(3,2)
5 

(16,1)

Всего 8
(25,8)

3  
(9,7)

3 
(9,7)

5  
(16,1) 0 4  

(12,9)
1  

(3,2)
7 

(22,6)
31

(100)

ЗНО солидных органов 21/52

ЗНО ЦНС 0 0 1 
(4,8) 0 2 

(9,5) 0 1 
(4,8) 0 4 

(19,0)

ЗНО костей 1 
(4,8) 0 3 (14,3) 1 

(4,8)
2 

(9,5)
1 

(4,8) 0 1 
(4,8)

9 
(42,9)

ЗНО мягких тканей 2 
(9,5) 0 0 1 

(4,8)
1  

(43,8) 0 0 0 4 
(19,0)

Рак яичника 0 0 0 0 0 0 0 1 
(4,8)

1 
(4,8)

Злокачественная тимома 0 0 0 0 1 
(4,8) 0 0 0 1 

(4,8)

Рак щитовидной железы 0 0 1 
(4,8) 0 0 0 0 0 1 

(4,8)

Нейроэндокринные опухоли 0 0 0 0 1
(4,8) 0 0 0 1 

(4,8)

Всего 3 
(14,3) 0 5  

(23,8)
2 

(9,5)
7  

(33,3)
1 

(4,8)
1 

(4,8)
2 

(9,5)
21  

(100)

Примечание: ОЛЛ – острый лимфобластный лейкоз; ОМЛ – острый миелобластный лейкоз; ЛГМ – лимфогранулематоз;  
ЛХ – лимфома Ходжкина; ЗНО – злокачественные новообразования; ЦНС – центральная нервная система.

Note: ALL – acute lymphoblastic leukemia; AML – acute myeloid leukemia; LGM – lymphogranulomatosis; HL – Hodgkin's lymphoma; 
MN – malignant neoplasms; CNS – central nervous system
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(53 пациента). Пациенты в ОГ и КГ были сопостави-
мы по полу и возрасту; демографическая характери-
стика больных представлена в табл. 1. В ОГ дети до 
5 лет составили 26,9% (14/52) против 24,5% (13/53) 
в КГ. Дети старше 10 лет (подростковый возраст по 
критериям ВОЗ) [14] составили 44,2% (23/52) в ОГ 
и 47,2% (25/53) – в КГ, из них детей в возрасте 15-17 
лет – 47,8% (11/23) и 56% (14/25) соответственно.

Структура нозологических форм ЗНО и возраст-
но-половая характеристика детей ОГ представле-
ны в табл. 2. 

Как следует из табл. 2, в ОГ ТОД выявлен в 59,6% 
(31/52) случаев при гемобластозах (подгруппа ГБ – 
ЗНО, развивающееся из клеток крови и лимфоид-
ной ткани с вовлечением в процесс ряда органов 
и систем организма) и в 40,4% (21/52) – при солид-
ных опухолях (подгруппа СО – ЗНО, развивающе-
еся из эпителиальных (карциномы) или соедини-
тельных (саркомы) тканей) [24].

В подгруппе ГБ ОГ были дети с острым лимфоб-
ластным лейкозом (ОЛЛ) –35,5% (11/31), острым 
миелобластным лейкозом (ОМЛ) – 19,4% (6/31), 
лимфогранулематозом (ЛГМ)/лимфомой Ходжки-
на (ЛХ) – 29% (9/31) и неходжкинской лимфомой 
(НХЛ) – 16,1% (5/31).

В подгруппе СО ОГ наблюдались дети с ЗНО 
костей – 42,9% (9/21), ЗНО мягких тканей – 19% 
(4/21), ЗНО ЦНС – 19% (4/21), злокачественной 
тимомой – 4,8% (1/21), нейроэндокринными опу-
холями (карциноид легкого) – 4,8% (1/21), папил-
лярным раком щитовидной железы – 4,8% (1/21) 
и раком яичника 4,8% (1/21). 

Гемобластозы чаще регистрировали в возраст-
ной группе от 6 мес. до 4 лет – 35,5% (11/31) и пре-
имущественно у мальчиков – 72,7% (8/11). ЗНО 
солидных органов чаще выявляли в возрасте 10-14 
лет – 38,1% (8/21), преимущественно у лиц муж-
ского пола – 87,5% (7/8).

 У детей в группах ОГ КГ проанализированы дан-
ные фтизиатрического анамнеза: отсутствие вак-
цинации БЦЖ/БЦЖ-М выявили у 38,5% (20/52) 
детей в ОГ и 9,4% (5/53) в КГ (p=0,001). Контакт 
с больным ТБ был установлен у 69,2% (36/52) де-
тей в ОГ и у 56,6% (30/53) в КГ (p=0,181); в обеих 
группах преобладал семейный контакт – в 72,2% 
(26/36) случаев в ОГ и 66,7% (20/30) в КГ (p=0,826).

Пациентам обеих групп (помимо других методов 
исследования) были выполнены иммунодиагности-
ческие пробы и компьютерная томография органов 
грудной полости (КТ ОГП). 

Иммунодиагностика включала кожные про-
бы: Манту с 2 ТЕ ППД-Л (ПМ с 2 ТЕ), пробу 
с  аллергеном туберкулезным рекомбинантным 
(АТР) и тесты in vitro: IGRA-тесты – T-SPOT.TB 
и QuantiFERON-TB Gold.

Статистический анализ данных выполняли с ис-
пользованием комплекса специализированного про-
граммного обеспечения: IBM SPSS (версия 31.0.2.0), 
Statistica (версия 14.3), Jamovi (версия 2.7.17) и та-

бличного процессора Microsoft Excel 2007(Microsoft 
Corp., США) для первичного анализа результатов. 

На первом этапе проводили расчет дескриптив-
ных статистик; для качественных (категориальных) 
переменных данные представлены в виде абсолют-
ных частот (абс.) и относительных частот (%), вы-
раженных в процентах от общего числа наблюде-
ний (n) в анализируемой группе. Анализ различий 
между группами по категориальным признакам 
выполняли с использованием критерия χ² Пирсона 
или его модификаций в зависимости от количества 
наблюдений в сравниваемых группах (критерий χ² 
Пирсона применяли при числе наблюдений в любой 
ячейке таблицы более 10; критерий χ² с поправкой 
Йейтса – при > 5, но ≤10; двусторонний точный 
критерий Фишера (ТКФ) – при ≤5 наблюдений).

Для оценки клинической значимости и силы 
связи между изучаемыми бинарными показателя-
ми рассчитывали отношение шансов (ОШ) с 95% 
доверительным интервалом (95% ДИ). Расчет ДИ 
был произведен с применением логарифмического 
преобразования. Статистически значимыми счита-
ли различия групп при уровне p <0,05.

 Все исследования выполнены в обезличенных 
(деперсонализированных) базах данных.

Результаты и обсуждение

Пациентов в ОГ чаще выявляли при обращении 
за медицинской помощью – 78,8% (41/52) против 
18,9% (10/53) в КГ (χ2=35,437; p<0,001; ОШ=16,027; 
95% ДИ [6,153-41,746]). При проведении иммуно-
диагностики в рамках планового медицинского об-
следования ТБ был выявлен в 21,2% (11/52) случа-
ев в ОГ и в 81,1% (43/53) в КГ (χ2=35,437; p<0,001) 
[2, 11, 21]. Структура клинических форм ТБ в ОГ 
и КГ представлена в табл. 3.

Первичные формы ТБ выявлены у 48,1% (25/52) 
детей в ОГ и 54,7% (29/53) в КГ (p=0,497). Вто-
ричные формы ТБ были в 28,8% (15/52) случаев 
в ОГ и 35,8% (19/53) в КГ (p=0,444). Диссемини-
рованный ТБ легких или ДТЛ при генерализован-
ном ТБ был диагностирован у 23,1% (12/52) детей 
в ОГ и 9,4% (5/53) в КГ (p=0,07). У детей в ОГ с ге-
нерализованным ТБ в 7,7% (4/52) случаев было 
диагностировано поражение центральной нервной 
системы (ЦНС) (туберкулезный менингит (n=2), 
менингоэнцефалит (n=1) и энцефаломиелит (n=1)). 
В КГ у детей с генерализованным ТБ частота пора-
жения ЦНС (туберкулезный менингит) составила 
3,8% (2/52). Полученные данные свидетельствуют, 
что у детей в ОГ имелась клинически значимая тен-
денция к развитию диссеминации в легких и гене-
рализации туберкулезного процесса. 

В ОГ (табл. 3) ТОБ чаще выявляли в фазе ин-
фильтрации или распада и обсеменения, в отличие 
от КГ – 67,3% (35/52) и 35,8% (19/53), p=0,002. Ча-
стота выявления ТБ в фазе уплотнения или кальци-
нации в ОГ составила 32,7% (17/52) и 64,2% (34/53) 
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в КГ, p=0,002. Сопоставление данных позволяет за-
ключить, что у детей в ОГ чаще диагностировали ТБ 
в фазе прогрессирования, в то время как в КГ преи-
мущественное выявление ТБ было в фазе обратного 
развития, что указывает на склонность детей в КГ 
к самозаживлению ТБ [11]. 

У детей в ОГ выявляли ТБ в 73,1% (38/52) слу-
чаев на фоне дебюта или лечения ЗНО, в 17,3% 
(9/52) – на фоне клинико-лабораторной ремиссии 
ЗНО. У 9,6% (5/52) пациентов в ОГ были выявле-
ны изменения, соответствующие клинически из-
леченному первичному туберкулезу (кальцинаты 
во внутригрудных лимфатических узлах – ВГЛУ).

Диссеминированный и генерализованный ТБ 
в  ОГ выявляли преимущественно у детей с ге-
мобластозами (рис. 1): 32,3% (10/31) против 9,5% 
(2/21) у пациентов с солидными опухолями.

При выявлении ТОД у детей в исследуемых 
группах оценивали распространенность туберку-
лезного процесса по данным КТ ОГК [20]. Огра-
ниченным считали поражение не более 1-2 групп 
внутригрудных лимфатических узлов (ВГЛУ) и не 
более 1 сегмента легочной ткани [11]. Частота вы-
явления ограниченного ТОД в ОГ составила 21,2% 
(11/52), в КГ – 66% (35/53) (p<0,001). Распростра-
ненное поражение ТОД у пациентов в ОГ выявили 
в 78,8% (41/52) случаев против 34% (18/53) в КГ 
(p<0,001). 

Общее число случаев осложненного течения ТОД 
составило 80,8% (42/52) в ОГ против 37,7% (20/53) 
в КГ (p<0,001). 

 По данным КТ ОГП, частота ателектаза легкого 
составила 26,9% (14/52) в ОГ и 11,3% (6/53) в КГ 
(p=0,074); экссудативного плеврита – 9,6% (5/52) 
в ОГ против 7,5% (4/53) в КГ (p>0,05). Диагно-
стическая фибробронхоскопия была выполнена 
31 пациенту в ОГ и 38 пациентам в КГ, диагно-
стированы: ТБ бронха у 38,7% (12/31) детей ОГ 
и 21,1% (8/38) – КГ (p=0,18); бронхонодулярные 
свищи – у 29% (9/31) детей в ОГ и 15,8% (6/38) 
в КГ (p=0,302). 

Клиническая картина ТБ у детей в ОГ отличалась 
полиморфизмом и зависела от фазы туберкулезного 
процесса на момент его выявления, а также от но-
зологической формы ЗНО и объема проводимой 
противоопухолевой терапии.

Рис. 1. Структура клинических форм ТБ у детей 
в ОГ (абс.)
Fig. 1. Structure of clinical forms of in children from MG (abs.)

Таблица 3. Клинические формы и фазы туберкулеза 
у детей по группам 
Table 3. Clinical forms and phases of tuberculosis in children by the groups

Клиническая форма ТБ 
ОГ, n=52 КГ, n=53

p
абс. % абс. %

ПТК 5 9,6 7 13,2 0,76³

ТВГЛУ 20 38,5 22 41,5 0,75¹

ОТЛ 5 9,6 7 13,2 0,76³

Туберкулема 2 3,8 3 5,7 1,0³

ИТЛ 6 11,5 5 9,4 0,76³

ТБ плеврит 2 3,8 4 7,5 0,67³

ДТЛ или ДТЛ при  
генерализованном ТБ 12 23,1 5 9,4 0,07³

Инфильтрации 14 26,9 11 20,8 0,459¹

Распада  
и обсеменения 21 40,4 8 15,1 0,008²

Уплотнения 13 25 26 49,1 0,011¹

Кальцинации 4 7,7 8 15,1 0,359³

Примечание: ТБ – туберкулез; ПТК – первичный 
туберкулезный комплекс; ТВГЛУ – ТБ внутригрудных 
лимфатических узлов; ОТЛ – очаговый ТБ легких;  
ИТЛ – инфильтративный ТБ легких; ТБ плеврит – 
туберкулезный плеврит; ДТЛ – диссеминированный ТБ легких; 
p – статистическая значимость межгрупповых различий  
(p < 0,05): 1 – критерий χ2 Пирсона;  
2 – критерий χ2 с поправкой Йейтса; 3 – ТКФ. 

Note: TB – tuberculosis; PTC – primary tuberculosis complex; 
TVGLU – TB of the intrathoracic lymph nodes; FTP – focal 
pulmonary TB; ITP – infiltrative pulmonary TB; TB pleurisy – 
tuberculous pleurisy; DTL – disseminated pulmonary TB;  
p – statistical significance of intergroup differences (p < 0.05):  
1 – Pearson χ2 criterion; 2 – χ2 criterion with Yates correction;  
3 – Fisher's exact test.

Гемобластозы (n=31) ЗНО солидных органов 
(n=21)
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У пациентов ОГ чаще отмечали острое и подо-
строе начало ТБ – 78,8% (41/52) случаев против 
18,9% (10/53) в КГ (χ2=35,4; p<0,001). Начало забо-
левания до выявления ТБ расценивали как острую 
респираторную вирусную инфекцию, бронхит или 
пневмонию с наличием жалоб, симптомов инток-
сикации и повышением температуры тела до 38°С 
и выше.

У детей в ОГ на момент выявления ТБ с высокой 
степенью статистической значимости преоблада-
ли проявления интоксикационного и астениче-
ского синдромов: лихорадка ≥ 38,5°C (χ2=11,042; 
p <0,001), повышенное потоотделение (p=0,015), 
слабость (χ2=8,974; p=0,003), вялость (p=0,001), 
гиподинамия (χ2=7,722; p=0,006), быстрая утомля-
емость (χ2=7,264; p=0,008), головная боль (χ2=5,247; 
p=0,022), боль в костях (p=0,00004), боль в мышцах 
(p=0,00026). 

При анализе респираторных жалоб у детей ОГ 
чаще отмечали кашель – 71,2% (37/52) по сравнению 
с КГ – 30,2% (16/53) (χ2=17,621; p<0,001), длитель-
ностью преимущественно от 2 до 4 недель – 30,8% 
(16/52) в ОГ и 11,3% (6/53) в КГ (χ2=4,878; p <0,028). 
Из параспецифических реакций, характерных для 
ТБ (узловатая эритема, синовит, полисерозиты, ко-
ньюктивиты), у пациентов ОГ чаще выявляли конъ-
юнктивиты (44,2% (23/52) против 20,8% (11/53) 
в КГ (χ2=6,607; p=0,011), синовиты – 30,8% (16/52) 
против 7,5% (4/53) в КГ (p=0,0028) [8, 11].

У детей ОГ на момент выявления ТБ при осмо-
тре чаще диагностировали системную лимфадено-
патию – 65,4% (34/52), чем в КГ – 30,2% (16/53) 
(χ2=13,035, p <0,001). Лимфатические узлы плотно-
эластической консистенции были в 91,2% (31/34) 
в ОГ и в 87,5% (14/16) в КГ (p=0,65), спаянными 
с окружающими тканями – в 67,6% (23/34) в ОГ 
против 62,5% (10/16) в КГ (χ2=0,001, p=0,97). Фор-
мирование конгломератов лимфатических узлов от-
мечено в 79,4% (27/34) в ОГ против 68,75% (11/16) 
в КГ (p=0,489) и развитие периаденита – в 52,9% 
(18/34) в ОГ против 18,75% (3/16) в КГ (p=0,03).

В ОГ чаще выявляли гепатомегалию – 84,6% 
(44/52), чем КГ – 54,7% (29/53) (χ2=9,708; p=0,002) 
и спленомегалию – 71,2% (37/52) в ОГ и 47,2% 
(25/53) в КГ (χ2=6,244; p=0,013).

 Частота положительных и сомнительных ре-
зультатов иммунологических тестов на ТБ по пробе 
Манту с 2 ТЕ составила 53,8% (28/52) в ОГ и 86,8% 
(46/53) в КГ (χ2 = 12,155; p<0,001); по пробе с АТР – 
63,5% (33/52) в ОГ и 98,1% (52/53) в КГ (p<0,001); 
T-SPOT.TB – 69,2% (36/52) и 96,2% (51/53) в КГ 
(p<0,001); QuantiFERON-TB Gold – 65,4% (34/52) 
в ОГ и 92,5% (49/53) в КГ (p<0,001).

В ОГ отрицательные и сомнительные резуль-
таты на кожные пробы (ПМ с 2 ТЕ, пробу с АТР) 
и  IGRA-тесты (T-SPOT.TB, QuantiFERON-TB 
Gold) регистрировали преимущественно у детей 
и подростков с ДТЛ и генерализованным ТБ на 
фоне ОЛЛ, ОМЛ, ЛХ, НХЛ, ЗНО ЦНС и костей. 

Примечание: ПМ – проба Манту; проба с АТР (аллерген 
туберкулезный рекомбинантный).

Note: PM – Mantoux test; TRA test (tuberculous recombinant 
allergen)

Рис. 2. Чувствительность иммунологических 
тестов in vivo и in vitro при выявлении туберкулеза 
у пациентов по группам
Fig. 2. In vivo and in vitro sensitivity of immunological tests for 
tuberculosis detection by the groups

Сравнительный анализ чувствительности им-
мунологических тестов при выявлении ТБ у детей 
в ОГ и КГ представлен на рис. 2.

По данным сравнительного анализа информа-
тивности иммунологических тестов при выявлении 
ТБ, в ОГ отмечали статистически значимое сниже-
ние частоты выявления истинно положительных 
результатов как кожных проб, так и IGRA-тестов, 
по сравнению с КГ. Следует отметить, что в ОГ ис-
тинно положительные реакции иммунодиагности-
ческих проб чаще регистрировали при использова-
нии IGRA-тестов (T-SPOT.TB и QuantiFERON-TB 
Gold), чем проб in vivo (ПМ с 2 ТЕ и пробы с АТР), 
что необходимо учитывать при ведении пациентов 
с ЗНО.

Заключение

В результате проведенного исследования уста-
новлено, что у детей и подростков с ЗНО туберкулез 
органов дыхания в 73,1% случаев выявляли на фоне 
дебюта или лечения ЗНО. 

У детей с ЗНО чаще выявляли ТОД при обра-
щении за медицинской помощью с жалобами, чем 
у пациентов в КГ – 78,8% (41/52) против 18,9% 
(10/53) (χ2=35,437; p<0,001; ОШ=16,027; 95% 
ДИ [6,153-41,746]). Особенностями течения ТОД 
у детей с ЗНО были: распространенное поражение 
(78,8%, 41/52), наличие бронхолегочных осложне-
ний (80,8%, 42/52) и генерализация туберкулез-
ного процесса с поражением центральной нервной 
системы (7,7%). 
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У детей и подростков с ЗНО при выявлении 
туберкулеза чаще имелся ДТЛ и ДТЛ при гене-
рализованном ТБ, чем у детей без ЗНО, забо-
левших ТБ (в 23,1% (12/52) против 9,4% (5/53) 
соответственно). На фоне развития большинства 
гемобластозов (ОЛЛ, ОМЛ, ЛХ, НХЛ) и некото-
рых ЗНО солидных органов (ЗНО ЦНС и кос

тей) у детей отмечено статистически значимое 
снижение частоты истинно положительных ре-
зультатов как кожных иммунологических тестов 
на ТБ (ПМ с 2 ТЕ, пробы с АТР), так и IGRA-те-
стов (T-SPOT.TB и QuantiFERON-TB Gold), что 
необходимо учитывать при обследовании паци-
ентов со ЗНО.
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Сочетанное применение фторхинолона и бедаквилина  
у детей с туберкулезом органов дыхания при множественной 
лекарственной устойчивости с позиции кардиотоксичности  
М.Ф. ГУБКИНА1,2, Ю.Ю. ХОХЛОВА1, И.Ю. ПЕТРАКОВА1, Н.В. ЮХИМЕНКО1, С.С. СТЕРЛИКОВА1 

1 ФГБНУ «Центральный НИИ туберкулеза», Москва, РФ

2 ФГАОУ ВО «Российский национальный исследовательский медицинский университет им. Н.И. Пирогова» МЗ РФ,  
Москва, РФ

Цель исследования: оценить влияние сочетанного применения фторхинолона и бедаквилина на длительность интервала 
QT в схемах химиотерапии у детей с МЛУ туберкулезом органов дыхания. 

Материалы и методы. Проведено ретроспективное выборочное сравнительное исследование (2018-2022 гг). среди двух 
групп детей в возрасте 6-12 лет с туберкулезом органов дыхания и множественной лекарственной устойчивостью МБТ: 
основная группа (ОГ) 13 детей – в схему химиотерапии (ХТ) включено два препарата с кардиотоксическим эффектом (бе-
даквилин и фторхинолон), группа сравнения (ГС) 13 детей – в схему ХТ включен только фторхинолон. При исследовании 
проводили стандартную ЭКГ с оценкой длительности интервала QTс. 

Результаты исследования. Удлинение интервала QTс  являлось частой (84,6%) нежелательной реакцией (НР) у детей 
в  ОГ и статистически значимо реже (15,4%) наблюдалось в ГС., р<0,001. Количество эпизодов удлинения интерва-
ла QTс также регистрировалось значимо чаще в ОГ по сравнению с ГС: 36 (23,8%) случаев из 151 исследования и 6 
(4,2%) – из 144 исследований соответственно, χ2=23,367, р≤0,001. Диапазон отклонений интервала QTс от референт-
ного значения (440 мс) не превышал 460 мс в ОГ в 28/36 (77,8%) эпизодов, в ГС – в 6/6 (100%) эпизодах. Удлинение 
интервала QTс от 461 мс и больше регистрировалось только в ОГ – 8/36 (22,2%). И только у 1/13 (7,7%) пациента ОГ 
было удлинение интервала QTс до 512 мс. Ни в одном случае удлинение интервала QTс не сопровождалось клиниче-
ской симптоматикой, не наблюдалось электролитных нарушений, изменений функции печени, почек, пароксизмаль-
ных нарушений ритма. 

Ключевые слова: туберкулез с множественной лекарственной устойчивостью, дети, удлинение интервала QTс, кардиоток-
сичность, бедаквилин, фторхинолоны.
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The objective: to evaluate the effect of combined use of a fluoroquinolone and bedaquiline on the QT interval length when added 
to chemotherapy regimens in children with multidrug-resistant respiratory tuberculosis. 

Subjects and Methods. A retrospective, selective comparative study (2018-2022) was conducted among two groups of children 
aged 6-12 years with multidrug-resistant respiratory tuberculosis: Main Group (MG) consisted of 13 children who received two 
drugs with a cardiotoxic effect (bedaquiline and a fluoroquinolone) in their chemotherapy regimen; while 13 children who received 
a chemotherapy regimen containing a fluoroquinolone only were included in Comparison Group (CG). During the study, a standard 
ECG was performed assessing the length of the QTс interval. 

Results. Prolongation of the QTс interval was a frequent (84.6%) adverse reaction (AR) in children from MG and it was observed 
statistically significantly less frequently (15.4%) in CG, p<0.001. The number of episodes of the QTс interval prolongation was 
also reported significantly more frequently in MD versus GS: 36 (23.8%) cases out of 151 examinations and 6 (4.2%) out of 144 
examinations, respectively, χ2=23.367, p≤0.001. The range of deviations of the QTс interval from the reference value (440 ms) did 
not exceed 460 ms in MG in 28/36 (77.8%) episodes, in CG – in 6/6 (100%) episodes. Prolongation of the QTс interval from 461 ms 
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and more was recorded only in MG – 8/36 (22.2%). And only 1/13 (7.7%) patient from MG had a prolongation of the QTс interval 
to 512 ms. In no case the prolongation of the QTс interval was accompanied by clinical symptoms; no electrolyte disturbances, 
changes in liver or kidney function, or paroxysmal rhythm disturbances were observed. 

Key words: multidrug-resistant tuberculosis, children, prolongation of the QTс interval, cardiotoxicity, bedaquiline, 
fluoroquinolones.
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Введение

В режимах химиотерапии больных туберкуле-
зом с множественной лекарственной устойчиво-
стью M.  tuberculosis (МЛУ МБТ) используются 
фторхинолоны и бедаквилин – препараты, обла-
дающие кардиотоксическим эффектом, прояв-
ляющимся при ЭКГ удлинением интервала QT 
[6, 17, 20]. Интервал QT соответствует времени 
механического сокращения желудочков миокарда 
и отражает процессы деполяризации и реполяри-
зации миокарда (электрическая систола сердца). 
Механизм удлинения времени реполяризации же-
лудочков сердца связан с блокадой К+-каналов [7, 
20]. Длительность интервала QT зависит от часто-
ты сердечных сокращений (обратно пропорцио-
нальная зависимость) и пола пациента, поэтому на 
практике используют не абсолютную, а корриги-
рованную величину интервала QT (QTс), которую 
рассчитывают по формуле Базетта или Фредерика 
[10]. В рамках внедрения новых лекарственных 
средств (бедаквилина, деламанида, клофазимина) 
и коротких режимов химиотерапии туберкулеза 
с МЛУ возбудителя рекомендуется использовать 
формулу Фредерика. Удлинение интервала QT 
у  детей диагностируют в том случае, если дли-
тельность QTс превышает 440 мс. Удлинение ин-
тервала QTс >500 мс и прирост ΔQT (изменения 
от исходного) >60 мс являются особенно настора-
живающими показателями [10]. Синдром удлине-
ния интервала QT (СУИQT) представляет собой 
сочетание удлиненного интервала QT стандартной 
ЭКГ и угрожающих жизни полиморфных желудоч-
ковых тахикардий (torsade de pointes – «пируэт»). 
Пароксизмы желудочковых тахикардий типа «пи-
руэт» клинически проявляются эпизодами потери 
сознания и нередко заканчиваются фибрилляцией 
желудочков, которая является непосредственной 
причиной внезапной сердечной смерти (ВСС) 
[3, 11]. Выделяют врожденный и приобретенный 
СУИQT. При врожденном СУИQT риск разви-
тия ВСС составляет 71%, причем в 57% случаев –  
в возрасте до 20 лет. За развитие данного синдрома 

ответственны мутации в 10 генах, кодирующих ка-
лиевые каналы. Аномалии основных ионных ка-
налов приводят к нарушению трансмембранного 
транспорта, что, в свою очередь, приводит к нару-
шению процессов реполяризации миокарда желу-
дочков [7, 11]. Факторами риска приобретенного 
СУИQT являются: возраст пациента (дети раннего 
возраста, пожилые пациенты); заболевания сер-
дечно-сосудистой системы, щитовидной железы 
с клинически значимой брадикардией; хрониче-
ская гипоксия; выраженные нарушения функции 
печени, почек; электролитные нарушения (сни-
жение уровня Na+, K+, Mg++, повышение Ca++), 
прием более двух лекарственных средств, обладаю-
щих кардиотоксическим эффектом [5, 11]. Полная 
информация о лекарственных средствах, вызыва-
ющих удлинение интервала QT, представлена на 
сайте www.qtdrugs.org. Удлинение интервала QT 
является групповым свойством фторхинолонов, но 
моксифлоксацин влияет в большей степени, чем 
левофлоксацин [23]. Кардиотоксическое действие 
фторхинолонов является дозозависимым [22]. 

Бедаквилин – новый противотуберкулезный 
препарат, рекомендованный для лечения больных 
туберкулезом с МЛУ МБТ, может вызывать уд-
линение интервала QT, что указано в инструкции 
производителя, и требует тщательного ЭКГ-мони-
торирования [6]. Исследования по изучению пере-
носимости режимов химиотерапии с включением 
бедаквилина преимущественно проводились сре-
ди взрослых контингентов, больных туберкулезом, 
и показали высокий уровень безопасности исполь-
зования препарата [2, 4, 13, 14, 15]. Удлинение ин-
тервала QTс в разных исследованиях отмечалось 
в 20,0-47,8% случаев, в основном не сопровождалось 
клинической симптоматикой, жизнеугрожающие 
состояния если и наблюдались, то встречались 
в единичных случаях. Информация о кардиоток-
сическом действии бедаквилина у детей еще на-
капливается. Имеются публикации с акцентом на 
частоту регистрации удлинения интервала QTс у де-
тей (возраст от 5 до 17 лет) с туберкулезом, в схемы 
лечения которых был включен бедаквилин [1, 12, 16, 
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18, 19, 21]. Результаты: удлинение интервала QTс 
регистрировалось с частотой 2,2-47,3%, ни в одном 
случае не сопровождалось клинической симптома-
тикой, согласуются с данными, полученными среди 
взрослых контингентов.

Цель исследования

Оценить влияние сочетанного применения фтор-
хинолона и бедаквилина на длительность интервала 
QT в схемах химиотерапии у детей с МЛУ туберку-
лезом органов дыхания.

Материалы и методы исследования

Проведено ретроспективное выборочное сравни-
тельное исследование. В него включены 26 детей 
в  возрасте 6-12 лет (M±m - 9,7±0,4 лет; мальчи-
ков – 10, девочек – 16) с различными клиническими 
формами туберкулеза органов дыхания. Дети были 
переведены в ФГБНУ «ЦНИИТ» в 2018-2022 гг. из 
различных регионов РФ для продолжения лечения 
туберкулеза.

 Критерии включения в исследование: наличие 
МЛУ МБТ у ребенка или предполагаемого контак-
та, предшествующая противотуберкулезная хими-
отерапия (ХТ) в стационаре по месту жительства, 
наличие в схеме ХТ, назначенной в клинике, фтор-
хинолонов или фторхинолонов и бедаквилина одно-
временно, отсутствие в схеме ХТ других препаратов, 
обладающих кардиотоксическим эффектом (дела-
манид, клофазимин), наличие информированного 
согласия родителей или законных представителей 
ребенка на участие в исследовании.

Критерии невключения: ВИЧ-инфекция, изме-
нения на ЭКГ, сопутствующие заболевания, тре-
бующие постоянного приема соответствующего 
лечения. 

Статистические методы. Статистическая об-
работка проводилась в электронных таблицах 
Microsoft Office Exсel (2021) с помощью интер-
нет-ресурса «Медицинская статистика». Номи-
нальные данные описывались с указанием абсо-
лютных значений (абс.) и процентных долей (%). 
Средние показатели в группах представлялись как 
M±m – средняя арифметическая и ошибка средней 
арифметической. Сравнение номинальных данных 
проводилось при помощи критерия χ2 Пирсона, 
в случаях с нулевым значением признака исполь-
зовали критерий χ2 Пирсона с поправкой Йейтса. 
Статистическое сравнение средних значений про-
центных долей проводили с помощью t-критерия 
Стьюдента. Различия считались достоверными при 
p<0,05. 

Дизайн исследования
Из числа пациентов, поступивших на лечение 

в ФГБНУ «ЦНИИТ», было отобрано 26 пациентов, 
соответствующих критериям включения, невклю-

чения в исследование. Из них сформировано две 
группы. Основную группу (ОГ) составили 13 де-
тей, в схемы ХТ которых входило два препарата 
с кардиотоксическим эффектом  – фторхинолон 
и бедаквилин. Группа сравнения (ГС) включала 13 
детей, у которых в схемы ХТ входил один препарат 
с кардиотоксическим эффектом – фторхинолон. 

На первом этапе анализировали клинические 
формы туберкулеза, распространенность и фазы 
процесса на момент выявления заболевания, пред-
шествующую терапию в стационарах по месту жи-
тельства. На втором этапе анализировали данные 
после госпитализации в ФГБНУ «ЦНИИТ». Пере-
носимость противотуберкулезной терапии оценива-
ли исключительно с позиции кардиобезопасности. 
Мониторинг включал клиническое наблюдение, 
контроль уровня электролитов, функции печени, 
почек, ЭКГ.

Характеристика пациентов
Группы ОГ и ГС были сопоставимы по возрасту 

и полу. Возраст детей составил: ОГ 10,1±0,57 лет, 
ГС – 9,4±0,59 лет, t=0,85, p=0,402. Гендерный состав: 
в ОГ – 9 девочек, 4 мальчика, в ГС 2 – 7 девочек, 
6 мальчиков, χ2=0,650, p=0,421. Характеристики 
туберкулезных процессов представлены в  табл. 
1. Группы на момент выявления туберкулеза ста-
тистически значимо не отличались по структуре 
клинических форм, фазам и распространенности 
туберкулезного процесса.

До поступления в ФГБНУ «ЦНИИТ» все паци-
енты получали ХТ различной длительности в ту-

Таблица 1. Характеристики туберкулезного процесса  
по группам на момент выявления туберкулеза
Table 1. Characteristics of the tuberculosis disease by groups at the time  
of detection

Характеристика 

Группы 
χ2 Пирсона (p)

между  
группами

ОГ,  
  n=13 чел.

абс. (%)

ГС,
n=13 чел.
абс. (%)

Клинические формы 

Туберкулез внутригрудных 
лимфатических узлов 2(15,4) 5(38,4)

1,240 (0,744)

Инфильтративный  
туберкулез 2(15,4) 2(15,4)

Первичный туберкулезный 
комплекс 3(23,1) 3(23,1

Экссудативный плеврит 6(46,1) 3(23,1

Фазы процесса

Инфильтрации 5(38,5) 3(23,1)
0,722 (0,396)

Уплотнения/кальцинации 8(61,5) 10(76,9)

Распространенность процесса

Распространенный 12(92,4) 12(92,4)
0,000 (1,000)

Ограниченный 1(7,6) 1(7,6)
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печени, почек (билирубин, АЛТ, АСТ, креатинин, 
мочевина), нарушений водно-электролитного ба-
ланса (уровень калия, натрия), микробиологи-
ческое исследование различного биологического 
материала (мокрота, смыв с ротоглотки, жидкость 

беркулезных стационарах по месту жительства. 
В ряде случаев до установления наличия МЛУ МБТ 
(у источника инфекции или самого пациента) ХТ 
проводилась по режиму лекарственно-чувствитель-
ного туберкулеза. Информация о ранее проводимом 
лечении представлена в табл. 2. Лечебная такти-
ка, используемая в группах до перевода в ФГБНУ 
«ЦНИИТ», не различалась по всем проанализиро-
ванным положениям и соответствовала требуемым 
подходам в соответствии с актуальными на тот мо-
мент клиническими рекомендациям по лечению ту-
беркулеза у детей. Общий срок лечения до перевода 
в ФГБНУ «ЦНИИТ» составил в ОГ 6,1±1,0 мес., 
в ГС– 6,0±0,9 мес., t=0,807, p=0,941.

Частота применения до поступления в ФГБНУ 
«ЦНИИТ» различных схем ПТП, используемых 
для лечения лекарственно-устойчивого туберку-
леза, в группах представлена в табл.3. Значимых 
отличий по частоте включения ПТП в схемы ХТ 
между группами нет, p≥0,05. 

Причинами перевода в ФГБНУ «ЦНИИТ» были: 
недостаточная эффективность проводимой ХТ, что 
было связано или с поздним выявлением туберкуле-
за, или поздним установлением данных о наличии 
МЛУ МБТ, или длительным лечением без учета 
имеющейся лекарственной устойчивости МБТ 
у источника инфекции. При поступлении в ФГБНУ 
«ЦНИИТ» всем пациентам проводилось обследова-
ние, включающее клинический анализ крови, мочи, 
биохимический анализ крови для оценки функции 

Таблица 3. Частота использования различных 
противотуберкулезных препаратов в схемах лечения 
пациентов разных групп до поступления в клинику 
ФГБНУ «ЦНИИТ»
Table 3. Frequency of use of various anti-tuberculosis drugs in treatment 
regimens of the patients from different groups before admission to the clinic 
of Central Tuberculosis Research Institute

Название препарата
Группы

χ2, p 
ОГ 9 чел. 
абс. (%)

ГС 6 чел. 
абс. (%)

Левофлоксацин (Lfx) 9 (100) 6 (100) -

Пиразинамид (Z) 9 (100) 5 (83,3) 0,045, 0,833

Этамбутол (E) 5 (55,5) 5 (83,3) 1,250, 0,264

Циклосерин (Cs) 9 (100) 4 (66,7) 1,178, 0,278

Амикацин (Am) 8 (88,9) 4 (66,7) 1,111, 0,292

Протионамид (Pto) 5 (55,5) 4 (66,7) 0,185, 0,667

Аминосалициловая 
кислота (PAS) 6 (66,7) 3 (50,0) 0,417, 0,519

Линезолид (Lzd) 1 (11,1) 2 (33,3) 1,111, 0,292

Таблица 2. Противотуберкулезная терапия пациентов по группам до перевода в ФГБНУ «ЦНИИТ»
Table 2. Anti-tuberculosis therapy of patients by groups before transfer to Central Tuberculosis Research Institute

Показатели
Группы исследования

χ2 Пирсона;  
p или t-критерий Стьюдента; рОГ

  13 чел.
ГС

13 чел.

Период лечения по режиму лекарственно-чувствительного туберкулеза

Частота использования абс. (%) 6 (46,2) 10 (76,9) χ2 =2,600; 0,107

Длительность (M±m мес.) 4,7±0,95 5,3±0,93 t=0,45; 0,655

Схемы ПТП:

HRZE абс. (%) 4 (66,7) 4 (40,0)
χ2 =1,067; 0,302

HRZAm  абс. (%) 2 (33,3) 6 (60,0)

Период лечения по режиму лекарственно-устойчивого туберкулеза

Частота использования абс. (%) 9 (69,2) 6 (46,2)  

Длительность (M±m мес.)* 5,7 ±1,6 4,2±1,2 t=0,75; 0,460

Схема ПТП:

6 ПТП абс. (%) 6 (66,7) 3 (50,0)
χ2 =0,417; 0,519

5 ПТП  абс. (%) 3 (33,3) 3 (50,0)

Общий срок лечения до перевода в ФГБНУ «ЦНИИТ»

Длительность (M±m мес.) 6,1±1,0 6,0±0,9 t=0,07; 0,941

*длительность лечения по режиму лекарственно-устойчивого туберкулеза в сравниваемых группах соответствовала 
длительности приема фторхинолонов, т.к. у всех пациентов в комбинацию ПТП входили фторхинолоны

*The duration of treatment for drug-resistant tuberculosis in the compared groups corresponded to the duration of fluoroquinolones intake, 
since all patients received combinations containing fluoroquinolones
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бронхоальвеолярного лаважа, резецированный ма-
териал) методами люминесцентной микроскопии, 
ПЦР, посева в системе BACTEC MGIT 960, в случа-
ях положительных результатов ПЦР-диагностики 
или посева проводили тест на лекарственную чув-
ствительность M. tuberculosis. Мониторинг кардио-
токсического действия включал стандартную элек-
трокардиографию (ЭКГ) с оценкой интервала QT, 
скорректированного по формуле Frederica (QTс): до 
начала лечения, один раз в 2 недели в первый месяц 
и далее ежемесячно весь период приема препаратов 
с кардиотоксическим эффектом. За референтное 
значение принят интервал QTс длительностью не 
более 440 мс [10]. Консультация врача кардиолога, 
специализирующегося на нарушениях сердечного 
ритма, проводилась всем пациентам с удлинением 
интервала QTс. В ряде случаев по рекомендациям 
кардиолога у пациентов с зарегистрированным 
удлинением интервала QTс (как правило, более 
460 мс) проводилось суточное мониторирование 
ЭКГ по Холтеру. Комбинация ПТП формировалась 
в соответствии с Клиническими рекомендациями 
«Туберкулез органов дыхания у детей» 2016 г., «Ту-
беркулез у детей» 2020 г. В схему лечения включали 
только те препараты, к которым была сохранена 
лекарственная чувствительность МБТ. На разных 
сроках ХТ в клинике было по показаниям проопе-
рирован 21/26 (80,8%) ребенок. Через 1-2 мес. ХТ 
прооперировано в ОГ 10/13 (83,3%) детей, в ГС – 
5/13 (55,6%), через 5-7 мес. в ОГ – 2/13 (16,7%) 
и в ГС – 4/13 (44,4%) чел. Группы были сопостави-
мы по числу оперированных детей и виду хирур-
гического вмешательства. Проведены следующие 
операции: лимфонодулэктомия, плеврэктомия, ре-
зекция легких: в ОГ – у 2, 5 и 5 детей соответственно, 
в ГС – у 4, 3 и 2 детей соответственно.

Результаты исследования

Структура клинических форм туберкулеза 
в группах на момент поступления в клинику пред-
ставлена в табл. 4. 

Всем пациентам после поступления в клинику 
ФГБНУ «ЦНИИТ» была скорректирована схема 
ХТ (табл. 5). 

Комбинацию из 5 ПТП получали 8 (61,5%) детей 
в ОГ и 9 (69,2%) детей – в ГС, по 6 ПТП получали 
5 (38,5%) и 4 (30,8%) детей соответственно. Бедак-
вилин использовали только в ОГ, по остальным 
ПТП значимых отличий по частоте включения 
в схему ХТ не было, p>0,05. В ОГ базой в схеме 
ХТ являлись BdqFqLzd, четвертым и пятым пре-
паратом преимущественно были: Cs – в 92,3%, Z – 

Таблица 4. Структура клинических форм туберкулеза у детей по группам при поступлении в ФГБНУ «ЦНИИТ»
Table 4. The structure of clinical forms of tuberculosis in the children by groups upon admission to Central Tuberculosis Research Institute

 Клинические формы туберкулеза

Группы

ОГ
  13 чел.
абс. (%)

ГС 
13 чел.

абс. (%)

Туберкулез внутригрудных лимфатических узлов 2 (15,4) 5 (38,4)

Инфильтративный туберкулез легких 0 2 (15,4)

Первичный туберкулезный комплекс 0 2 (15,4)

Туберкулезная эмпиема плевры/осумкованный плеврит 6 (46,1) 3 (23,1)

Туберкулема легких 4 (30,8) 1 (7,7)

Кавернозный туберкулез легких 1 (7,7) 0

Таблица 5. Частота использования отдельных ПТП 
в схемах ХТ у детей по группам в период лечения 
в клинике
Table 5. Frequency of use of individual anti-TB drugs in chemotherapy 
regimens in the children by groups during treatment in the clinic

Препараты

Группа

р χ2ОГ
13 чел. 

абс. (%)

ГС
13 чел. 

абс. (%)

Фторхинолоны (Fq)* 13 (100) 13 (100) >0,05

Линезолид (Lzd) 13 (100) 13 (100) >0,05

Бедаквилин (Bdq) 13 (100) 0 ≤0,001

Пиразинамид (Z) 11 (84,6) 12 (92,3) >0,05

Этамбутол (E) 3 (23,1) 7 (53,8) >0,05

Циклосерин (Cs) 12 (92,3) 11 (84,6) >0,05

Амикацин (Am) 2 (15,4) 4 (30,8) >0,05

Протионамид (Pto) - 4 (30,8) >0,05

Аминосалициловая  
кислота (PAS) 3 (23,1) 5 (38,5) >0,05

*получали левофлоксацин в ОГ 9/13 (69,2%) детей, в ГС – 
12/13 (92,3%) детей;  получали моксифлоксацин в ОГ 4/13 
(30,8%) детей, в ГС – 1/13  (7,7%), χ2 =2,229, р=0,136

*Levofloxacin was administered to 9/13 (69.2%) children from 
MG and 12/13 (92.3%) children from CG; moxifloxacin was 
administered to 4/13 (30.8%) children from MG and 1/13 (7.7%) 
child from CG, χ2 = 2.229, p = 0.136
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в 84,6%; для формирования полной схемы из 5-6 
ПТП использовали E и PAS – одинаково в 23,1%, 
Am – в 15,4% случаев. Базой в схеме ХТ в ГС яв-
лялись FqLzd, также наиболее часто назначали Z – 
в 92,3%, Cs – в 84,6% случаях, реже использовали 
E – в 53,8%, PAS – в 38,5%, Pto и Am – по 30,8% слу-
чаев. Во всех случаях схему из ПТП формировали 
с учетом теста на лекарственную чувствительность 
(ТЛЧ) возбудителя (у пациента или его предпола-
гаемого контакта).

Длительность сочетанного применения Bdq и Fq 
в ОГ и Fq в ГС была сопоставима, варьировала от 
3 до 16 мес., в среднем составила в ОГ 9,7±1,0 мес., 
в ГС – 9,1±1,0 мес., t=0,420, p=0,675. По 1 пациенту 
в каждой группе получали данные препараты 16 мес. 
Удлинение интервала QTс на разных сроках хими-
отерапии наблюдалось у 11/13 (84,6%) детей в ОГ 
и у 2/13 (15,4%) в ГС, χ2 =12,462, p<0,001. Первые 
случаи регистрации удлинения интервала QTс  были 
зафиксированы через 2 мес. ХТ: в ОГ у 3, в ГС – у 2 
детей. На более поздних сроках ХТ удлинение ин-
тервала QTс отмечено еще у 8 детей, но только в ОГ: 
через 3 мес. – у 4, через 4, 5, 9 и 11 мес. – по 1 чел.

В табл. 6. представлены средние значения интер-
вала QTс у пациентов сравниваемых групп до нача-
ла и на разных сроках ХТ (до 12 мес. включительно). 
Перед началом ХТ в ФГБНУ «ЦНИИТ» ни у од-
ного пациента сравниваемых групп не отмечалось 
удлинения интервала QTс: в ОГ среднее значение 
QTс составило 426,4±3,4 мс, в ГС– 416,5±5,9 мс, 
t=1,45, p=0,159.

В сроки ХТ (в клинике) через 2 недели, 1 и 2 мес. 
различий между группами не наблюдалось, начи-
ная с 3 месяца и далее (до 12 мес. ХТ включитель-
но) среднее значение интервала QTс было значимо 
выше в ОГ по сравнению с ГС, но не превышало 
440 мс. 

Более 12 мес. получала лечение 1 пациентка из 
ОГ (16 мес.) и 3 пациента из ГС (2 чел. – 13 мес., 
1 чел. – 16 мес.). У пациентки ОГ значения интер-
вала QTс через 13-14-15-16 мес. химиотерапии со-
ставляли 451-459-422-442 мс соответственно (три 
эпизода удлинения интервала QTс). У 3 пациентов 
ГС значения интервала QTс не выходили за пределы 
референтных и составляли через 13 мес. – 410 мс, 
394 мс, 416 мс; через 14-15-16 мес. – 334 мс, 422 мс, 
334 мс соответственно.

На момент завершения ХТ различия в средних 
значения интервала QTс в группах сохранялись: 
ОГ – 432,2±3,9 мс, ГС – 402,6±7,1 мс, t=3,65, p=0,001. 
У 4 пациентов ОГ после завершения ХТ еще сохра-
нялось удлинение интервала QTс (444 мс, 446 мс, 
448 мс, 450 мс). 

Количество эпизодов удлинения интервала QTс 
у одного и того же пациента колебалось от 1 до 8 
и в среднем составило 3,2±0,7 эпизода в ОГ и 3,0±2,0 
в ГС, t=0,09, p=0,926. В целом количество эпизо-
дов удлинения интервала QTс регистрировалось 
значимо чаще в ОГ по сравнению с ГС: 36 (23,8%) 

эпизодов из 151 выполненного исследования и 6 
(4,2%) эпизодов из 144, χ2=23,367, p≤0,001. 

В случаях удлинения интервала QTс оценивали 
диапазон отклонения от референтных значений: от 
441 до 450 мс было – в ОГ 13 эпизодов, в ГС 2 эпи-
зода; от 451 до 460 мс было – в ОГ 15 эпизодов, в ГС 
4 эпизода. В большинстве случаев в обеих группах 
удлинение интервала QTс не превышало 460 мс: 
ОГ – 28/36 (77,8%) эпизодов, ГС – 6/6 (100%) эпи-
зодов. Удлинение интервала QTс от 461 мс и более 
регистрировалось только в ОГ – 8/36 (22,2%) эпи-

Таблица 6. Средние значения  интервала QTс по группам 
на разных сроках химиотерапии 
Table 6. Average values of the QTc interval by groups at different stages of 
chemotherapy

Срок  
обследования

Группы 
t-Стьюдента,

p
ОГ

QTс 
M±m (мс)

ГС
QTс 

M±m (мс)

До начала ХТ  
в клинике

426,4±3,4
n=13

416,5±5,9
n=13

1,45,
0,159

2 нед. ХТ 428,1±3,6
n=13

419,2±5,1
n=13

1,43,
0,166

1 мес. ХТ 429,4±2,1
n=13

416,4±6,7
n=13

1,85,
0,07

2 мес. ХТ 425,5±7,1
n=13

417,8±5,9
n=13

0,83,
0,412

3 мес. ХТ 440,1±9,0
n=13

418,3±4,5
n=13

2,17,
0,04

4 мес. ХТ 437,5±4,6
n=12

405,7±8,8
n=12

3,20,
0,004

5 мес. ХТ 432,6±3,7
n=11

408,2±7,4
n=11

2,95,
0,008

6 мес. ХТ 437,3±3,9
n=11

413,3±7,7
n=11

2,78,
0,01

7 мес. ХТ 436,9±5,6
n=11

412,6±7,2
n=10

2,66,
0,01

8 мес. ХТ 437,3±5,3
n=11

394,3±14,5
n=8

2,79,
0,01

9 мес. ХТ 438,5±5,5
n=8

399,0±10,4
n=7

3,36,
0,006

10 мес. ХТ 440,0±4,5
n=7

392,7±13,3
n=6

3,37,
0,007

11 мес. ХТ 438,4±4,9
n=6

398,3±15,6
n=4

2,45,
0,04

12 мес. ХТ 439,0±6,9
n=5

402,0±10,5
n=4

2,94,
0,02

На момент завер-
шения ХТ

432,2±3,9
n=13

402,6±7,1
n=13

3,65,
0,001

Примечание: n – число пациентов на каждом этапе в группе; 
окрашенная часть таблицы – имеются статистически 
значимые различия  между группами.

Note: n is the number of patients at each stage in the group; 
the colored part of the table indicates statistically significant 
differences between the groups.
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зодов, в том числе у 1 девочки зарегистрировано 
критическое увеличение интервала до 512 мс. 

Еще одним важным показателем, требующим от-
мены препарата, обладающего кардиотоксическим 
эффектом, является прирост интервала QTс более 
чем на 60 мс по сравнению с исходными данны-
ми. В среднем по ОГ прирост показателя составил 
31,5±6,0 мс, в ГС – 24,0±10 мс, t=0,64, p=0,534. Толь-
ко у 1/13 (7,7%) пациентки ОГ (у которой зафик-
сировано удлинение интервала до 512 мс) отмечен 
прирост показателя на 80 мс (до начала химиоте-
рапии – QTс – 432 мс, через 3 мес. ХТ – 512 мс). 
Ей были отменены бедаквилин и левофлоксацин, 
после наступившей нормализации показателя вновь 
назначен бедаквилин до 12 мес. ХТ, повторных эпи-
зодов удлинения интервала QTс не наблюдалось.

Заключение

Удлинение интервала QTс являлось частой 
(84,6%) нежелательной реакцией у пациентов, полу-
чающих одновременно два противотуберкулезных 
препарата, обладающих кардиотоксическим эффек-

том (фторхинолон и бедаквилин), и значимо реже 
наблюдалось при использовании в схеме лечения 
только фторхинолона (15,4%), p<0,05. Критиче-
ское значение QTс > 500 мс в сочетании с приро-
стом более 60 мс относительно исходных данных, 
угрожающее развитием тахиаритмии, наблюдалось 
у 1/13 пациентки (7,7%), получавшей одновременно 
бедаквилин и левофлоксацин. Удлинение интервала 
QTс ни в одном случае не сопровождалось клини-
ческой симптоматикой. У пациентов с удлинением 
интервала QTс не наблюдалось электролитных на-
рушений, изменений функции печени, почек. 

Результаты данного исследования свидетель-
ствуют о безопасности совместного использования 
бедаквилина и фторхинолонов у детей при лече-
нии туберкулеза с множественной лекарственной 
устойчивостью с позиции кардиотоксичности. В то 
же время добавление бедаквилина в схемы лечения 
с фторхинолонами увеличивает частоту регистра-
ции удлинения интервала QTс, что требует более 
частого ЭКГ-контроля и сопровождения врача кар-
диолога, специализирующегося на нарушениях сер-
дечного ритма. 
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Цитокиновый статус и варианты иммунного ответа у больных 
хронической обструктивной болезнью легких  
Г.Т. ТАШМЕТОВА1, И.В. ЛИВЕРКО2, Х.М. ТАШМЕТОВ1 
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2 Республиканский специализированный научно-практический центр фтизиатрии и пульмонологии, г. Ташкент,  
Республика Узбекистан

Цель исследования: оценить цитокиновый статус и варианты иммунного ответа у больных хронической обструктивной 
болезнью легких.

Материалы и методы. Обследованы 172 пациента с ХОБЛ с различной выраженностью бронхиальной обструкции (II–IV 
по GOLD) в фазе обострения. Определяли уровни провоспалительных (IL-1, IL-6, IL-17, IL-21, TNF-α, IFN-γ) и противо-
воспалительных (IL-4, IL-10, TGF-β1) цитокинов. Проведен корреляционный и кластерный анализ для выделения типов 
иммунного ответа (Th1, Th1/Th17, Th17).

Результаты. Установлено, что по мере нарастания бронхиальной обструкции у больных ХОБЛ возрастает продукция  
IL-6, TGF-β1 и IL-10. На разных стадиях формируются различные типы иммунного ответа, среди 172 пациентов Th1 был 
у  22,1%, Th1/Th17 – у 33,7% и Th17 – у 44,2%. Th17 чаще встречался при крайне тяжелой бронхиальной обструкции 
(GOLD IV) и ассоциировался с выраженной гиперпродукцией IL-17, IL-21, IL-6 и TGF-β1.

Заключение. Цитокиновый профиль при ХОБЛ отражает формирование Th1, Th1/Th17 и Th17 типов иммунного ответа, 
что определяет особенности течения заболевания и, возможно, может служить прогностическим маркером.

Ключевые слова: хроническая обструктивная болезнь легких, иммунные фенотипы (Th1; Th1/Th17; Th17); цитокины  
(IL-6; IL-17; IL-21; IFN-γ; TNF-α; IL-10; TGF-β1); функция внешнего дыхания (ОФВ1; ОФВ1/ФЖЕЛ). 
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Cytokine Status and Types of Immune Response in Patients with Chronic Obstructive 
Pulmonary Disease
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1 Center for Professional Development of Medical Personnel, Tashkent, Republic of Uzbekistan
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The objective: to evaluate cytokine status and types of immune response in patients with chronic obstructive pulmonary disease.

Subjects and Methods. A total of 172 COPD patients with varying degrees of bronchial obstruction (II–IV according to GOLD) in 
the exacerbation phase were examined. The levels of proinflammatory (IL-1, IL-6, IL-17, IL-21, TNF-α, IFN-γ) and anti-inflammatory 
(IL-4, IL-10, TGF-β1) cytokines were tested. Correlation and cluster analyses were performed to identify types of immune response 
(Th1, Th1/Th17, Th17).

Results. It was found out that as bronchial obstruction increased in COPD patients, the production of IL-6, TGF-β1 and IL-10 
increased. At different stages, there were different types of immune response; among 172 patients, Th1 was found in 22.1%, Th1/Th17 
in 33.7%, and Th17 in 44.2%. Th17 was more common in extremely severe bronchial obstruction (GOLD IV) and was associated 
with pronounced hyperproduction of IL-17, IL-21, IL-6, and TGF-β1.

Conclusion. The cytokine profile in COPD reflects the formation of Th1, Th1/Th17 and Th17 types of immune response, which 
determines characteristics of the course of the disease and may possibly serve as a prognostic marker.

Key words: chronic obstructive pulmonary disease, immune phenotypes (Th1, Th1/Th17, Th17), cytokines (IL-6, IL-17, IL-21, 
IFN-γ, TNF-α, IL-10, TGF-β1), respiratory function (FEV1, FEV1/FVC). 
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Введение

Современные представления о патогенезе хро-
нической обструктивной болезни легких (ХОБЛ) 
выходят за пределы концепции «хронического 
бронхита» и «эмфиземы» и фокусируются на ди-
срегуляции врожденного и приобретенного имму-
нитета [1, 2, 4]. Цитокиновый профиль при ХОБЛ 
гетерогенен и динамичен: провоспалительные меди-
аторы и противовоспалительные регуляторы фор-
мируют сложный баланс, определяющий выражен-
ность симптомов, темпы снижения функции легких 
и риск обострений. Нарушение равновесия между 
этими осями иммунорегуляции рассматривается 
как один из ключевых механизмов устойчивости 
симптомов к стандартной терапии и неблагопри-
ятного течения [3, 5].

Цель исследования

Оценить цитокиновый статус и варианты иммун-
ного ответа у больных хронической обструктивной 
болезнью легких.

Материалы и методы

Исследование проводилось на базе клинической 
больнице № 1 имени Абу Али ибн Сино г. Ташкента. 
Объектом исследования стали 172 больных ХОБЛ, 
мужчин было 123 (71,5%), женщин – 49 (28,5%). 
Иммунологические исследования проводили 
в частной лаборатории, они включали: определе-
ние содержания в сыворотке крови цитокинов IL4, 
IL6, IL10, IL17А, IFN-γ, TNF-α методом проточной 
цитометрии по принципу мультиплексного коли-
чественного анализа (цитометр BD, США). Для 
определения уровня IL-1, IL-21, ФНО-α и TGF-β1 
использовали метод иммуноферментного анализа 
(тест-наборы, США) на спектрофотометре, длина 
волны 540 нм. Полученные показатели выражали 
в пг/мл. У пациентов с ХОБЛ варианты Т-хелпер-
ного ответа иммунной системы выделяли на ос-
новании анализа уровней цитокинов, являющих-
ся индукторами дифференцировки Th1 и Th17 
субпопуляций лимфоцитов. Для определения типа 
Т хелперного иммунного ответа пользовались ин-
дексом баланса цитокинов, который характеризует 
превалирующую направленность Th-0 лимфоцитов: 
INF-γ/IL17A (Th1/Th17 пути иммунного ответа).

Статистический анализ проводился с использова-
нием электронных таблицах Microsoft Office Excel 
2016 и программы STATISTICA 13.3. Все значения 
в таблицах представлены в виде средней арифме-
тической величины вариационного ряда и ошибки 

средней величины (M±m). В качестве статистиче-
ской гипотезы использовались значения с уровнем 
p<0,05 и p<0,01 (с доверительной вероятностью 
95,5% и 99%). Для выявления взаимосвязей между 
анализируемыми показателями проводился корре-
ляционный анализ с использованием коэффициен-
та корреляции r и сравнение номинальных данных 
при помощи критерия χ2 Пирсона. 

Результаты исследования

В ходе исследований выявлена вариативность 
изменений уровня провоспалительных цитокинов: 
интерлейкин-6, -17А, -21, IFN-γ и TNF-α и проти-
вовоспалительных: интерлейкин-4, -10 и TGF-β1, 
у пациентов с ХОБЛ в зависимости от степени вы-
раженности функциональных нарушений обструк-
тивного характера согласно классификации GOLD 
(табл.1). С утяжелением стадии заболевания про-
слеживается повышение уровней цитокинов, кон-
тролирующих воспаление как Т-, так и В-клеточно-
го иммунного ответа. Результатами исследования 
установлено, что при утяжелении обструктивных 
нарушений у больных ХОБЛ отмечаются выражен-
ные повышения уровня провоспалительных цито-
кинов и незначительный разброс в повышениях 
противовоспалительных цитокинов IL10 и TGF-β1 
со снижением уровня IL4. Детальный анализ из-
менений уровня IL1 демонстрирует стойкое его 
повышение по мере прогрессирования ХОБЛ. Так, 
при крайне тяжелой степени повышение достигает 
44% от уровня значений при среднетяжелой степе-
ни и 93,5% от уровня здоровых лиц, что указывает 
на его роль в поддержании нейтрофильного воспа-
ления. Уровень IL6 возрастает пропорционально 
тяжести ХОБЛ, подтверждая свою роль ведущего 
маркера системного воспаления. Прирост показа-
теля при крайне тяжелой обструкции достигает 
56,9% по сравнению со среднетяжелой бронхиаль-
ной обструкцией и 112,3% от уровня показателей 
здоровых лиц. 

Уровень INF-γ у больных ХОБЛ со среднетяже-
лой бронхиальной обструкцией (БО) статистиче-
ски значимо увеличен по сравнению со здоровы-
ми лицами p<0,01, но затем, при более тяжелых 
проявлениях БО, имеет тенденцию к снижению 
показателей, при этом статистически значимая 
разница со здоровыми лицами сохраняется. Это 
может быть связано с истощением Th1-ответа при 
утяжелении заболевания. Уровни IL17 и IL21 воз-
растают по мере тяжести ХОБЛ, составляя у па-
циентов с крайне тяжелой степенью БО значения 
на 25,6% и 86,0%, соответственно выше, чем при 
среднетяжелой степени БО, и на 57,7% и 192,6% 
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соответственно выше, чем у здоровых лиц. Дан-
ные изменения возможно указывают на участие 
Th17 в прогрессирующем воспалении и развитии 
фиброза. Уровень TNF-α нестабилен, отмечено 
его значительное повышение при среднетяжелой 
и крайне тяжелой степени БО соответственно на 
78,8% и 90,6% от уровня здоровых лиц, что отража-
ет возможность связи с декомпенсацией воспали-
тельного ответа и активацией макрофагов. Уровень 
IL4 снижается на 36% при среднетяжелой и на 30% 
при тяжелой степени БО от уровня у здоровых лиц, 
но при крайне тяжелой степени БО статистически 
значимо возрастает по отношению ко всем группам, 
что может отражать компенсаторную активацию 
Th2-пути. Уровень IL-10 прогредиентно изменя-

Таблица 1. Средние уровни цитокинов у здоровых лиц и больных ХОБЛ 
Table 1. Average cytokine levels in healthy individuals and COPD patients

Цитокины,
пг/мл

Здоровые, n=25
M±m

ХОБЛ 
M±m

Степень тяжести бронхиальной обструкции (GOLD)

среднетяжелая,  
n=37

тяжелая,  
n=58

крайне тяжелая,  
n=77

1 2 3 4

IL1 1,68±0,21 2,25±0,16
p1-2<0,01

2,18±0,11
p1-3<0,05
p2-3<0,05

3,25±0,16
p1-4<0,05
p2-4<0,01
p3-4<0,01

IL4 1,50±0,20 0,96±0,11 1,05±0,14 1,74±0,13

p1-2<0,01 p1-3<0,05 p1-4>0,05
p2-4<0,01
p3-4<0,01

IL6 6,24±1,04 8,51±0,44 11,09±0,64 13,35±0,15

p1-2<0,01 p1-3<0,01
p2-3<0,01

p1-4<0,01
p2-4<0,01
p3-4<0,01

IL10 5,71±0,26 6,93±0,11 9,84±0,21 12,79±0,25

p1-2<0,01 p1-3<0,01
p2-3<0,01

p1-4<0,01
p2-4<0,01
p3-4<0,01

INFγ 4,8±0,36 12,07±1,0 6,27±1,1 6,39±0,45

p1-2<0,01 p1-3<0,01
p2-3<0,01

p1-4<0,01
p2-4<0,01
p3-4<0,01

IL17 2,74±0,20 3,44±0,24 3,67±0,34 4,32±0,30

p1-2<0,01 p1-3<0,01 p1-4<0,01
p2-4<0,01

IL21 2,04±0,20 3,21±0,29 4,02±0,35 5,97±0,11

p1-2<0,01 p1-3<0,01
p2-3<0,01

p1-4<0,01
p2-4<0,01
p3-4<0,01

TGF-β1 126,3±5,34 141,3±5,13 155,9±6,41 221,8±10,4

p1-2<0,01 p1-3<0,05
p2-3<0,05

p1-4<0,05
p2-4<0,01
p3-4<0,01

TNFα 4,71±0,50 8,42±0,31 6,11±0,34 8,98±0,44

p1-2<0,01 p1-3<0,05
p2-3<0,05

p1-4<0,05
p2-4<0,01
p3-4<0,01

ется на всех стадиях тяжести ХОБЛ с более вы-
раженным его повышением при крайне тяжелой 
степени БО (на 124% от уровня здоровых лиц), что 
может отражать активацию противовоспалительно-
го ответа на фоне хронического воспаления. TGF-β 
существенно повышался, особенно при крайней 
тяжести степени БО, составляя прирост на 57,0% 
по отношению к группе среднетяжелого течения 
и 75,6% – к группе здоровых лиц, подтверждая свое 
участие в ремоделировании тканей.

Выявлены особенности цитокинового профиля 
у больных с разной степенью функциональной тя-
жести ХОБЛ. Дефицит IL4 и повышение уровня 
IFN-γ при ХОБЛ II–III может указывать на диф-
ференцировку T-хелперов по Th-1 типу. В тоже вре-
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мя при ХОБЛ III отмечается увеличение уровней 
IL21, IL17 и IL10, индyциpyющих paзвитиe Th-17 
пyти иммyннopeгyляции. Увeличeниe пpи ХOБЛ 
III и ХOБЛ IV пpoвocпaлитeльныx цитoкинoв IL21, 
IL17 и противовоспалительных цитокинов TGF-β, 
IL10 yкaзывaeт на дифференцировку T-хелперов по 
Th-17 типу. Но при этом сохраняется повышенный 
уровень IFN-γ. Нами была оценена связь параме-
тров цитокинового профиля с главными функци-
ональными составляющими внешнего дыхания 
(ОФВ1 постбронхолитический и ОФВ1/ФЖЕЛ 
постбронхолитический) у больных ХОБЛ в фазе 
клинического обострения и представлена корреля-
ционная оценка (табл. 2).

Таблица 2. Характеристика факторного анализа 
Table 2. Characteristics of factor analysis

Цитокины

Корреляционный коэффициент

ОФВ₁  
постбронхолитический, 

% к д.в. 
ОФВ₁/ФЖЕЛ  

постбронхолитический

IL1 -0,75 -0,46

IL4 -0,67 -0,38

IL6 -0,83 -0,51

IL10 -0,57 -0,31

INFγ 0,78 0,48

IL17 -0,80 -0,42

IL21 -0,85 -0,32

TGF-β1 -0,74 -0,39

TNFα 0,68 -0,32

Таблица 3. Результаты кластерного анализа уровня 
цитокинов по типам иммунного ответа у больных ХОБЛ 
II степени тяжести (GOLD II) на основе средних 
значений
Table 3. Results of cluster analysis of cytokine levels by types of immune 
response in  patients with COPD II (GOLD II) based on average values

Показатели 
Контроль  

(здоровые лица),  
n=25

 M пг/мл

ХОБЛ II, n=37

Среднее значение M пг/мл

Типы иммунного ответа

Th1, 
n=21

Th1/17, 
n=11

Th17, 
n=5

IL1 1,68 [1,27÷2,09] 2,37 2,47 4,36

IL4 1,50 [1,10÷1,89] 0,56 0,57 0,67

IL6 6,24 [4,20÷8,28] 9,0 9,3 16,5

IL10 5,71[5,20÷6,22] 8,0 7,02 9,53

INFγ 4,8 [4,09÷5,51] 38,1 37,1 15,3

IL17 2,74 [2,35÷3,13] 3,62 4,74 5,46

IL21 2,04 [1,65÷2,43] 3,46 3,50 8,13

TGF-β1 126,3 [115,8÷136,8] 162,0 90,64 174,3

TNFα 4,71 [3,73÷5,69] 16,68 17,88 11,24

Таблица 4. Результаты кластерного анализа уровня 
цитокинов по типам иммунного ответа у больных  
ХОБЛ III (по средним значениям)
Table 4. Results of cluster analysis of cytokine levels by types of immune 
response in patients with COPD III (by average values)

Цитокины 
Контроль  

(здоровые лица), 
 n=25

 M пг/мл

ХОБЛ III, n=58

Среднее значения когортных 
переменных, M пг/мл

Типы иммунного ответа

Th1, 
n=11

Th1 и 
17, n=22

Th17, 
n=25

IL1 1,68 [1,27÷2,09] 3,11 3,25 5,76

IL4 1,50 [1,10÷1,89] 0,75 0,58 0,78

IL6 6,24 [4,20÷8,28] 14,9 22,44 25,0

IL10 5,71[5,20÷6,22] 18,11 15,14 17,08

INFγ 4,8 [4,09÷5,51] 9,4 7,97 7,06

IL17 2,74 [2,35÷3,13] 4,07 5,09 5,46

IL21 2,04 [1,65÷2,43] 3,64 10,2 10,86

TGF-β1 126,3 [115,8÷136,8] 165,1 198,0 208,8

TNFα 4,71 [3,73÷5,69] 7,9 8,34 7,56

торый свидетельствует о равнозначной активации 
клеток Т-хелперов 1-го и 17-го типов и проявля-
ется высокими уровнями провоспалительных 
цитокинов IFN-γ – 37,1  пг/мл (7,7 N) и  IL17 – 
4,74 пг/мл (на 73% повышение от контроля) и низ-
кими концентрациями противовоспалительных 

Полученные результаты явились основанием для 
определения типов иммунного ответа у больных 
ХОБЛ в зависимости от тяжести функционального 
класса заболевания. Для выделения наиболее ча-
стых вариантов иммунного ответа, применяя метод 
кластерного анализа, проведена оценка редукции 
уровней цитокинов у пациентов ХОБЛ, отражаю-
щая среднее значение переменной в зависимости от 
степени тяжести (табл. 3-4). 

У 37 больных ХОБЛ среднетяжелого течения 
охарактеризованы уровни изучаемых про- и про-
тивовоспалительных цитокинов и выделены не-
сколько типов ответа иммунной системы, кото-
рые совокупностью объединяющих параметров 
у 56,8% (20 из 37) пациентов характеризовались 
как Th1–зависимый тип ответа иммунной систе-
мы, определяемый высокими уровнями IFN-γ – 
38,1пг/мл (8-кратное превышение уровня кон-
троля – 8N), TNFα  – 16,68 пг/мл (3,5-кратное 
превышение уровня контроля – 3,5N), TGFβ1 – 
162,0 пг/мл (повышение на 28,3% от контроля) 
и низким сoдepжaниeм IL4-0,56 пг/мл (снижение 
на 62,7% от контроля); Th1/Th17 тип ответа, ко-
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цитокинов IL4 – 0,57 пг/мл (на 62% ниже от кон-
троля) и TGF β1 – 90,64 пг/мл (на 28,3% ниже от 
контроля), у 29,7% (11 из 37) пациентов ХОБЛ 
II; и как Th17 тип иммунного ответа, определя-
емый высокими уровнями IL17 – 5,46 пг/м (на 
99,3% выше от контроля), IL21 – 8,13 пг/мл (4N), 
TGF-β1 – 174,3 пг/мл (на 38,0% выше от контро-
ля), IL6 – 16,5 пг/мл (2,6N) и IL10 – 9,53 пг/мл 
(повышение на 67% от контроля) и низкой кон-
центрацией IL4 – 0,67 пг/мл (снижение на 55,3% 
от контроля), у 13,5% (5 из 37) пациентов (табл. 3). 

У 58 пациентов ХОБЛ тяжелого течения выде-
лены несколько типов ответа иммунной системы. 
Так, у 11/58 (19,0%) больных цитокиновый ста-
тус характеризовался повышенными уровнями 
IFN-γ – 9,4 пг/мл (повышение на 95,8% от контро-
ля), IL10-18,11 пг/мл (3,2N), TNF-α – 7,9 пг/мл 
(на 67,7% выше контроля) и сниженным уровнем 
IL4 – 0,75 пг/мл (снижение на 50,0% от контро-
ля), что характеризует Th1 тип иммунного ответа. 
У 37,9% (22/58) пациентов с тяжелой степенью 
ХОБЛ определялся тип ответа иммунной систе-
мы, свидетельствующий о равнозначной актива-
ции клеток Т-хелперов (Th1 и Th17 типа), что 
характеризовалось высокими уровнями IFN-γ – 
7,97  пг/мл (выше на 66,0% контроля), IL17  – 
5,09  пг/мл (выше на 85,8% контроля), IL21  – 
10,2 пг/мл (5 N), TGF-β – 198,0 пг/мл (выше на 
56,8% контроля), TNF-α – 8,34 пг/мл (выше на 
77,1% контроля), IL6 – 22,44 пг/мл (3,6N), IL10 – 
15,14 пг/мл (2,7N) при одновременном снижении 
уровня IL4 до 0,58 пг/мл (ниже на 61,3% контро-
ля). Значимое повышение уровней IL21, IL17 
и IFN-γ можно рассматривать как смешанный 
Th1/Th17 тип ответа иммунной системы. У 43,1% 
(25 из 58) больных тяжелого течения ХОБЛ, у ко-
торых определяющими параметрами стали значи-
мо высокие уровни провоспалительных цитоки-
нов IL17 – 5,46 пг/мл (выше на 99,3% контроля), 
IL21 – 10,86 пг/мл (5,3 N), TNF-α – 7,56 пг/мл 
(выше на 60,5% контроля), IL6 – регуляторного 
интерлейкина – 25,0 пг/мл (4 N) и противовос-
палительных IL10 – 17,08 пг/мл (3 N), TGF-β – 
208,8 пг/мл (выше на 65,3% контроля) на фоне 
снижения уровня IL4 – 0,78 пг/мл (ниже на 48,0% 
контроля). Специфичность изменений цитоки-
нового статуса указывала на развитие Th17 типа 
иммунного ответа (табл. 4).

У 77 пациентов крайне тяжелой степени ХОБЛ 
по составляющим уровням иммунного статуса оце-
нены варианты вероятных ответов иммунной систе-
мы. Отмечено, что для 7,8% (6 из 77) больных были 
характерны высокие уровни IFN-γ – 12,1  пг/мл 
(выше на 153% контроля) и IL10 – 18,11 пг/мл (3 N) 
и нормальные значения уровня IL21 – 2,07 пг/мл 
и IL17 – 3,17 пг/мл, что указывало на формирова-
ние Th1 типа иммунного ответа. У 59,7% (46 из 77) 
пациентов ХОБЛ IV цитокиновый профиль опре-
делялся высоко значимым повышением уровней 

IL17 – 7,6 пг/мл (выше на 177% контроля), IL21 
– 20,4 пг/мл (более 9 N), IL6 – 27,5 пг/мл (4 N), 
IL10 – 27,7 пг/мл (5 N), TGF-β – 416,8 пг/мл (3 N) 
при нормальном уровне IL4 – 1,82 пг/мл. Данная 
специфичность иммунного ответа, характеризуемая 
высокими значениями провоспалительных цито-
кинов IL17, IL21 и противовоспалительных IL10 
и TGF-β, участвующих в дифференцировке Th17 
клеток, свидетельствует о Th17 типе ответа иммун-
ной системы. 

Иммунный профиль у 32,5% (25 из 77 пациен-
тов) с ХОБЛ IV обобщен повышенными уровня-
ми IFN-γ – 9,07 пг/мл (выше на 89,0% контроля), 
IL21 – 17,33 пг/мл (8 N), IL17 – 6,68 пг/мл (выше 
на 144% контроля), TGF-β – 381,8 пг/мл (выше 
на 202% контроля), IL6 – 29,7 пг/мл (5 N), IL10 – 
30,5 пг/мл (5 N) и IL4 – 2,04 пг/мл (выше на 36% 
контроля). Данный цитокиновый профиль с увели-
чением содержания цитокинов IFN-γ, IL17 и IL21 
свидетельствует о развитии Th1/Th17 типа иммун-
ного ответа (табл. 5). 

Таблица 5. Результаты кластерного анализа уровня 
цитокинов по типам иммунного ответа у больных ХОБЛ 
IV (по средним значениям)
Table 5. Results of cluster analysis of cytokine levels by types of immune 
response in patients with COPD IV (by average values)

Цитокины
Контроль  

(здоровые лица), 
n=25

 M пг/мл 

ХОБЛ IV, n=77

Среднее значения когортных 
переменных

 M пг/мл

Типы иммунного ответа

Th1, 
n=6

Th1/17, 
n=25

Th17, 
n=46

IL1 1,68 [1,27÷2,09] 5,16 7,23 6,69

IL4 1,50 [1,10÷1,89] 1,4 2,04 1,82

IL6 6,24 [4,20÷8,28] 21,2 29,7 27,5

IL10 5,71[5,20÷6,22] 15,6 30,5 27,7

INFγ 4,8 [4,09÷5,51] 12,1 9,07 6,77

IL17 2,74 [2,35÷3,13] 3,17 6,68 7, 6

IL21 2,04 [1,65÷2,43] 2,07 17,33 20,4

TGF-β1 126,3 [115,8÷136,8] 318,8 381,8 416,8

TNFα 4,71 [3,73÷5,69] 28,3 17,5 13,9

По результатам исследования отмечено, что 
у больных ХОБЛ в фазе клинического обострения 
формируются Th1-, Th1/Th17- и Th17 типы ответа 
иммунной системы, определяющие прогноз тече-
ния и исход заболевания. Преимущественно это тип 
Th17, который отмечался у 44,2% (76 из 172 боль-
ных); у 33,7% (58 из 172) больных был Th1/Th17 
тип и у 22,1% (38 из 172) – Th1 тип. Частота вы-
деленных типов ответа иммунной системы у боль-
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Рис. 1. Частота типов ответа иммунной системы 
у больных с различной тяжестью ХОБЛ
Рис.1 Frequency of immune system response types in patients 
with different severity of COPD

Цитокины

Фенотипы иммунного ответа

Th1 Th1/Th17 Th17

II III IV II III IV II III IV

IL1 1,4N 1,8N 3,1N 1,5N 1,9N 4,3N 2,6N 3,4N 4N

IL4 0,4N 0,5N 0,9N 0,4N 0,4N 1,4N 0,4N 0,5N 1,2N

IL6  1,4N  2,4N 3,4N 1,5N 3,6N 4,7N 2,6N 4N 4,7N

IL10 1,4N 3,2N 2,7N 1,2N 2,7N 5N 1,7N 3N 4,8N

IFN-γ 8N 2N 2,5N 8N 1,7N 1,2N 3N 1,5N 1,9N

IL17 1,3N 1,5N 1,2N 1,7N 1,8N 2,4N 2N 2N 2,8N

IL21 1,7N 1,8N 1N 1,7N 5N 8,5N 4N 5N 10N

TGF-β 1,3N 1,3N 2,5N 0,7N 1,6N 3,0N 1,4N 1,6N 3,3N

TNF-α 3,5N 1,7N 6N 3,8N 1,8N 3,7N 2,4N 1,6N 3N

Примечание: II, III, IV стадия тяжести ХОБЛ; 0-100% – индикатор составляющей к норме:

0-100% 110-200% 210-300% 310-500% >510%

незначительные умеренные выраженные значимо выраженные резко выраженные

Note: II, III, IV stages of COPD; 0-100%  – ratio of the component to the normal value:

0-100% 110-200% 210-300% 310-500% >510%

insignificant moderate pronounced significantly pronounced strongly pronounced

Рис. 2. Характеристика уровней градации отклонений цитокинов от нормы (контроля)
Fig. 2 Characteristics of the gradation levels of cytokine deviations from the normal value (control)

ных различались в зависимости от степени тяжести 
ХОБЛ (рис. 1). 

Результаты оценок средних значений цитоки-
нового статуса позволили составить картограм-

му, отражающую степень отклонения от нормы 
иммунологических показателей в зависимости от 
степени тяжести ХОБЛ (рис. 2). Градации откло-
нений от нормы (контроля) были следующими: 
0N-1N – незначительные, >1N-2N – умеренные, 
>2N-3N – выраженные, >3N-5N – значимо выра-
женные, >5N – резко выраженные, что показывает 
характер изменений цитокинов в формировании 
типа иммунного ответа в зависимости от тяжести 
заболевания.

У пациентов с Th1 типом иммунного ответа по 
мере утяжеления течения ХОБЛ снижаются уровни 
IFN-γ, играющих ключевую роль в формировании 
Th1 пути иммунного ответа. В то же время у боль-
ных ХОБЛ отмечается повышение уровня IL6 до 
резко выраженных и TGF-β – до выраженных зна-
чений, свидетельствующие об усилении дифферен-
цировки Th17-клеток и формировании Th 17 типа 
ответа иммунной системы. 

Заключение

Результаты исследования цитокинового про-
филя показали, что системное воспаление при 
клиническом обострении ХОБЛ характеризуется 

Частоты типов ответа иммунной системы у больных ХОБЛ
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дисбалансом равновесия между про- и противо-
воспалительными цитокинами, как при Th1, так 
и при Th17 регуляторных путях иммунного ответа, 
и отличается как спектром действующих цитокинов, 
так и их уровнем. С утяжелением ХОБЛ отмечается 
значимое повышение уровня IL6, TGF-β1, IL10, IL4, 
IL1. Экспрессия IL10 с утяжелением стадии забо-
левания демонстрирует вероятность, направленную 
на восстановление нормального баланса цитокинов 
путем ингибирования синтеза провоспалительных 
цитокинов. С утяжелением ХОБЛ отмечается повы-
шение уровня IL6, TGF-β1, характерных для диф-
ференцировки Th17-клеток. Развивающееся по Th1 
иммунорегуляторному пути системное воспаление 

поддерживается провоспалительными цитокинами 
IFN-γ и TNF-α на всех стадиях развития заболе-
вания. Системное воспаление, развивающееся по 
Th1/Th17 пути, поддерживается высоким уровнем 
IL21, IL17 и TNF-α и тенденцией к снижению IFN-γ. 
Th17 иммунорегуляторный путь системного воспа-
ления поддерживается гиперпродукцией цитокинов 
IL21, IL17, TGF-β1, IL6 и IL10, который преиму-
щественно отмечается при крайне тяжелой стадии 
ХОБЛ (по GOLD). Значимое возрастание уровня 
IL6 с утяжелением ХОБЛ и высокое его содержание 
при Th1/Th17 и Th17 типах ответа свидетельствует 
о его значительной роли в патогенезе системного 
воспаления при ХОБЛ.
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Применение видеоконтролируемого лечения у больных 
туберкулезом в Кыргызской Республике  
М.Б. АХМАТОВ 

Кыргызская государственная медицинская академия им. И.К. Ахунбаева, г. Бишкек, Республика Кыргызстан

Цель исследования: оценить результаты лечения больных туберкулезом (ТБ) при использовании видеоконтролируемого 
приема противотуберкулезных препаратов. 

Материалы и методы. Дизайн исследования – ретроспективное когортное исследование. Исследуемая популяция: 854 
больных ТБ, получавших противотуберкулезное лечение в организациях здравоохранения г. Бишкек и Чуйской области 
на амбулаторном этапе с применением различных моделей контроля лечения в 2020-2022 гг. Пациенты были разделены на 
2 группы: основную и контрольную. В основную группу (ОГ) отнесены 422 больных, находившихся на видеоконтролиру-
емом лечении (ВКЛ), им проводился видеоконтроль приема противотуберкулезных препаратов (ПТП), а в контрольную 
группу (КГ) вошли 432 больных, находившихся на непосредственно контролируемом лечении (НКЛ), пациентам этой 
группы проводился прямой контроль медицинским персоналом.

Результаты. Большинство включенных в исследование больных (85,3%) проживали в радиусе более 3 километров от 
организации здравоохранения, в связи с чем применение ВКЛ было удобно для ежедневного приема ПТП как для боль-
ных, так и для медицинских работников. Установлено, что при ВКЛ результаты лечения не уступали таковым при НКЛ: 
«успех лечения» – 98,1% против 79,6%, «потеряны для последующего наблюдения» – 1,2% против 9,9%, р>0,05. Выявлено, 
что доля пропущенных доз приема ПТП в группе ВКЛ выше у больных с лекарственно-чувствительным ТБ (ЛЧ-ТБ) 
и лекарственно-устойчивым ТБ (ЛУ-ТБ), чем в группе НКЛ (3,3% против 2,5% и 10,0% против 4,4% соответственно). 
При ВКЛ факты пропусков лучше документировались, а причины пропусков выяснялись и по возможности устранялись 
в ранние сроки. 

Заключение. Успех лечения ТБ с применением модели видеоконтролируемого приема ПТП не уступает традиционной 
модели контролируемого лечения ТБ и может быть рекомендован к использованию. Более высокая эффективность лече-
ния с применением ВКЛ связана с тем, что в группу были включены пациенты с хорошей приверженностью к лечению, 
в процессе лечения решались их организационные проблемы: нуждающимся пациентам оплачивали стоимость интернета, 
обеспечивали доставку ПТП, оказывали материальную помощь. Важным аспектом ВКЛ являлось снижение риска зараже-
ния окружающих при поездках, то есть предотвращение распространения ТБ. 

Ключевые слова: туберкулез, НКЛ, ВКЛ, эффективность лечения ТБ.
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Video-Controlled Treatment of Tuberculosis Patients in the Kyrgyz Republic

M.B. AHMATOV

I.K. Akhunbaev Kyrgyz State Medical Academy, Bishkek, the Kyrgyz Republic

The objective: to evaluate treatment outcomes in tuberculosis patients when using video-controlled treatment. 

Subjects and Methods. The study was designed as a retrospective one. Subjects were the following: 854 tuberculosis patients, 
who received anti-tuberculosis treatment in medical units of Bishkek and Chui Region in the out-patient settings using different 
treatment observation models, in 2020-2022. Patients were divided in 2 groups: Main Group and Control Group. Main Group 
(MG) included 422 patients who were on video-controlled treatment (VCT) of tuberculosis drugs, and Control Group (CG) – 432 
patients who were on directly observed treatment (DOT).

Results. The majority of included patients (85.3%) lived within 3 kilometers from the healthcare organization, therefore, the use of 
video-controlled therapy is convenient for daily intake of TB drugs for both patients and healthcare workers. It has been found that 
VCT is not inferior to traditional DOT in terms of treatment outcomes: treatment success made 98.1% versus 79.6%, %, while lost 
to follow-up made 1.2% versus 9.9%, p> 0.05.  It has been revealed that the proportion of missed doses of TB drugs in VCT Group 
is higher for DS-TB and DR-TB than in DOT Group (3.3% versus 2.5%, 10% versus 4.4%, respectively).  While in VCT, the facts 
of absent on treatment were better documented, and the reasons for missed doses were identified and eliminated in a timely manner. 
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Conclusion. The success of TB treatment using video-controlled intake of TB drugs is not inferior to traditional directly observed 
TB treatment and can be recommended for further use. The higher treatment effectiveness when using VCT is due to the fact that 
the study group included patients with good adherence, organizational problems were solved during the treatment: donors paid 
the Internet costs, TB drugs were delivered to the patient, and patients received some incentives. An important aspect of VCT is 
the reduction of risk of infecting others while traveling, i.e. prevention of tuberculosis spread. 

Key words: tuberculosis, DOT, VCT, effectiveness of tuberculosis treatment.
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Введение

Кыргызская Республика входит в число 30 стран 
мира с высоким бременем туберкулеза (ТБ) с мно-
жественной лекарственной устойчивостью (МЛУ) 
и в число 18 стран с высокой заболеваемостью ТБ 
в Европейском регионе ВОЗ [5, 10, 11, 19]. К сожа-
лению, медицинские, социальные и экономические 
последствия пандемии COVID-19 резко сократили 
доступ к основным услугам по ТБ. В 2020 г. в Кыр-
гызстане выявление случаев ТБ сократилось на 32% 
по сравнению с 2019 г. Но данный фактор не сильно 
ухудшил эпидемическую ситуацию с ТБ в стране 
в последующие несколько лет, однако в стране все 
еще сохраняется высокий уровень МЛУ-ТБ: среди 
новых случаев ТБ составляют 21,6%, а среди ранее 
леченных – 42,5% [14, 19, 21]. 

По данным исследования 2019 г., лечение под 
непосредственным контролируемым наблюдением 
(НКЛ) медицинского персонала, являясь стандар-
том лечения ТБ с начала 1990-х годов, было неу-
добным для пациентов и медработников и имело 
ряд недостатков [12]. По данным работы Павлю-
ченковой Н.А. с соавторами (2022), данная модель – 
принудительная модель, представляющая пациента 
в качестве пассивного получателя терапии, затратна 
для медицинских служб, а в некоторых странах и для 
пациентов, трудно реализуема в условиях геогра-
фической удаленности [7]. Еще ранее Karumbi J., 
et al. (2015) пришли к выводу, что лечение должно 
осуществляться гибко, с возможностью адаптации 
проведения в разных условиях, наиболее удобных 
для пациентов [15].

По данным Chuck C., et al. (2016), видеокон-
троль приема ПТП позволяет охватить широкие 
географические территории и обеспечить всеоб-
щий доступ к медицинским услугам. Данный под-
ход снижает стигматизацию пациента, позволяет 
проводить лечение без отрыва от места работы, 
взаимодействовать пациенту с медицинским ра-
ботником, находясь в территориально удаленных 
районах, сокращать затрачиваемое на поездки 
время с обеих сторон, что дает возможность врачу 

наблюдать в 2 раза больше пациентов по сравне-
нию с НКЛ [13].

Однако противоречивое мнение получили ис-
следователи в Камбодже: во-первых, пациенты 
очень ценили свои частые личные взаимодействия 
с медицинским персоналом, которые могут быть 
сокращены при ВКЛ. Во-вторых, могут возникнуть 
технические проблемы, требующие решения, в том 
числе как сделать приложение для неграмотных 
участников. Тем не менее, результаты были в целом 
многообещающими [17]. 

Кыргызстан – одна из самых высокогорных стран 
в мире, где 80% территории занимают горы, поэтому 
видеоконтроль приема ПТП больными ТБ особен-
но актуален. Внутренняя миграция в стране носит 
центростремительный характер, то есть население 
перемещается из сельской местности в города, и ос-
новными точками притяжения являются столица 
страны Бишкек и Чуйская область, куда перемеща-
ется 71% внутренних мигрантов [1]. Основной при-
чиной миграции сельского населения в города или 
республиканские центры является отсутствие рабо-
чих мест, перспектив обучения в сельских районах, 
слабая инфраструктура для повседневной жизни. 
Хотя мигранты обычно приписаны к организаци-
ям здравоохранения (ОЗ) в селе, в городе Бишкек 
и в Чуйской области они имеют доступ к медицин-
ским услугам по диагностике и  лечению ТБ без 
ограничений. В республике ввиду максимального 
ограничения движения населения во время панде-
мии COVID-19 больные ТБ не получали услуги 
диагностики и лечения как обычно. И принцип 
НКЛ не был осуществим. Трудности с оказанием 
и получением основных видов противотуберкулез-
ной помощи побудили медицинских работников 
к срочному использованию инновационных под-
ходов, таких как ВКЛ [3, 20, 22]. 

Цель исследования

Оценка результатов лечения больных туберку-
лезом, у которых использовано ВКЛ, в основном 
при приеме ПТП. 
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Материалы и методы

Дизайн исследования – ретроспективное когорт-
ное. Исследуемая популяция – 854 больных ТБ (но-
вые случаи, рецидивы и ранее леченные зарегистри-
рованные в 2020-2022 гг., и на амбулаторном этапе 
получавшие противотуберкулезное лечение в ОЗ г. 
Бишкек и Чуйской области с применением различ-
ных моделей контролируемого лечения. Пациенты 
были разделены на 2 группы: основную и контроль-
ную. В основную группу (ОГ) были отнесены 422 
больных, принимавшие ПТП под видеоконтролем, 
а в контрольную (КГ) – 432 больных, принимав-
шие ПТП под непосредственным контролем (ме-
дицинского персонала) лечения (НКЛ) в Центрах 
семейной медицины.

Критерии включения: пациенты с ТБ в возрасте 
18 лет и старше; режим лечения с учетом спектра ле-
карственной чувствительности возбудителя; паци-
ент не пропускал прием ПТП до перевода на ВКЛ; 
клинически и психически стабильное состояние 
пациента; наличие и умение пациента использовать 
смартфон в целях ВКЛ и обеспеченность интерне-
том по месту проживания для проведения видеос-
вязи [2, 6]. Критерии невключения: пациенты с ТБ, 
зарегистрированные в других регионах.

Всем пациентам при поступлении и во время 
лечения проводились обследования (клиническое, 
микробиологическое, лабораторное, рентгеноло-
гическое, включая компьютерную томографию) 
в соответствии со страновыми клиническими ру-
ководствами и протоколами по ТБ, основанными 
на рекомендациях ВОЗ [5, 23]. При микробиоло-
гическом исследовании материала на КУМ/МБТ 
использовались люминесцентная микроскопия, 
посев (на жидкие среды автоматизированной 
системы Васtec MGIT-960 и плотную среду Ле-
венштейна-Йенсена), тесты лекарственной чув-
ствительности (ТЛЧ) возбудителя к ПТП, экспресс- 
методы GeneXpert MTB/Rif и тесты молекулярной 
гибридизации с типоспецифическими зондами LPA 
Hain 1 ряда и 2 ряда. 

Пациенты получали лечение в соответствии 
с действующими КР/КП по ТБ [5, 21]. Пациен-
там на амбулаторном лечении предлагалось ВКЛ 
после оценки соответствия критериям включе-
ния/невключения. Некоторые пациенты начинали 
лечение в стационаре, где прием ПТП контролиро-
вался непосредственно. Лечащие врачи на амбула-
торном этапе проводили оценку приверженности 
к лечению, а пациент, изъявивший желание исполь-
зовать ВКЛ, подписывал форму информированного 
согласия. 

Медицинский сотрудник инструктировал паци-
ента по ВКЛ (время проведения, правила приема, 
демонстрация ВКЛ в тестовом режиме), обеспе-
чивал пациента ПТП с запасом не более чем на 14 
дней; объяснял условия хранения ПТП и лекар-
ственных средств для купирования нежелательных 

явлений (НЯ). Проводилась беседа о возможных 
НЯ и о необходимости при их возникновении ран-
него информирования врача [2, 3, 8].

ВКЛ осуществлялось с применением приложе-
ния «WhatsApp». В 2021 г. стоимость интернета 
в стране была низкая, и интернетом активно поль-
зовались больше 5,7 миллиона граждан – это почти 
85% населения страны, к тому же нуждающимся 
пациентам стоимость интернета оплачивали доно-
ры исследования (доноры) [4, 18]. Пациенты, не 
изъявившие желания, или не соответствующие 
критериям включения, получали ПТП при НКЛ. 
К пациентам, не способным приходить в лечебные 
учреждения, выезжали медицинские работники или 
представители неправительственных организаций 
[8, 16]. 

В данном исследовании случаем ВКЛ считалось, 
если в целом пациент принимал 80% и более доз 
ПТП при ВКЛ. Пациенты получали запас ПТП 
2 раза в месяц, при необходимости – чаще. Реше-
ние о приостановлении ВКЛ принимал лечащий 
врач в случае: необоснованных перерывов приема 
ПТП (2 дня подряд в течение 14 дней) пациентом; 
потерей возможности для видеосвязи. Решение 
о возобновлении ВКЛ принималось, если причи-
ны приостановления были устранены. В исключи-
тельных случаях сеансы ВКЛ сохранялись в ком-
пьютерах медицинских работников до принятия 
решения по исходу лечения пациента. Регулярно 
проводилась необходимая запись о результатах ле-
чения на бумажные носители, после чего сеансы 
ВКЛ удалялись, и пациенты не переживали, что 
кто-то может увидеть сеанс ВКЛ. Немедицински-
ми причинами пропущенных сеансов ВКЛ были 
неисправность телефона, разряженный аккумуля-
тор и сбои в работе приложения «WhatsApp». Для 
реализации поставленной цели исследования были 
использованы «Медицинские карты больного ТБ» 
(форма: ТБ 01, ТБ 01/у), электронная база данных 
ehealth.kg. Персональные данные пациентов были 
обработаны анонимно. 

Классификацию случаев ТБ и исходы лечения 
оценивали по следующим критериям: новый слу-
чай – пациент никогда ранее не лечился от ТБ или 
принимал ПТП в течение менее 1 месяца; ранее 
леченный (исключая рецидивы) – пациент, полу-
чивший курс лечения, результат которого оказался 
«неэффективен» или «неизвестен», или «потерян 
для последующего наблюдения медицинским ра-
ботником»; случай рецидива – пациент ранее за-
вершил лечение ТБ, был признан излеченным или 
завершившим лечение, но в настоящее время у него 
диагностирован повторный эпизод ТБ [5, 9].

По локализации процесса ТБ подразделяли на 
легочный и внелегочный. Легочный ТБ: в пато-
логический процесс вовлечена паренхима легких 
и туберкулезное поражение внутригрудных лим-
фатических узлов (средостения или корня легкого). 
Внелегочный ТБ: ТБ любого органа, кроме легких: 
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плевры, лимфатических узлов, брюшины, мочепо-
ловых органов, кожи, костей и суставов, мозговых 
оболочек. 

Исходы лечения ТБ оценивались следующим 
образом. «Вылечен» – курс терапии закончен при 
отсутствии свидетельств неэффективного лечения 
и имеется 3 и более подряд отрицательных посевов 
мокроты с интервалом 30 дней (включая послед-
ний месяц). «Лечение завершено» – курс терапии 
закончен при отсутствии свидетельств неэффек-
тивного лечения, но нет доказательств, что имеется 
3 и более подряд отрицательных посевов мокроты 
с интервалом 30 дней (включая последний месяц). 
«Успешный исход» – сумма показателей «Вылечен» 
и «Лечение завершено». «Перевод на лечение пре-
паратами второго ряда (ПВР)» – первые 1-2 месяца 
лечения, режим лечения менялся после получения 
результатов о лекарственной устойчивости МБТ без 
определения какого-либо исхода. «Неэффективное 
лечение» – режим лечения пациента прекращается 
или меняется на новый по причинам: отсутствие 
клинико-рентгенологической положительной ди-
намики; продолжение бактериовыделения к концу 
6-го месяца лечения; бактериологическая реверсия; 
нежелательная реакция на лекарство; доказатель-
ства развития дополнительной устойчивости МБТ 
к лекарствам во время лечения. «Умер» – смерть 
пациента по любой причине во время лечения ту-
беркулеза. «Потерян для последующего наблю-
дения» – пациент, который не начал лечение или 
прервал лечение на 2 месяца и более. «Неуспеш-

ный исход» – сумма показателей «неэффективное 
лечение», «умер» и «потерян для последующего 
наблюдения».

Статистический анализ проводили с исполь-
зованием программного обеспечения IBM SPSS 
Statistics 20.0. Описательную статистику (частота, 
доля, медиана – Me, межквартильный интервал – 
МКИ) использовали для характеристики выбор-
ки. Для оценки различий в группах использовали 
критерий Пирсона (χ2). Оценку факторов риска не-
благоприятных исходов выполняли путем расчета 
относительного риска (RR) и 95% доверительного 
интервала (ДИ). При всех методах анализа разли-
чия считали статистически значимыми при р<0,05.

Результаты исследования

Возраст больных варьировал в пределах 18-87 
лет, медиана (Ме) – 37 (40/34), МКИ – 26-53 лет 
(26-51 год в ОГ и 27-55 лет в КГ). Основное коли-
чество пациентов (544/63,7%) из обеих групп было 
в возрастной группе 18-44 года. Согласно классифи-
кации ВОЗ, эта возрастная группа активно исполь-
зует интернет, чаты для коммуникации с родными, 
друзьями, коллегами и другими пациентами. Сле-
дует отметить, что в ОГ 61 пациенту старше 60 лет 
помогали дети или внуки в проведении видеозаписи 
во время приема ПТП. Сравниваемые группы не 
различались по половому признаку (p=0,4), месту 
проживания (p=0,2), занятости (p=0,8), возрастным 
группам и семейному статусу (p=0,4) (табл. 1).

Таблица 1. Социо-демографические характеристики пациентов по группам
Table 1. Social and demographic characteristics of patients in the groups

Параметры 
Всего,
n=854

НКЛ (КГ),
n=432

ВКЛ (ОГ),
n=422 RR (95% ДИ) p χ²

абс. % абс. % абс. %

Пол
Мужчины 475 55.6 252 58.3 223 52.8 1.1 (0.9-1.5) 0.4

Женщины 379 44.4 180 41.7 199 47.2 0.9 (0.6-1.2) 0.4

Место  
жит-ва

Город 344 40.3 157 36.3 187 44.3 0.8 (0.6-1.1) 0.2

Село 510 59.7 275 63.7 235 55.7 1.1 (0.9-1.5) 0.2

Занятость
Не работает* 813 95.2 413 95.6 400 94.8 1.1 (0.6-2.1) 0.8

Работает** 41 4.8 19 4.4 22 5.2 0.9 (0.5-1.7) 0.8

Возраст

18-44 лет 544 63.7 254 58.8 290 68.7 0.8 (0.6-1.1) 0.2

45-59 лет 172 20.1 101 23.4 71 16.8 1.3 (0.9-1.8) 0.2

60 ≤ 138 16.2 77 17.8 61 14.5 0.8 (0.6-1.2) 0.3

Медиана 37 - 40 - 34 - - - -

Средняя 40 - 42 - 39 - - - -

Диапазон 18-87 - 18-87 - 18-82 - - - -

МКИ 26-53 - 27-55 - 26-51 - - - -

Семейный 
статус

В браке 295 34.5 146 33.8 149 35.3 0.9 (0.7-1.2) 0.4

Не в браке 410 48.0 229 53.0 181 42.9 1.1. (0.8-1.5) 0.4 

Не ответил 149 17.4 57 13.2 92 21.8 0.8 (0.6-1.0)  0.1 

* не работает – безработный, пенсионер, инвалид 
**работает – работает или учится

* not working – unemployed, retired, disabled 
** working – employed or studying
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Таблица 3. Клинико-лабораторная характеристика больных туберкулезом по группам
Table 3. Clinical and laboratory parameters of tuberculosis patients by the groups

Параметры
Всего,
n=854

НКЛ (КГ),
n=432

ВКЛ (ОГ),
n=422 RR (95% ДИ) p χ²

абс. % абс. % абс. %

Категория случая
Новый 748 87.6 385 89.1 363 86.0 1.2 (0.8-1.7) 0.5

Ранее леченный 106 12.4 47 10.9 59 14.0 0.9 (0.6-1.3) 0.5

Устойчивость МБТ  
к ПТП

ЛЧ-ТБ 710 83.1 377 87.3 333 78.9 1.4 (1.0-2.0) 0.1

ЛУ-ТБ 144 16.9 55 12.7 89 21.1 0.7 (0.5-1.0) 0.1

Диагноз установлен
Бактериологически 491 57.5 235 54.4 256 60.7 0.9 (0.7-1.2) 0.4

Клинически 363 42.5 197 45.6 166 39.3 1.1 (0.9-1.5) 0.4

Форма ТБ
ЛТБ 691 80.9 351 81.3 339 80.6 1.0 (0.7-1.4) 0.9

ВЛТБ 163 19.1 81 18.8 83 19.4 1.0 (0.7-1.4) 0.9

Примечание: МБТ – микобактерии ТБ, ЛЧ-ТБ – лекарственно-чувствительный ТБ, ЛУ-ТБ – лекарственно-устойчивый ТБ.  
Метод статистической обработки – критерий Пирсона χ2.

Note: MTB – tuberculous mycobacteria, DS-TB – drug susceptible tuberculosis, DR-TB – drug resistant tuberculosis. The statistical 
processing method is Pearson χ2 criterion. 

Сравниваемые группы не имели значимых раз-
личий по клинико-лабораторной характеристике: 
в группах преобладали новые случаи ТБ (89,1% 
и 86,0%), не было различий по частоте лекарствен-
ной устойчивости возбудителя (p=0,1) (ЛЧ-ТБ – 
87,3% и 78,9%, а ЛУ-ТБ – 12,7% и 21,1%) и часто-
те бактериовыделения по лабораторным методам 
(бактериологически у более чем половины (54,4% 
и 60,7%, p=0,4) (табл. 3). 

Видеоконтролируемый прием ПТП больными ТБ 
был особо актуален для Кыргызстана, т.к. большую 
часть территории страны занимают горы. Среди па-
циентов обеих групп 602/854 (70,5%) проживали 
в радиусе 3-10 км от ОЗ (табл. 4). В КГ большей 
части пациентов (81,7%), чтобы осуществить прием 
ПТП, приходилось пользоваться транспортом. 

Следует отметить, что 35,4% больных ТБ, вклю-
ченных в настоящее исследование (34,5% и 36,3% 
в сравниваемых группах), были мигрантами, и мо-
дель ВКЛ была очень удобной для них.

Анализ результатов лечения больных ТБ показал, 
что «успешный исход» в целом был равен 81,4%, 
в ОГ – 98,1% против 79,6% в КГ (RR – 0,5; 95% 
ДИ – 0,2-1,0; p>0,05) (табл. 5). Доли исходов «по-
терянные для последующего наблюдения» и «неэф-
фективное лечение» были выше в КГ (9,9% и 3,5%), 
чем в ОГ (1,2% и 0,5%) соответственно. Низкая ча-
стота «потерянных для наблюдения» (1,2%) при 
ВКЛ объясняется тем, что при наборе в эту группу 
учитывалась высокая приверженность к лечению. 
Согласно приказу МЗ КР после начала лечения 
в обеих группах медицинскими работниками от-
слеживались пациенты, которые пропускали прием 
ПТП для выяснения причин пропусков [2]. Однако 
в ОГ эти причины изучались особенно тщательно, 
так как ВКЛ являлось новым подходом, и требо-

Таблица 2. Клинические формы ТБ у пациентов  
по группам
Table 2. Clinical forms of tuberculosis by the groups

Параметры
КГ+ОГ,
n =854,

 абс.

НКЛ (КГ),
n =432, 

абс.

ВКЛ (ОГ),
n = 422,

абс.
p

Ле
го

чн
ый

 т
уб

ер
ку

ле
з

Итого 690 (81%) 351 (81%) 339 (80%)

Инфильтративный 
ТБ 622 316 306 1.0

Диссеминирован-
ный ТБ 44 24 20 0.73

Очаговый ТБ 8 3 5 0.69

Казеозная  
пневмония 6 3 3 1.0

Туберкулема 5 2 3 0.97

ФКТЛ* 5 3 2 1.0

Вн
ел

ег
оч

ны
й 

ту
бе

рк
ул

ез

Итого 164 (19%) 81 (19%) 83 (20%)

Экссудативный 
плеврит 92 45 47 1.0

ТБ лимфоузлов 17 9 8 0.80

Костно-суставной 33 15 18 0.69

Мочеполовой 
системы 12 7 5 0.56

Абдоминальный ТБ 7 3 4 1.0

ТБ менингит 3 2 1 0.61

*ФКТЛ – фиброзно-кавернозный ТБ легких

*FKTL – fibrous cavernous pulmonary tuberculosis

По клиническим формам ТБ группы также не име-
ли различий. Одинаково распределились как легоч-
ные, так и внелегочные формы ТБ (табл. 2). У преобла-
дающего большинства (81%) пациентов, включенных 
в анализ, был диагностирован легочный ТБ. 
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Таблица 4. Расстояние от места жительства пациентов до организации здравоохранения, осуществляющей лечение 
 по группам
Table 4. Distance from the place of residence of patients to the healthcare organization providing treatment, by the groups

Группы

Расстояние до организации здравоохранения

ВсегоI гр.
0.1-2 км

II гр.
3-10 км

III гр.
11-20 км

IV гр. 
21-50 км

V гр.
51 км и более

абс. % абс. % абс. % абс. % абс. %

НКЛ (КГ) 79 18.3 282 65.3 55 12.7 15 3.5 1 0.2 432

ВКЛ (ОГ) 46 10.9 320 75.8 47 11.1 8 1.9 1 0.2 422

КГ+ОГ 125 14.6 602 70.5 102 11.9 23 2.7 2 0.2 854

Таблица 5. Результаты лечения больных ТБ по группам
Table 5. Treatment outcomes of tuberculosis patients by the groups

Параметры
КГ+ОГ,
n=854

НКЛ (КГ),
n=432

ВКЛ (ОГ),
n=422 RR 95% ДИ p 1

абс. % абс. % абс. %

Успешный исход 758 88.8 344 79.6 414 98.1 0.5 0.2-1.0 0.062

Неуспешный исход 96 11.2 88 20.4 8 1.9 2.0 1.0-4.2 0.1 

Неэффективное лечение 17 2,0 15 3.5 2 0.5 1.9 0.4-8.6 0.4

ПН* 48 5.6 43 9.9 5 1.2 2.0 0.8-5.0 0.2

Перевод на лечение ПВР 6 0.7 6 1.4 0 0 -  - -

Умер от ТБ 13 1.5 12 2.8 1 0.2 2.0 0.3-15.7 0.5

Умер от др. причин 12 1.4 12 2.8 0  0  - -  -

*ПН – потерян для последующего наблюдения медицинским работником; р1 – критерий Пирсона (χ2) или χ2 с поправкой Йейтса 
или точный тест Фишера

*PN – lost for follow-up; p1 – Pearson criterion (χ2) or χ2 with Yates' correction or Fisher's exact test

Таблица 6. Исходы лечения больных ТБ с сохраненной лекарственной чувствительностью по группам
Table 6. Treatment outcomes of patients with drug-sensitive tuberculosis by the groups

Результат лечения
КГ+ОГ,
n=710

НКЛ (КГ),
n=377

ВКЛ (ОГ),
n=333 RR 95% ДИ p χ2 

абс. % абс. % абс. %

Успешный исход 627 88.3 300 79.6 327 98.2 0.5 0.2-1.2 0.1

Неуспешный исход 83 11.7 77 20.4 6 1.8 1.2 0.8-1.9 0.1

вались обоснованные критерии для его внедрения. 
Так, при наличии НЯ на ПТП организовывалась 
помощь по их устранению, при злоупотреблении ал-
коголем проводили консультацию с соответствую-
щим специалистом и выполняли его рекомендации, 
при необходимости решали социально-экономиче-
ские проблемы пациентов: социальная поддержка, 
организация питания и проживания. И, конечно, 
постоянно проводили информационно-просвети-
тельскую работу о ТБ, результатах лечения ТБ, по-
следствиях перерывов в лечении.

Анализ результатов лечения показал, что нет 
статистически значимой разницы по «успешному 
исходу» между группами у пациентов с сохранен-

ной лекарственной чувствительностью возбудителя 
(RR – 0,5; 95% ДИ – 0,2-1,2; p>0,05) (табл. 6). Также 
нет статистически значимой разницы по «успешно-
му исходу» между группами у пациентов с лекар-
ственной устойчивостью возбудителя (RR – 0,4; 
95% ДИ – 0,1-1,9; p>0,05) (табл. 7). 

Сравнение групп по пропущенным дозам ПТП 
больными показало отсутствие статистически зна-
чимых различий p>0,05, χ2 (табл. 8). 

При анализе запланированных и пропущенных 
доз приема ПТП (табл. 9) установлено, что в ОГ 
было пропущено больше доз как среди пациентов 
с ЛЧ-ТБ, так и среди ЛУ-ТБ по сравнению с (3,3% 
против 2,5% и 10,0% против 4,4% соответственно).
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Таблица 8. Пропуски приема противотуберкулезных препаратов больными по группам 
Table 8. Missed doses of TB drugs by the groups

Пропуск доз

КГ+ОГ,  
n=854

НКЛ (КГ),
n=432

ВКЛ (ОГ),
n=422

RR 95% ДИ p χ2 
абс. % абс. % абс. %

Не имеется 733 85,8 361 83,6 372 88,1 0.8 0.6-1.2 0.4

Имеется 121 14,2 71 16,4 50 11,8 1.2 0.8-1.8 0.4

Таблица 9. Запланированные и пропущенные дозы 
приема ПТП пациентами по группам и с учетом 
лекарственной устойчивости возбудителя
Table 9. Planned and missed doses of TB drugs of patients by the groups and 
drug susceptibility status

 Группы Число  
пациентов

Количество  
запланированных 

доз

Количество 
пропущенных 

доз
%

ОГ+КГ 854 224000 9604 4.3

ЛЧ-ТБ

КГ 377 81004 2016 2.5

ОГ 333 80584 2688 3.3

ЛУ-ТБ

КГ 55 24136 1064 4.4

ОГ 89 38276 3836 10.0
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уступает традиционной модели непосредственно 
контролируемого лечения ТБ. Модель ВКЛ может 
быть рекомендована как альтернатива контроля, 
особенно в сложных случаях организации лечения 
(удаленность, ограниченные ресурсы для посеще-
ния пациентов). 

Выводы

1. �Большинство включенных больных (85,3%) 
проживали в радиусе более 2 километров 
от организации здравоохранения, осущест-
влявшей лечение, в связи с чем применение 
ВКЛ удобно для ежедневного приема ПТП 
как для больных, так и для медицинских ра-
ботников. 

2. �Установлено, что ВКЛ по результатам лече-
ния не уступает традиционному НКЛ, «успех 
лечения» – 98,1% против 79,6%, «потерянных 
для последующего наблюдения» – 1,2% против 
9,9% p>0,05. 

3. �Доля пропущенных доз ПТП в группе ВКЛ 
выше при ЛЧ-ТБ и ЛУ-ТБ, чем среди НКЛ 
(3,3% против 2,5%, 10,0% против 4,4% соот-
ветственно), так как модель ВКЛ являлась 
новым подходом, факты пропусков лучше 
документировались, а причины пропусков 
доз ПТП выяснялись и устранялись в ранние 
сроки. 

Необходимо отметить, что в ОГ при ВКЛ факты 
пропусков не только регистрировались, но и ана-
лизировались их причины. Тем не менее, в КГ при 
непосредственно контролируемом приеме воз-
можно допускались некорректные отметки в ме-
дицинских документах из-за невнимательности 
персонала. 

Таким образом, успех лечения ТБ с применени-
ем модели видеоконтролируемого приема ПТП не 

Таблица 7. Исходы лечения больных ТБ с лекарственной устойчивостью возбудителя по группам 
Table 7. Treatment outcomes of patients with drug-resistant tuberculosis by the groups

Параметры
КГ+ОГ,  
n=144

НКЛ (КГ),  
n=55

ВКЛ (ОГ),  
n=89 RR 95% ДИ p 1

абс. %  абс. % абс. %

Успешный исход 131 91.0 44 80.0 87 97.8 0.4  0.1-1.9 0.2

Неуспешный исход 13 9.0 11 20.0 2 2.2 2.5 0.5-11.9 0.2

Примечание: p1 – критерий Пирсона (χ2) или χ2 с поправкой Йейтса.

Note: p1 – Pearson criterion (χ2) or χ2 with Yates' correction



83

Tuberculosis and Lung Diseases 
Vol. 104, No. 2, 2026

ЛИТЕРАТУРА

1.	 Внутренняя миграция в Кыргызстане: барьеры и пути социаль-
ной мобильности. Сборник статей международной организации 
по миграции. г. Бишкек, 2018. URL: https://kyrgyzstan.iom.int/sites/g/
files/tmzbdl1321/files/documents [Дата обращения 11.10.2025].

2.	 Инструкция о проведении видео-контролируемого лечения (ВКЛ) 
туберкулеза в организациях здравоохранения Кыргызской Ре-
спублики. Приказ № 202 от 17.02.2021 г. «О расширении подхода 
управлением случаем туберкулеза» г. Бишкек. URL: http://tbcenter.
kg/media/book/2022/07/26/prikaz-mz-kr-202-ot-17-02-2021g-o-rasshirenii- 
podkhoda-upravleniia-sluchaem-tb.pdf [Дата обращения 11.10.2025].

3.	 Кадыров А.С., Мырзалиев Б.Б., Ахматов М.Б. Сулайманова М.И. 
Предварительные результаты пилотирования видео-контролируемо-
го лечения для пациентов с туберкулезом в Кыргызской Республи-
ке // Научно-практический журнал «Здравоохранение Кыргызстана». – 
2019. – № 1. – С. 68-72.

4.	 Кыргызстан на втором месте рейтинга самого дешевого мобильного 
интернета в мире. Информационное агентство 24kg. г. Бишкек. URL: 
https://24.kg/tehnoblog/216435_kyirgyizstan_navtorom_meste_reytinga_
samogo_deshevogo_mobilnogo_interneta_vmire/ [Дата обращения 
10.09.2025].

5.	 Клиническое руководство по диагностике и лечению лекарствен-
но-устойчивого туберкулеза. Национальный центр фтизиатрии, г. Биш-
кек. URL: http://tbcenter.kg/media/book/2023/12/04/kr-po-lu-tb-19-09-23.
pdf [Дата обращения 11.11.2025].

6.	 Мобидьная связь в Кыргызстане. Инфографика Национального ста-
тистического комитета Кыргызской Республики, г. Бишкек // URL: 
http://www.stat.kg/ru/news/den-interneta-99-kyrgyzstancev-ohvach
eny-mobilnymi-setyami/ [Дата обращения 11.10.2025].

7.	 Павлюченкова Н.А., Васильева И.А., Самойлова А.Г., Тюлькова Т.Е. 
Видеоконтролируемое лечение – инновационный метод монито-
ринга терапии туберкулеза в условиях ограниченных ресурсов 
системы здравоохранения // Туберкулез и болезни легких. – 2022. – 
Т. 100, № 2. – С. 53-60. https://doi.org/10.21292/2075-1230-2022-100-2-
53-60

8.	 Положение об общественном (добровольном) помощнике контро-
лируемого лечения больных туберкулезом в амбулаторных условиях. 
НациональнЫЙ центр фтизиатрии, г. Бишкек. Приказ МЗКР №542 от 
19 июня 2017 года № 542. URL: http://tbcenter.kg/media/book/2022/07/20/ 
3-prikaz-542-ot-19-06-2017g-ob-obshchestvennom-pomoshchnike.pdf 
[Дата обращения 22.10.2025].

9.	 Руководство ВОЗ по туберкулезу Модуль 4. Лечение лекарствен-
но-чувствительного туберкулеза, 2022. URL: https://iris.who.
int/bitstream/handle/10665/374004/9789289058964-rus.pdf  [Дата об-
ращения 23.10.2025].

10.	 Стратегия ВОЗ по ликвидации туберкулеза. Прогресс в осуществлении 
глобальной стратегии и целей в области профилактики, лечения и борь-
бы с туберкулезом на период после 2015 г. Доклад Генерального директо-
ра EB154. URL: https://apps.who.int/gb/ebwha/pdf_files/EB154/B154_10-ru.
pdf [Дата обращения 15.11.2025].

11.	 Токтогонова А.А., Кулжабаева А.А., Мырзалиев Б.Б. Распространенность 
различных штаммов возбудителя туберкулеза у больных туберкулезом 
в Кыргызской Республике // Здравоохранение Кыргызстана. – 2022. – 
№ 2. – С. 20-28. 

12.	 Aldridge R.W., Story A., Catherine M.S., et al. Smartphone-enabled 
video-observed versus directly observed treatment for tuberculosis: 
a multicentre, analyst-blinded, randomised, controlled superiority 
trial // Lancet. – 2019. – Vol. 393, № 10177. – Р. 1216-1224. https://doi.org/ 
10.1016/S0140-6736(18)32993-3

13.	 Chuck C. Enhancing management of tuberculosis treatment with video 
directly observed therapy in New York City // Int J Tuberc Lung Dis. – 2016. – 
Vol. 20, № 5. – Р. 588-593. https://doi.org/10.5588/ijtld.15.0738

14.	 How we change our approach to TB treatment under Covid-19. 
UNDP / Global Fund TB project report. // https://www.kg.undp.
org/content/kyrgyzstan/en/home/blog/2020/tb-and-covid-.html

15.	 Karumbi J., Garner P. Directly observed therapy for treating tuberculosis // 
Cochrane Database of Systematic Reviews. – 2015. – № 5. – Р. CD003343. 
https://doi.org/10.1002/14651858.CD003343.pub4

16.	 Munro S.A., Lewin H.J., Smith H.E., et. al. Patient Adherence to 
Tuberculosis Treatment: A Systematic Review of Qualitative Research // 
PLoS Med. – 2007. – Vol. 4, № 7. – P. 238. https://doi.org/10.1371/journal.
pmed.0040238

REFERENCES

1.	 Vnutrennyaya migratsiya v Kyrgyzstane: baryery i puti sotsialnoy mobilnosti. 
Sbornik statey mezhdunarodnoy organizatsii po migratsii. [Internal migration 
in Kyrgyzstan: barriers and pathways to social mobility. A collection of articles 
from the International Organization for Migration]. Bishkek, 2018. Available: 
https://kyrgyzstan.iom.int/sites/g/files/tmzbdl1321/files/documents Accessed 
October 11, 2025

2.	 Instructions on Video-Guided Treatment (VCT) of Tuberculosis in Healthcare 
Units of the Kyrgyz Republic. Edict No. 202 On Expanding the Tuberculosis 
Case Management Approach as of February 17, 2021. (In Russ.) Available: 
http://tbcenter.kg/media/book/2022/07/26/prikaz-mz-kr-202-ot-17-02-20
21g-o-rasshirenii- podkhoda-upravleniia-sluchaem-tb.pdf Accessed October 
11, 2025

3.	 Kadyrov A.S., Myrzaliev B.B., Ahmatov M.B., Sulaymanova M.I. Preliminary 
results of pilot video observed treatment for patients with tuberculosis in 
the Kyrgyz Republic. Nauchno-Prakticheskiy Journal Zdravookhraneniye 
Kyrgyzstana, 2019, no. 1, pp. 68-72. (In Russ.)

4.	 Kyrgyzstan na vtorom meste reytinga samogo deshevogo mobilnogo interneta 
v mire. [Kyrgyzstan ranks second in the world for the cheapest mobile 
internet]. Informatsionnoye Agentstvo 24kg Publ., Bishkek. Available: 
https://24.kg/tehnoblog/216435_kyirgyizstan_navtorom_meste_reytinga_
samogo_deshevogo_mobilnogo_interneta_vmire/ Accessed September 
10, 2025

5.	 WHO consolidated guidelines on drug-resistant tuberculosis treatment. 
National Phthisiology Center, Bishkek, Kyrgyzstan. Available: http://tbcenter.
kg/media/book/2023/12/04/kr-po-lu-tb-19-09-23.pdf Accessed November 
11, 2025

6.	 Mobidnaya svyaz v Kyrgyzstane. Infografika Natsionalnogo statisticheskogo 
komiteta Kyrgyzskoy Respubliki. [Mobile communications in Kyrgyzstan. 
Infographics from the National Statistical Committee of the Kyrgyz Republic]. 
Bishkek. Available: http://www.stat.kg/ru/news/den-interneta-99-kyrgyzstan
cev-ohvacheny-mobilnymi-setyami/ Accessed October 11, 2025

7.	 Pavlyuchenkova N.A., Vasilyeva I.A., Samoylova A.G., Tyulkova T.E. Video 
observed treatment is an innovative method of tuberculosis treatment 
observation in resource-limited health care settings. Tuberculosis and 
Lung Diseases, 2022, vol. 100, no. 2, pp. 53-60. (In Russ.) https://doi.org/ 
10.21292/2075-1230-2022-100-2-53-60

8.	 Provision on the Public (Voluntary) Assistant for Controlled Treatment 
of Tuberculosis Patients in Outpatient Settings. Order No. 542 by the 
Ministry of Health of the Kyrgyz Republic as of June 19, 2017. (In 
Russ.) Available: http://tbcenter.kg/media/book/2022/07/20/3-prikaz

-542-ot-19-06-2017g-ob-obshchestvennom-pomoshchnike.pdf Accessed 
October 22, 2025

9.	 WHO consolidated guidelines on tuberculosis: module 4: treatment: 
drug-susceptible tuberculosis treatment. (In Russ.) Available: https://iris.
who.int/bitstream/handle/10665/374004/9789289058964-rus.pdf  Accessed 
October 23, 2025

10.	 End TB Strategy Progress in implementing the global strategy and targets for 
tuberculosis prevention, care and control after 2015 (the End TB Strategy). (In 
Russ.) Available: https://apps.who.int/gb/ebwha/pdf_files/EB154/B154_10-ru.
pdf Accessed November 15, 2025

11.	 Toktogonova A.A., Kulzhabaeva A.A., Myrzaliev B.B. Prevalence of various 
strains of the causative agent of tuberculosis in tuberculosis patients in 
the Kyrgyz Republic. Health Care of Kyrgyzstan, 2022, no. 2, pp. 20-28. 
(In Russ.) 

12.	 Aldridge R.W., Story A., Catherine M.S. et al. Smartphone-enabled 
video-observed versus directly observed treatment for tuberculosis: 
a multicentre, analyst-blinded, randomised, controlled superiority 
trial. Lancet, 2019, vol. 393, no. 10177, pp. 1216-1224. https://doi.org/ 
10.1016/S0140-6736(18)32993-3

13.	 Chuck C. Enhancing management of tuberculosis treatment with video 
directly observed therapy in New York City. Int. J. Tuberc. Lung Dis., 2016, 
vol. 20, no. 5, pp. 588-593. https://doi.org/10.5588/ijtld.15.0738

14.	 How we change our approach to TB treatment under Covid-19. 
UNDP. Global Fund TB project report. https://www.kg.undp.
org/content/kyrgyzstan/en/home/blog/2020/tb-and-covid-.html

15.	 Karumbi J., Garner P. Directly observed therapy for treating tuberculosis. 
Cochrane Database of Systematic Reviews, 2015, no. 5, pp. CD003343. 
https://doi.org/10.1002/14651858.CD003343.pub4

16.	 Munro S.A., Lewin H.J., Smith H.E. et. al. Patient adherence to tuberculosis 
treatment: a systematic review of qualitative research. PLos Med., 2007, vol. 4, 
no. 7, pp. 238. https://doi.org/10.1371/journal.pmed.0040238



84

Туберкулёз и болезни лёгких 
Том 104, № 2, 2026

17.	 Rabinovich L., Molton J.S., Ooi W.T., Paton N.I., Batra S., Yoong J. Perceptions 
and Acceptability of Digital Interventions Among Tuberculosis Patients in 
Cambodia: Qualitative Study of Video-Based Directly Observed Therapy // 
J Med Internet Res. – 2020. – Vol. 22, № 7. – Р. e16856. https://doi.org/ 
10.2196/16856

18.	 Spruijt I., Alam Y., Nguyen H., et al. Digital health solutions and integrated 
COVID-19 and TB services to help recover TB care and prevention services 
in the COVID-19 pandemic: a descriptive study in four high TB burden 
countries // PLOS ONE. – 2023. – Vol.18, № 11. – Р. e0293964. https:// 
doi.org/10.1371/journal.pone.0293964 

19.	 WHO. A brief guide to video-assisted treatment of TB-WHO-2020. 
Available at: https://apps.who.int/iris/bitstream/handle/10665/335901/ 
9789289055260-rus.pdf [Accessed 27.09.2025].

20.	 WHO. «Digital health for the End TB strategy, 2017». Available at:  
https://apps.who.int/iris/bitstream/handle/10665/259832/9789241513456- 
eng.pdf [Accessed 27.09.2025].

21.	 WHO. Global Tuberculosis Report 2022. Available at: https://www.
who.int/teams/global-tuberculosis-programme/tb-reports[Accessed 
27.09.2025].

22.	 WHO. Guidelines for treatment of drug-susceptible tuberculosis and patient 
care 2017. Available at: http://www.who.int/tb/publications/2017/dstb_
guidance_2017/en/.[Accessed 27.09.2025].

23.	 WHO. Tuberculosis. Key Facts. October 14, 2021. Available at: www.who.
int/ru/news-room/fact-sheets/detail/tuberculosis [Accessed 27.09.2025].

ИНФОРМАЦИЯ ОБ АВТОРАХ:

Кыргызская государственная медицинская академия  
им. И.К. Ахунбаева  
720000, Республика Кыргызстан, г. Бишкек, ул. Ахунбаева, д. 92 
Тел.: +996 312 56 59 46

Ахматов Муратбек Бейшеналиевич 
Ассистент кафедры фтизиатрии  
Е-mail: muratbek978@gmail.com 
https://orcid.org/ 0000-0002-8167-2022 
SPIN: 8310-6639

Поступила 17.07.2025

INFORMATION ABOUT AUTHORS:

I.K. Akhunbaev Kyrgyz State Medical Academy  
92, Akhunbaeva St., Bishkek,  
Kyrgyzstan Republic, 720000 
Phone: +996 312 56 59 46

Muratbek B. Ahmatov 
Assistant of Phthisiology Department  
Еmail: muratbek978@gmail.com 
https://orcid.org/ 0000-0002-8167-2022 
SPIN: 8310-6639 

Submitted as of 17.07.2025

17.	 Rabinovich L., Molton J.S., Ooi W.T., Paton N.I., Batra S., Yoong J. Perceptions 
and acceptability of digital interventions among tuberculosis patients in 
Cambodia: qualitative study of video-based directly observed therapy. J. Med. 
Internet Res., 2020, vol. 22, no. 7, pp. e16856. https://doi.org/10.2196/16856

18.	 Spruijt I., Alam Y., Nguyen H.net al. Digital health solutions and integrated 
COVID-19 and TB services to help recover TB care and prevention services 
in the COVID-19 pandemic: a descriptive study in four high TB burden 
countries. PLOS ONE, 2023, vol. 18, no. 11, pp. e0293964. https://doi.org/ 
10.1371/journal.pone.0293964 

19.	 WHO. A brief guide to video-assisted treatment of TB-WHO-2020. 
Available: https://apps.who.int/iris/bitstream/handle/10665/335901/ 
9789289055260-rus.pdf Accessed September 27, 2025

20.	 WHO. Digital health for the End TB strategy, 2017. Available: https://apps.who.
int/iris/bitstream/handle/10665/259832/9789241513456-eng.pdf Accessed 
September 27, 2025

21.	 WHO. Global Tuberculosis Report 2022. Available: https://www.who.
int/teams/global-tuberculosis-programme/tb-reportsAccessed September 
27, 2025

22.	 WHO. Guidelines for treatment of drug-susceptible tuberculosis and 
patient care 2017. Available: http://www.who.int/tb/publications/2017/dstb_
guidance_2017/en/.Accessed September 27, 2025

23.	 WHO, Tuberculosis, Key Facts. October 14, 2021. Available: www.who.
int/ru/news-room/fact-sheets/detail/tuberculosis Accessed September 27, 
2025



86

Туберкулёз и болезни лёгких 
Том 104, № 2, 2026

© Н.Ю. ЛОБАНОВА, Е.Н. ЧИЧЕРИНА, 2025 
УДК 613.84:616.24-073.173� HTTP://DOI.ORG/10.58838/2075-1230-2026-104-2-86-91

Сравнительная оценка параметров функции внешнего дыхания 
у студентов медицинского вуза, курящих обычные сигареты 
и использующих электронные системы доставки никотина  
Н.Ю. ЛОБАНОВА, Е.Н. ЧИЧЕРИНА 

ФГБОУ ВО «Кировский государственный медицинский университет» Минздрава России, г. Киров, РФ

Цель исследования: провести сравнительную оценку наличия и выраженности респираторных нарушений у студентов, 
курящих традиционные сигареты и использующих электронные системы доставки никотина (ЭСДН). 

Материал и методы. С помощью портативного устройства спиротест УСПЦ-01 исследованы показатели функции внеш-
него дыхания (ФВД) – форсированная жизненная емкость легких (ФЖЕЛ) и объем форсированного выдоха за первую 
секунду (ОФВ1) у студентов, курящих сигареты или использующих ЭСДН. 

Результаты. При сравнительном анализе статистически значимых различий по таким параметрам ФВД, как ФЖЕЛ и со-
отношение ОФВ1/ФЖЕЛ, не установлено (p>0,05). Медианные и квартильные значения величины ОФВ1 в группе ку-
рящих обычные сигареты были статистически значимо ниже, чем в группе использующих ЭСДН и составили 3,5 (3,1-4,1) 
и 4,2 (3,7-4,5) литров соответственно, р=0,011. Частота нарушений вентиляционной функции легких по рестриктивному 
типу (от умеренного до тяжелого) составила 73,7% в группе курящих обычные сигареты и 61,9% в группе использующих 
ЭСДН (χ2 = 0,208, р = 0,649). 

Ключевые слова: хронические респираторные заболевания, курение, оценка функции легких, спирометрия, электронные 
сигареты.
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Comparative Assessment of Respiratory Function Parameters in Medical Students Smoking 
Conventional Cigarettes and Using Electronic Nicotine Delivery Systems
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The objective: to compare the presence and severity of respiratory disorders in students smoking conventional cigarettes and using 
electronic nicotine delivery systems (ENDS).

Subjects and Methods. Spirometry was performed using a portable spirotester USPTS-01 (assessment of forced expiratory vital 
capacity (FVC), forced expiratory volume for the first second (FEV1)) in students smoking cigarettes or using ENDS. 

Results. There were no statistically significant differences in such parameters as FVC and FEV1/FVC (p >0.05). The median and 
quartile values of FEV1 in the group of conventional cigarette smokers were statistically significantly lower than in the group of 
ENDS users and made 3.5 (3.1-4.1) and 4.2 (3.7-4.5) liters, respectively, p=0.011. The frequency of disorders of pulmonary ventilation 
(restrictive type, moderate to severe) was 73.7% in the group of regular cigarette smokers and 61.9% in the group of ENDS users 
(χ2 = 0.208, p = 0.649). 
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Введение

В наши дни заболевания легких продолжают за-
нимать одну из лидирующих позиций в структуре 
смертности как в Российской Федерации, так и во 
всем мире [2, 3, 9].

Несмотря на огромное количество мер по сни-
жению распространенности табакокурения, более 
1 млрд человек во всем мире курят [2]. В послед-
ние десятилетия стремительно растет популярность, 
особенно среди молодежи, электронных сигарет 
(вейпинга) и использования систем для нагрева-
ния табака [11, 15].

Изначально электронные сигареты (электрон-
ные системы доставки никотина (ЭСДН)) позици-
онировались как средство для отказа от обычных 
сигарет, но теперь их все чаще используют в раз-
влекательных целях [15]. Кроме того, существует 
распространенное заблуждение, что ЭСДН явля-
ются более безопасной альтернативой обычным 
сигаретам [11]. Однако исследования показывают, 
что их использование также связано с различны-
ми респираторными проблемами, включая брон-
хит, астму и обструктивные заболевания легких 
[1, 8]. Показано, что текущее употребление элек-
тронных сигарет повышает вероятность развития 
респираторных заболеваний в 1,29 раза (95% ДИ = 
1,03-1,61). В то же время вероятность развития ре-
спираторных заболеваний у тех, кто курит и элек-
тронные, и обычные сигареты в 3,04 раза (95% ДИ = 
2,21-4,17) выше, чем у тех, кто никогда не курил 
и не пользовался электронными сигаретами. Ис-
следователи приходят к выводу, что использова-
ние электронных сигарет является независимым 
фактором риска развития респираторных заболе-
ваний в дополнение к курению обычных сигарет 
[10]. Известно, что компоненты табачного дыма 
способствуют повышению реактивности бронхов 
через выброс медиаторов воспаления, развитию 
аллергизации и структурных изменений в дыха-
тельных путях [20]. Похожие эффекты описаны 
и при использовании ЭСДН, а кроме того, более 
90% жидкости для электронных сигарет, приобре-
таемой постоянными пользователями, содержит 
никотин, который высвобождается из аэрозольных 
частиц, попадающих в легкие, где может вызывать 
бронхоспазм [4, 13]. При этом гиперреактивность 
бронхов считается независимым фактором риска 
быстрого снижения функции легких и развития 
ХОБЛ [1, 18]. Несмотря на то, что гиперреак-
тивность бронхов – отличительная особенность 
бронхиальной астмы, она также присутствует при 
ХОБЛ, часто предшествует развитию симптомов 
ХОБЛ в общей популяции, а в более выраженных 
формах –  снижению ФВД [16]. В метаанализе 
Taskar и Coultas показана связь развития идиопа-
тического легочного фиброза (ИЛФ) с курением 
(суммарные коэффициенты шансов 1,58 (95% ДИ 
1,27–1,97)) [24]. Кроме того, Selman, at al. получили 

данные о том, что ускоренное старение и курение 
являются причинами как ХОБЛ, так и ИЛФ [21].

В последние годы увеличивается число публи-
каций о развитии повреждения легких, ассоцииро-
ванных с использованием ЭСДН, в англоязычной 
литературе EVALI (Е-cigarette or vaping product use 
associated lung injury). При этом поражения легких 
при использовании ЭСДН могут быть представле-
ны как острым повреждением (острый пневмонит, 
острый респираторный дистресс-синдром), так 
и  длительным фиброзным процессом (организу-
ющаяся пневмония, респираторный бронхиолит) 
[10]. В исследовании 2019 г. респираторным сим-
птомам EVALI были: кашель, боль в груди, одыш-
ка [22]. Прямое сравнение влияния электронных 
и обычных сигарет на дыхательную систему важно 
для формирования обоснованных рекомендаций по 
снижению вреда здоровью [15].

Цель исследования

Провести сравнительную оценку наличия и выра-
женности респираторных нарушений среди студен-
тов, курящих обычные сигареты и использующих 
ЭСДН.

Материалы и методы

В исследование включено 40 (общая группа) 
иностранных обучающихся Кировского государ-
ственного медицинского университета (с 1 по 3 
курс) мужского пола, на момент исследования куря-
щих сигареты или использующих ЭСДН, средний 
возраст составил 19,5 (18,0-21,0) лет. В группе С 
(курение сигарет) было 19 человек, группе ЭСДН 
(использование ЭСДН) – 21. Средний возраст 
исследуемых в группе С (курение сигарет) соста-
вил 20,0 (18,0-22,0) лет, а в группе ЭСДН – 19,0 
(18,0-21,0) лет, p = 0,755. Медиана и квартили ста-
жа курения для всех исследуемых составила 2 (2-4 
года), в среднем студенты группы С выкуривают 10 
(7-10) сигарет в день, а лица, включенные в группу 
ЭДСН, делают по 250 (50-400) вдохов в день. Все 
включенные в исследование студенты не имели 
ранее установленных заболеваний респираторной 
системы. 

Респираторные нарушения фиксировались при 
наличии респираторных симптомов и/или нару-
шений функции внешнего дыхания (ФВД). Оцени-
вались такие параметры ФВД, как форсированная 
жизненная емкость легких (ФЖЕЛ), объем фор-
сированного выдоха за первую секунду (ОФВ1). 
С помощью портативного устройства спиротест 
УСПЦ-01 (ООО «МИТК-М», Россия, 2022 г.) 
проведена оценка ФЖЕЛ и ОФВ1. Соотношение 
ОФВ1/ФЖЕЛ рассчитано с использованием он-
лайн-калькулятора [12].

Статистическая обработка результатов проведена 
при помощи программного обеспечения Microsoft 
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Excel 2016 и программы Statistica 12. Для оценки 
соответствия количественных параметров нормаль-
ному распределению использован критерий Шапи-
ро-Уилка. Количественные показатели, выборочное 
распределение которых соответствовало нормально-
му, описывались с помощью средней арифметиче-
ской величины (M) и стандартного отклонения (SD). 
В качестве меры репрезентативности для средних 
значений указывались границы 95% доверительного 
интервала (95% ДИ). При распределении, отличном 
от нормального, использованы медиана (Ме) и ин-
терквартильный размах (Q1-Q3). Для сравнения 
двух групп, подчиняющихся закону нормального 
распределения, был выбран Т-критерий Стьюдента, 
для неподчиняющихся – критерий Манна-Уитни. 
Уровень статистической значимости p<0,05.

Результаты исследования

Установлено, что медианные значения стажа ку-
рения для группы С составили 2 (2-4) года, что со-
впало с таковыми для группы ЭДСН – 2 (2-4) года 
(табл. 1), p = 0,507. 

Таблица 1. Оценки стажа использования сигарет  
или ЭДСН по группам
Table 1. Estimated duration of cigarette or ENDS use by the groups

Группы
Стаж курения, лет

Me  Q₁ - Q₃ min max

 Группа С, n=19 2,00 2,00-4,00 1,00 8,00

 Группа ЭДСН, n=21 2,00 2,00-4,00 1,00 4,00

Таблица 2. Результаты ФЖЕЛ в группах
Table 2. FVC results in the groups

Группы
Показатели ФЖЕЛ, литры 

M (SD) 95% ДИ min max

 Группа С, n=19 3,03 (0,84) 2,63-3,43 1,60 4,70

 Группа ЭДСН, n=21 3,23 (0,84) 2,84-3,61 1,60 4,70

Таблица 3. Показатели ОФВ1 по группам
Table 3. FEV1 by the groups

Группы
ОФВ1, л

Ме Q₁ - Q₃ min max

 Группа С, n=19 3,5 3,1-4,1 1,6 6,0

 Группа ЭДСН, n=21 4,2 3,7-4,5 2,7 6,3

 Среднее значение ОФВ1 в общей группе со-
ставило 3,89 (0,91) л. Медианные значения ОФВ1 
в  группе С составили 3,5 (3,1-4,1) л, а в группе 
ЭСДН – 4,2 (3,7-4,5) л (табл. 3), полученные раз-
личия статистически значимы, p = 0,011. 

Величина ОФВ1/ЖЕЛ в общей группе была 
1,11 (1,03-1,35). В группе С медианные значения 
составили 1,07 (1,00-1,28), в группе ЭСДН – 1,12 
(1,06-1,52), p = 0,081 (табл. 4).

Таблица 4. Соотношения ОФВ1/ФЖЕЛ по группам
Table 4. FEV1/FVC ratios by the groups

Группы
ОФВ1/ФЖЕЛ

Ме Q₁ - Q₃ min max

 Группа С, n=19 1,07 1,00-1,28 1,00 2,53

 Группа ЭДСН, n=21 1,12 1,06-1,52 1,00 2,74

Для анализа результатов спирометрии был 
использован алгоритм оценки ОФВ1, ФЖЕЛ, 
ОФВ1/ФЖЕЛ, согласно актуальным методиче-
ским руководствам, оценка ЖЕЛ не проводилась 
[5, 19]. В группах С и ЭДСН данных за наличие 
нарушения вентиляционной функции легких по об-
структивному и смешанному типу не установлено. 
Признаки нарушений вентиляционной функции 
рестриктивного типа установлены в обеих группах, 
но статистически значимой разницы не достигнуто 
(табл. 5).

Таким образом, у 26,3% курящих обычные сига-
реты (группа С) и у 38,1% использующих ЭСДН 
(группа ЭДСН) вентиляционная функция легких 
находилась в диапазоне нормальных значений. Ча-
стота нарушений вентиляционной функции легких 
по рестриктивному типу (от умеренного до тяжело-
го) составила 73,7% в группе С и 61,9% – в группе 
ЭДСН, без статистически значимых различий χ2 = 
0,208, p = 0,649.

Заключение и обсуждение

В недавнем исследовании Немовой О.А. с соавт., 
у лиц в возрасте от 18 до 35 лет, применяющих 
ЭСДН более 5 лет, распространенность кашля 
составила 31,2%, что чаще, чем в нашем исследо-
вании – 0% в группе ЭСДН при стаже курения 

Наличие респираторных симптомов установлено 
только в группе С. Из 19 человек 5 (26,3%) предъяв-
ляли жалобы на кашель с небольшим количеством 
трудноотделяемой мокроты, а 1 (5,3%) из них отме-
чал одышку при умеренной физической нагрузке. 
Результаты оценки ФВД проводили в сравнении 
с должными величинами согласно данным рабочей 
группы по разработке стандартизации исследова-
ний функции легких (Global lung function initiative 
2012 года, GLI–2012) [19]. Среднее значение 
ФЖЕЛ для общей группы составило 3,14 (0,83) л., 
для группы С – 3,03 (0,84) л., для группы ЭДСН – 
3,32 (0,84) л., (p=0,463) (табл. 2). 



89

Tuberculosis and Lung Diseases 
Vol. 104, No. 2, 2026

Таблица 5. Сравнение частоты респираторных нарушений в группах 
Table 5. Comparison of frequency of respiratory disorders in the groups

Оценка ФЖЕЛ
Группа С,  

n =19
Группа ЭДСН,

 n =21 χ2 p
абс. (%) абс. (%)

Норма 5 (26,3) 8 (38,1) 0,208 0,649

Умеренное снижение 5 (26,3) 3 (14,3) 0,307 0,580

Значительное снижение 5 (26,3) 7 (33,3) 0,019 0,891

Резкое снижение 4 (21,1) 3 (14,3) 0,021 0,885

Ме =2 года [7]. Это может указывать на взаимос-
вязь появления кашля со сроком использования 
ЭСДН. 

В популяционном исследовании в Новосибир-
ске распространенность рестриктивного типа на-
рушений функции легких среди 2000 включенных 
в исследование человек (мужчины и женщины без 
указаний на курение и использование ЭСДН) в воз-
расте 25-45 лет составила всего 6,1% [6]. В нашем же 
исследовании нарушения вентиляционной функ-
ции легких по рестриктивному типу (от умеренного 
до тяжелого) были уже в 73,7% и 61,9% в группе 
С и группе ЭСДН соответственно (без статисти-
чески значимых различий между ними χ2 = 0,208; 
p =0,649) при более молодом возрасте, что косвенно 
демонстрирует выраженное негативное влияние на 
вентиляционные функции курения или использо-
вания ЭСДН. 

Как известно, функциональное развитие легких 
у человека заканчивается после 20 лет, а уровень 
стабилизации спирометрической кривой для муж-
чин приходится на возраст 20-23 года, после которо-
го начинается физиологическое снижение ФВД [14, 
17]. Табакокурение приводит к редукции вентиля-
ционной функции легких и преждевременному сни-
жению параметров оценки ФВД, нарастанию дыха-
тельной недостаточности ускоренными темпами [23, 
24]. Средний стаж курения в нашем исследовании 
составил 2 (2-4) года, а средний возраст участни-
ков исследования – 19,5 (18-21) год, таким обра-
зом, старт табакокурения и использования ЭСДН 
начался до того, как завершилось функциональное 
развитие легких у участников нашего исследования. 

Согласно текущим представлениям, в начале 
развития патологических нарушений функции 
легких (когда снижение объема легких еще не 
фиксируется) скоростные показатели и отноше-

�Конфликт интересов. Авторы заявляют об отсутствии конфликта интересов.
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ние ОФВ1/ФЖЕЛ могут даже увеличиваться из-за 
воздействия возрастающей эластической тяги лег-
ких на стенки бронхов, вследствие чего их просвет 
увеличивается относительно сохраняющегося объ-
ема легких [5]. В нашем исследовании с достаточ-
ной однородностью исследуемых (молодой возраст, 
мужской пол, небольшой и практически одинако-
вый стаж курения или использования ЭСДН) ста-
тистически значимых различий между группами 
курящих сигареты и использующих ЭСДН по па-
раметрам ФЖЕЛ, ОФВ1/ФЖЕЛ не установлено 
(р=0,463 и р=0,081 соответственно). Тем не менее, 
величина ОФВ1 в группе С была статистически 
значимо ниже, чем в группе ЭСДН (3,5 (3,1-4,1) л 
против 4,2 (3,7-4,5) л, р=0,011). Это может указы-
вать на более раннее развитие функциональных 
изменений в группе курильщиков сигарет, чем 
в группе ЭСДН. 

Ограничения

Проведено сравнение групп студентов, использу-
ющих ЭСДН или курящих сигареты, без сопостав-
ления полученных данных с результатами иссле-
дования некурящих лиц. Для оценки параметров 
ФВД использованы только три показателя: ОФВ1, 
ФЖЕЛ и отношение ОФВ1/ФЖЕЛ, что допустимо 
для скрининговых методов исследования, в том чис-
ле на популяционном уровне [5]. Однако для более 
точной диагностики обструктивных нарушений ре-
комендуется использовать отношение ОФВ1/ЖЕЛ, 
поскольку у пациентов с обструктивными заболе-
ваниями легких ФЖЕЛ может быть существенно 
меньше ЖЕЛ, измеренной при спокойном дыхании. 
Для выявления смешанного паттерна нарушений 
ФВД необходимо определение ОЕЛ методом боди-
плетизмографии [5].
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Введение

По данным Всемирной организации здравоохра-
нения (ВОЗ) на 2023 г., болезни органов дыхания 
составили 59829 случаев на 100 тыс. населения. Сре-
ди заболеваний легких бронхоэктазы (БЭ) зани-
мают до 30% и составляют 53-566 заболевших на 
100 тыс. населения. При БЭ, особенно в дебюте за-
болевания, симптомы не отличаются специфично-
стью, многие укладываются в клиническую картину 
более привычных нозологических форм, таких как 
хронический бронхит, пневмония, бронхиальная 
астма, хроническая обструктивная болезнь легких 
и другие.

Клинический случай

Нами представлен клинический случай хирур-
гического лечения бронхоэктазов, сопровождав-
шийся множественными осложнениями. Паци-
ентка П., 47 лет. Поступила в БУЗ УР «РКТБ МЗ 
УР» 22.05.2024 г. с жалобами на кашель со скудной 
гнойной мокротой. Из анамнеза: в детстве частые 
пневмонии (1-2 раза в год), полноценно не обследо-
валась. С ноября 2023 по май 2024 гг. было 5 эпизо-
дов пневмонии (лихорадка до 38ºС, продуктивный 
кашель с мокротой, лейкоцитоз в анализе крови); по 
данным рентгенографии органов грудной клетки: 
усиление легочного рисунка в нижней доле левого 
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легкого. Лечение проводилось амбулаторно у тера-
певта (левофлоксацина гемигидрата, амброксола 
гидрохлорид, ибупрофен). Отмечена положитель-
ная клинико-рентгенологическая динамика, однако 
по завершению курса терапии произошел рецидив 
болезни (кашель с мокротой, повышение температу-
ры до 39˚С, слабость). Обратилась к пульмонологу, 
который направил на дообследование. По данным 
КТ ОГК выявлены изолированные цилиндриче-
ские бронхоэктазы в S4S5 и в S8S9S10 левого легкого, 
картина инфекционного бронхиолита с симптомом 
«дерево в почках», поставлен диагноз: Бронхоэктазы 
левого легкого S4S5 и S8S9S10. Назначена терапия 
(цефепима гидрохлорида моногидрат, амброксола 
гидрохлорид, ипратропия бромида моногидрат), 
динамическое наблюдение. На фоне лечения в ла-
бораторных показателях крови сохранялся уме-
ренный лейкоцитоз (лейкоциты – 11х109/л, п/я 
нейтрофилы − 2%, с/я нейтрофилы − 30%, моно-
циты − 3%, лимфоциты – 65%) ускорение СОЭ до 
30 мм/ч, СРБ – 15 мг/л. В мокроте кислотоустой-
чивых микобактерий (КУМ) не обнаружено. Ана-
лиз мокроты: количество – 170 мл, цвет – зеленый, 
примеси – прожилки крови, запах – зловонный, 
консистенция – гнойная, лейкоциты – 20 в п/зр, 
эритроциты – 60 в п/зр. Посевом обнаружена флора 
Haemophilus influenzae. При следующем КТ ОГК 
отмечена незначительная положительная динамика 
в виде уменьшения инфекционного бронхиолита, 
однако сохранялись цилиндрические (тубулярные 
и веретенообразные) бронхоэктазы в левом лег-
ком. Повторно консультирована пульмонологом 
с диагнозом Бронхоэктазы язычковых сегментов 
и базальной пирамиды левого легкого, обострение. 
Дыхательная недостаточность – 0. Инфильтратив-
ный туберкулез левого легкого? Направлена на 
консультацию в Республиканскую клиническую 
туберкулезную больницу. 

Госпитализирована в отделение дифференциаль-
ной диагностики с предварительным диагнозом: 
Инфильтративный туберкулез левого легкого? 
Бронхоэктазы S4S5 и S8S9S10 левого легкого. Осмо-
трена фтизиатром, торакальным хирургом. При 
физикальном обследовании: состояние удовлетво-
рительное, передвигается самостоятельно; уровень 
сознания по шкале Глазго – 15 б. Кожные покровы, 
видимые слизистые, подкожно-жировая клетчатка 
костно-мышечная система – без патологии. Пери-
ферические лимфатические узлы не пальпируют-
ся. Дыхание проводится по всем отделам, везику-
лярное, хрипов нет. Перкуторно границы сердца 
не изменены, аускультативно тоны сердца ясные, 
ритмичные, патологических шумов нет. Пальпа-
торно живот мягкий, печень по краю реберной дуги. 
Физиологические отправления в норме. Общий ана-
лиз крови (23.05.2024 г.): лейкоциты – 4,4х109/л, 
эритроциты  – 4,5х1012/л, гемоглобин – 143 г/л, 
тромбоциты – 273х109 л, лейкоцитарная формула: 
п/я нейтрофилы – 2%, с/я нейтрофилы – 29%, мо-

ноциты – 3%, лимфоциты – 64%, СОЭ − 13 мм/ч. 
Общий анализ мочи: удельный вес − 1010, цвет – со-
ломенно-желтый, прозрачность − прозрачная, пло-
ский эпителий – 1-2, лейкоциты – 1-2, эритроциты 
неизменные – 1-3. Биохимический анализ крови: 
АЛТ − 16 ед/л, АСТ − 21 ед/л, общий билирубин − 
8,3 ммоль/л, глюкоза − 5,2 ммоль/л, мочевина − 
4,49 ммоль/л, остаточные анионы − 16,8 ммоль/л, 
альбумин − 46,7 г/л, креатинин − 81,8 мкмоль/л, 
калий − 4,74 ммоль/л, натрий − 136,9 ммоль/л, хло-
риды − 113,2 ммоль/л, СРБ – 13 мг/л. Уровень сы-
вороточных иммуноглобулинов: IgA – 2,31 г/л, IgE   
68 ед/мл, IgM – 1,24 г/л, IgG – 10,37 г/л. Специ
фических IgG и IgE к Aspergillus – отрицательно.

Результаты пробы с АТР отрицательные. В мо-
кроте КУМ и ДНК МБТ не выявлены. При ми-
кробиологическом исследовании мокроты и жид-
кости бронхоальвеолярного лаважа (жБАЛ) рост 
МБТ отсутствует. Фибробронхоскопия – без 
особенностей. ЭКГ – без патологии. По результа-
там ультразвуковой допплерографии (УЗДГ) вен 
нижних конечностей проходимость вен нижних 
конечностей не нарушена, признаков клапанной 
недостаточности и данных о тромбообразовании 
не выявлено.

На КТ ОГК от 23.05.2024 г. картина мелкооча-
говой диссеминации в S8S9S10 левого легкого без 
существенной динамики в сравнении с 22.04.2024 г. 
Бронхоэктазы в S4S5 и S8S9S10 левого легкого, брон-
хо-альвеолярное соотношение >1,5. Индекс тяже-
сти бронхоэктазий (Bronchiectasis Severity Index – 
BSI) 3-4 балла (рис. 1).

Рис. 1. Пациентка П. КТ ОГК от 23.05.2024 г. 
Бронхоэктазы S4S5 и S8S9S10 левого легкого
Fig. 1. Patient P. Chest CT as of May 23, 2024. Bronchiectasis S4S5 and 
S8S9S10 of the left lung
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На основе комплексного обследования диагноз 
туберкулез не верифицирован. Врачебная комис-
сия противотуберкулезного учреждения приняла 
решение о переводе пациентки в хирургическое 
торакальное отделение с клиническим диагнозом: 
Бронхоэктазы S4S5 и S8S9S10 левого легкого.

Учитывая наличие БЭ S4S5 и S8S9S10 левого лег-
кого, являющейся источником частых обострений 
инфекций дыхательных путей, существенно ухуд-
шающих качество жизни пациентки, было проведе-
но хирургическое лечение; 04.06.2024 г. выполнена 
полисегментарная резекция S4S5 и S8S9S10 левого 
легкого с направлением операционного материала 
в патологоанатомическое бюро. Была произведе-
на переднебоковая торакотомия в 4 межреберье. 
Плевральная полость в проекции базальной пира-
миды заращена − интраплевральный пневмолиз. 
Корень левого легкого фиброзно изменен. В про-
екции базальной пирамиды и S4S5 левого легкого 
пальпаторно определяются расширенные бронхи. 
В остальных отделах легкого явной патологии не 
выявлено. Резекция сегментов легких произведена 
без особенностей. Заключение гистологического 
исследования резецированного участка легкого 
и  лимфатических узлов (13.06.2024 г.): в препа-
ратах фрагменты ткани легкого с гистокартиной 
изменений, сходных с воспалительной псевдоопу-
холью: на отдельных участках легкого в просвете 
расширенных бронхиол гнойный экссудат с пере-
ходом на прилежащую легочную ткань, местами 
виден организующийся экссудат − формирование 
фибробластической тканевой реакции, множествен-
ные макрофаги. В лимфоузлах − экссудативный 
лимфаденит.

После оперативного вмешательства пациентка 
была переведена в реанимационное отделение для 
стабилизации состояния. Спустя 5 часов в связи 
с активизацией пациентки ранний послеопераци-
онный период осложнился тромбоэмболией мелких 
ветвей легочных артерий оперированного легко-
го, асистолией, остановкой дыхания и развитием 
кардио-пульмонального шока. Была начата сер-
дечно-легочная реанимация − эффективная через 
15 минут. Вследствие развившегося осложнения, 
согласно маршрутизации и стандартам оказания 
медицинской помощи, пациентка была транспор-
тирована реанимационной бригадой скорой меди-
цинской помощи в региональный сосудистый центр 
БУЗ УР «РКДЦ МЗ УР» для дополнительной 
диагностики и определения дальнейшей тактики 
лечения. Учитывая развитие ранних осложнений 
в  послеоперационном периоде, рекомендовано 
проведение консервативной терапии с примене-
нием низкомолекулярного гепарина (эноксапарин 
натрия), дезинтоксикационной терапии (натрия 
хлорида раствор сложный (калия хлорид + каль-
ция хлорид + натрия хлорид), натрия хлорид 0,9%, 
меглюмина натрия сукцинат, дексаметазон), прове-
дение тромболизиса противопоказано. Пациентка 

переведена в реанимационное отделение для даль-
нейшего лечения и стабилизации состояния.

По результатам на 05.06.2024г. в общем ана-
лизе крови: лейкоциты – 26х109/л, эритроци-
ты  – 3,15х1012/л, гемоглобин – 98 г/л, тромбо-
циты  – 230х109 л, лейкоцитарная формула: п/я 
нейтрофилы  – 2%, с/я нейтрофилы – 82%, мо-
ноциты  – 1%, лимфоциты – 5%, СОЭ − 6 мм/ч. 
Биохимический анализ крови: АЛТ − 498 ед/л, 
АСТ  − 677 ед/л, глюкоза – 8,3 ммоль/л, креати-
нин − 140 мкмоль/л. СРБ – 24 мг/л. Коагулограмма: 
МНО – 1,47, ПТИ – 41%, АЧТВ – 86,9 сек., фибри-
ноген – 1,9 г/л, Д-димер – 4,5 мг/100 мл. Клини-
чески был диагностирован дефект межреберного 
промежутка слева (10.06.2024г.), возникший после 
проводимой сердечно-легочной реанимации и вы-
ставлен диагноз Послеоперационная легочная 
грыжа. Пациентка была неоднократно проконсуль-
тирована сосудистым хирургом, анестезиологом-ре-
аниматологом, терапевтом, кардиологом. В связи 
с развитием кардио-пульмональных осложнений 
после полисегментарной резекции было рекомендо-
вано продолжить стабилизацию гемодинамических 
нарушений, проведение этапной многопрофильной 
подготовки к оперативному лечению послеопераци-
онной легочной грыжи.

По состоянию на 19.06.2024 г. в общем ана-
лизе крови: лейкоциты – 8,8х109/л, эритроци-
ты  – 3,24х1012/л, гемоглобин – 96 г/л, тромбо-
циты  – 340х109 л, лейкоцитарная формула: п/я 
нейтрофилы  – 11%, с/я нейтрофилы – 80%, мо-
ноциты – 1%, лимфоциты – 8%, СОЭ − 39 мм/ч. 
Биохимический анализ крови: АЛТ − 27 ед/л, 
АСТ − 24 ед/л, глюкоза – 5 ммоль/л, креатинин −  
104  мкмоль/л. СРБ – 6 мг/л. Коагулограмма: 
МНО – 1,0, ПТИ – 100% АЧТВ – 31,5 сек., фибри-
ноген – 2,7 г/л, Д-димер – 0 мг/100 мл.

Выполнены: пластика дефекта межреберного 
промежутка местными тканями (20.06.2024 г.), без 
особенностей; обзорная и левая боковая рентгено-
граммы ОГК (24.06.2024 г.): состояние после опе-
ративного вмешательства на левом легком. Левое 
легкое расправлено, в плевральной полости воздух 
не определяется, установлен дренаж. Нижние от-
делы левого легкого интенсивно неравномерно за-
темнены, вероятно, за счет жидкости в плевральной 
полости, ее количество от 21.06.2024 г. уменьшилось, 
положительная динамика. 

На обзорной Rg-ОГК от 24.06.2024 г. в левой 
плевральной полости появился воздух, диагно-
стирован левосторонний пневмоторакс, в связи 
с чем выполнена плевральная пункция с установ-
лением микроирригатора − удалено 200 мл воздуха 
(03.07.2024 г.); с 04.07.2024 по 26.07.2024 гг. наблю-
далась положительная динамика, количество возду-
ха в плевральной полости уменьшилось; 08.08.2024 г. 
произведена обзорная Rg-ОГК с внутриплевраль-
ным контрастированием: левое легкое расправлено 
не полностью, в нижних отделах плевральной поло-
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сти воздух с горизонтальным уровнем контрастного 
вещества, в динамике объем воздуха увеличился, 
отрицательная динамика от 26.07.2024 г.

С 09.08.2024 по 18.08.2024 гг. ввиду сохранения 
продленного сброса воздуха проводился химический 
плевродез (этанол 70%, поли(1-этенил-2-пирроли-
динон) йодид) на фоне активной аспирации содер-
жимого – без существенной динамики; 19.08.2024 г. 
на обзорной Rg ОГК: левое легкое расправлено не 
полностью, в нижних отделах плевральной поло-
сти воздух с горизонтальным уровнем контрастного 
вещества; 20.08.2024 г. в связи с продолжающимся 
сбросом воздуха была проведена эндоскопическая 
клапанная бронхоблокация (КББ) нижнедолево-
го бронха слева, использован эндобронхиальный 
клапан «Медланг» РФ. На фоне эндоскопическо-
го лечения легкое расправлено, достигнут полный 
герметизм; 27.08.2024 г. обзорная Rg ОГК: состоя-
ние после резекции левого легкого, осложнение – 
продленный сброс воздуха, проведение КББ слева. 
Левое легкое расправлено. В плевральной полости 
воздух не определяется. Выписана по месту житель-
ства. Решением врачебной комиссии было рекомен-
довано завершение КББ (рис. 2А, 2Б). 

Пациентка повторно госпитализирована 
01.11.2024 г., выполнено удаление эндобронхиаль-
ного клапана (ЭК) из нижнедолевого бронха слева 
(установлен 20.08.2024 г.). При этом особое внима-
ние уделено восстановлению вентиляции сегмента 
S6 левого легкого, так как он находился в состоянии 
ателектаза, вероятно, из-за перекрытия устья боко-

вой поверхностью тела ЭК. При эндоскопическом 
исследовании грануляций в бронхах не выявлено. 
Самочувствие пациентки после удаления ЭК удов-
летворительное.

С 01.11.2024 по 09.11.2024 гг. проведен курс аэро-
зольтерапии и дыхательной гимнастики. Пациентка 
отмечала улучшение дыхания, отсутствие кашля; 
05.11.2024 г. выполнен контроль Rg ОГК – ателек-

Рис. 2. Пациентка П. Контрольное КТ ОГК от 31.10.2024 г. состояние после полисегментарной резекции 
левого легкого и КББ нижнедолевого бронха слева: А – в просвете нижнедолевого бронха слева установлен 
эндобронхиальный клапан. Ателектаз S6 левого легкого; Б – в левой плевральной полости воздух 
не определяется. Жидкость в правой плевральной полости не визуализируется, в левой – небольшое количество
Fig. 2. Patient P. Control Chest CT as of October 31, 2024. The state after polysegmental resection of the left lung and endobronchial valve 
block of the left lower lobe bronchus: A – an endobronchial valve is implanted in the lumen of the left lower lobe bronchus. Atelectasis S6  
of the left lung; B – no air is detected in the left pleural cavity. No fluid is visualized in the right pleural cavity, there is a a small amount  
of fluid in the left plural cavity

А Б

Рис. 3. Пациентка П. Обзорная рентгенограмма 
органов грудной клетки после удаления КББ 
Fig. 3. Patient P. Plain chest X-ray after removal of the endobronchial 
valve block
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таз S6 левого легкого разрешился, полостных обра-
зований легких и воздуха в плевральной полости 
нет (рис. 3). 

Показатели крови от 10.11.2024 г. достигли рефе-
рентных значений: общий анализ крови (лейкоци-
ты – 5,4х109/л, гемоглобин – 126 г/л), биохимиче-
ский анализ крови (АЛТ − 27 ед/л, АСТ − 24 ед/л). 
Пациентка была выписана из медицинского уч-
реждения в удовлетворительном состоянии после 
проведенного лечения. Рекомендовано продолжить 

амбулаторное наблюдение у терапевта и пульмо-
нолога. 

Заключение

Данный клинический случай демонстрирует 
использование полисегментарной резекции для 
лечения бронхоэктазов с частыми обострениями 
и подходы к ликвидации послеоперационных ос-
ложнений. 
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Проанализированы 50 научных источников за период с 2018 по 2025 гг. о способах доставки лекарственных препара-
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linezolid-loaded nanoparticles. Orally administered anti-tuberculosis drugs do not always achieve sufficient bactericidal 
concentrations at the site of infection, regardless of their serum levels. Consequently, even with treatment adherence, 
approximately 1% of patients may develop multidrug-resistant tuberculosis (MDR-TB) due to pharmacokinetic variability. 
This highlights the need for advanced delivery systems that ensure targeted drug release directly into the affected lung 
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Введение

Распространение штаммов Mycobacterium 
tuberculosis (МБТ) с множественной лекарствен-
ной устойчивостью (МЛУ) является особен-
ностью современной эпидемической ситуации 
по туберкулезу в мире. В 2023 г. в мире было 
зарегистрировано 400  000 случаев туберкуле-
за с МЛУ или устойчивостью к рифампицину 
(МЛУ/РУ-ТБ) из 10 800 000 впервые выявлен-
ных больных. Большинство глобального бремени 
МЛУ/РУ-ТБ приходится на Индию (27%), Китай 
(14%), Российскую Федерацию (8%). Усугубляет 
ситуацию распространение МБТ не только с МЛУ, 
но и дополнительной лекарственной устойчиво-
стью к фторхинолонам (пре-ШЛУ) [15]. Несмотря 
на успехи, достигнутые российской противоту-
беркулезной службой по снижению заболеваемо-
сти туберкулезом, рост частоты лекарственной 
устойчивости МБТ как среди ранее лечившихся 
(56,1%), так и среди впервые выявленных (32,8%) 
пациентов остается серьезным вызовом для рос-
сийского здравоохранения [42]. Расширение спек-
тра лекарственной устойчивости МБТ приводит 
к снижению эффективность лечения туберкулеза, 
сохранению резервуара туберкулезной инфек-
ции в популяции [42, 5]. Одним из эффективных 
подходов к решению проблемы антимикробной 
резистентности является контролируемое приме-
нение в клинической практике препаратов с дока-
занным бактерицидным действием в отношении 
МБТ. Линезолид (Lzd), рекомендованный ВОЗ 
для лечения МЛУ-ТБ, относится к препаратам 
группы A и включен в приоритетные схемы его 
терапии [48]. Применение Lzd в схемах химиоте-
рапии для перорального приема в течение 6 меся-
цев позволило повысить эффективность лечения 
у сложной категории больных МЛУ/РУ-ТБ до 
90% [39]. При этом применение Lzd ограничено 
из-за выраженных нежелательных реакций (НР), 
особенно при длительном применении. Наиболее 
опасными являются тромбоцитопения и анемия 
[12], периферическая и зрительная нейропатия 
[49], а также лактоацидоз [13]. Частота таких НР 
может достигать 40-80% при приеме Lzd в дозе 
1200 мг/сут, особенно после 4-8 недель приема 
[18]. Предотвратить НР возможно за счет сни-
жения дозы или изменения способа его доставки, 
то есть разработки новой лекарственной формы.

Целью обзора явился анализ современных дан-
ных о способах доставки линезолида к очагу вос-
паления, включая создание наноформы, и оценка 
их преимуществ. Для поиска публикаций были 
использованы электронные базы медицинской 
информации: PubMed, Google Scholar. Для выяв-
ления дополнительных релевантных исследований 
проведен ручной поиск по спискам литературы 
в найденных статьях. Поиск осуществлялся за пе-
риод с 2018 по 2025 гг. по ключевым словам: си-

стема доставки лекарств, линезолид, наночастицы, 
липосомы. 

Способы таргетной доставки препарата  
в очаг воспаления

Среди методов доставки лекарственных средств 
при лечении заболеваний дыхательной системы 
ингаляционный путь выделяется способностью 
обеспечивать высокую концентрацию препарата не-
посредственно в очаге поражения, что способствует 
более быстрому терапевтическому эффекту, низкой 
ферментативной активности и лучшему контролю 
лечения. Для его применения разрабатываются но-
вые системы доставки лекарств, в том числе твердые 
липидные наночастицы, наноструктурированные 
липидные носители, липосомы, наноэмульсии, на-
носуспензии, наночастицы, полимерные мицеллы 
и дендримеры, которые могут воздействовать на 
альвеолярные макрофаги, связанные с воспалени-
ем и внутриклеточной инфекцией [16]. Нанотехно-
логии позволяют снизить системную токсичность, 
уменьшить концентрацию свободного препарата 
в крови, и тем самым снизить митохондриальную 
токсичность, ответственную за гематологические 
нарушения, нейропатии и лактатацидоз, характер-
ные для линезолида [13, 49].

Полимерные наночастицы представляют пер-
спективную платформу для доставки противоту-
беркулезных препаратов, позволяя повысить их 
терапевтическую эффективность и снизить ток-
сичность благодаря инкапсуляции и конъюгации 
лекарственных молекул [32]. Ключевые преимуще-
ства полимерных наночастиц включают: нанораз-
мер (100-200 нм), высокую нагрузочную емкость, 
биоразлагаемость и возможность точного нацели-
вания. Полимерные наночастицы изготавливаются 
на основе как природных, так и синтетических ма-
териалов. Применение полимеров различной при-
роды (белки – альбумин, коллаген, гемоглобин; 
полисахариды – хитозан, альгинат) ограничено 
из-за недостаточной степени их очистки и высокой 
стоимости [9]. В то же время синтетические поли-
меры (полиамиды, полиаминокислоты, поли(ал-
кил-L-цианоакрилаты), поли(эфиры) и поли(орто-
эфиры)) получили более широкое распространение 
благодаря сочетанию таких свойств, как биоразла-
гаемость, биосовместимость, высокая стабильность, 
а также возможности тонкой настройки химическо-
го синтеза для получения полимеров с заданными 
свойствами [45].

Твердые липидные наночастицы демонстри-
руют значительные фармакологические преиму-
щества: повышенную растворимость и биодоступ-
ность лекарственных средств, снижение побочных 
эффектов, универсальность в инкапсуляции сое-
динений с  различной липофильностью, улуч-
шенную стабильность и специфичность, а также 
перспективы для масштабируемого производства. 
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При сохранении характеристик, аналогичных поли-
мерным наночастицам, твердые липидные наноча-
стицы обладают дополнительным преимуществом 

– более благоприятным профилем безопасности 
и уникальной способностью точно концентриро-
вать лекарство в очаге инфекции [44]. Они пред-
ставляют собой коллоидные системы, состоящие 
из твердолипидной матрицы, стабилизированной 
поверхностно-активными веществами. Их струк-
турная организация может включать дополни-
тельные функциональные компоненты: водную 
фазу, поверхностные модификаторы (например, 
полиэтиленгликоль), ко-эмульгаторы, маскиру-
ющие агенты для улучшения биораспределения, 
а также криопротекторные вещества, обеспечива-
ющие стабильность при лиофилизации [23]. Такая 
многокомпонентная архитектура позволяет тонко 
регулировать физико-химические и фармакокине-
тические свойства наноносителей.

Наноструктурированные липидные носи-
тели, обладая уникальным сочетанием свойств – 
высокой инкапсуляционной способностью, про-
лонгированной стабильностью препаратов и 
возможностью целевой доставки, тем самым 
являются перспективной платформой для фар-
мацевтических применений [29]. Данный класс 
носителей является логическим продолжением 
разработанных ранее систем на основе твердых 
липидных наночастиц. Ключевое отличие заклю-
чается в физико-химическом состоянии ядра: для 
наноструктурированных носителей характерно 
присутствие в составе помимо твердых липидов, 
липидов в жидком состоянии при комнатной или 
физиологической температуре. Такая гибридная 
структура формирует менее упорядоченную ли-
пидную матрицу, что способствует увеличенной 
лекарственной нагрузке и улучшенной стабиль-
ности [3].

Липосомы – это биосовместимые сфериче-
ские везикулы, способные инкапсулировать ак-
тивное вещество, обеспечивая контролируемое 
высвобождение и целенаправленную доставку 
лекарственного препарата в очаг инфекции [30]. 
Фосфолипиды и  стерины являются распро-
страненными компонентами липосомальных 
соединений, которые обеспечивают везикулы 
стабильностью и уникальными свойствами [6]. 
Липосомальные наносистемы создают новые 
перспективы для интраназального введения про-
тивотуберкулезных препаратов, обеспечивая их 
транспортировку непосредственно в  легочную 
ткань. Ключевое преимущество данной техно-
логии заключается в способности достигать тера-
певтически значимых концентраций лекарствен-
ных средств в альвеолярных макрофагах, что 
существенно повышает эффективность терапии 
[31]. Это создает перспективы для повышения 
приверженности пациентов к лечению и  улуч-
шения его эффективности.

Наноэмульсии демонстрируют два ключевых 
преимущества. Во-первых, они способны эф-
фективно преодолевать биологические барьеры 
с последующим быстрым поступлением в систем-
ный кровоток, что обеспечивает прямое воздей-
ствие лекарственного препарата на M. tuberculosis. 
Во-вторых, липид-опосредованное нацеливание 
на очаг поражения приводит к усиленному по-
глощению препаратов (повышение концентрации 
препаратов) и снижению необходимой частоты 
введения [37]. Наноэмульсии стали перспектив-
ной платформой благодаря комплексу свойств: 
физическая стабильность, наноразмерный эф-
фект (увеличенная поверхность), пролонгиро-
ванная циркуляция, амфифильность, таргетный 
потенциал, свойства визуализации, оптическая 
прозрачность, биоразлагаемость, улучшенная рас-
творимость и биодоступность. Поверхностная мо-
дификация позволяет реализовать как пассивное, 
так и активное (через рецептор-лигандное взаимо-
действие) нацеливание [23]. 

Полимерные мицеллы существенно улучша-
ют фармацевтические свойства гидрофобных со-
единений, увеличивая их растворимость, биодо-
ступность и стабильность, одновременно снижая 
токсичность, что способствует более эффективной 
абсорбции. Этот универсальный наноноситель 
обеспечивает мультимодальную доставку проти-
вотуберкулезных препаратов через пероральный, 
офтальмологический, парентеральный и интра-
назальный пути введения, что позволяет достичь 
таргетного распределения в тканях-мишенях [22]. 
Использование полимерных мицелл на основе 
синтетических молекул (блок-сополимеров) по-
зволяет существенно повысить сорбционную ем-
кость носителя. Данные наноносители облегчают 
клеточный транспорт лекарств через: мицелляр-о-
посредованное поглощение и эндосомальную ин-
тернализацию, минуя классические пути проник-
новения [11].

Дендримеры – это монодисперсные нанострук-
туры с четко организованной трехмерной архи-
тектурой, которая включает центральное ядро, 
разветвленную внутреннюю структуру с много-
численными ответвлениями и функционализи-
рованную внешнюю поверхность, содержащую 
разнообразные химические группы. Такая орга-
низация определяет их уникальные физико-хи-
мические и биологические свойства [2]. Эти 
наноструктуры обладают значительным фарма-
цевтическим потенциалом, проявляющимся в про-
лонгированном высвобождении лекарственных 
средств, повышении растворимости гидрофобных 
соединений и усилении способности наноконъю-
гатов преодолевать биологические барьеры [23]. 
Доставка с помощью дендримеров улучшает клю-
чевые параметры препаратов: фармакокинетику 
(увеличение биодоступности и гидрофильности), 
безопасность (снижение токсичности), эффектив-
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ность (возможность повышения дозировки без 
увеличения побочных эффектов) и обеспечивает 
контроль и пролонгацию высвобождения актив-
ных веществ [44].

Углеродные нанотрубки привлекают внимание 
как перспективные носители противотуберкулез-
ных препаратов благодаря ряду ключевых преи-
муществ: наноразмерность, высокая поверхност-
ная активность, высокая нагрузочная емкость по 
отношению к гидрофобным препаратам, контро-
лируемое высвобождение и потенциал таргетной 
доставки [50]. Исследования показали, что как од-
нослойные, так и многослойные углеродные нано-
трубки способны препятствовать развитию лекар-
ственной устойчивости возбудителя к нескольким 
препаратам путем повреждения бактериальных 
клеточных стенок, вызывая окислительный стресс 
и разрушая бактериальную ДНК или состояние 
макромолекул [36].

Неорганические наночастицы на основе 
металлов (Fe, Zn, Cu, Au, Ag) демонстрируют 
высокую эффективность против M. tuberculosis 
благодаря бактериальной селективности, регу-
лируемым размерам и собственной антимикроб-
ной активности. Функционализация лигандами 
усиливает адресную доставку, контролируемое 
высвобождение и генную регуляцию в инфици-
рованных клетках. 

В настоящее время активно развивается на-
правление, связанное с использованием оксидных 
форм. Возможности направленного неорганиче-
ского синтеза, в том числе подбор условий для по-
лучения гомогенных частиц с заданным размером, 
открывают перспективы регуляции антибактери-
альной активности. Так, в работе Mater J. Chem B. 
[26] предложен подход к получению наночастиц 
диоксида титана золь-гель методом с узким распре-
делением по размерам и активностью по отноше-
нию к M. tuberculosis, M. bovis и M. sp. в диапазоне 
концентраций 10-100 микрограмм/мл. Интересные 
результаты получены для наночастиц галлия [17]. 
Установлено, что их антибактериальное действие 
обусловлено негативным влиянием на метаболизм 
железа у M. tuberculosis. Сообщается о перспектив-
ных комбинациях металлических наночастиц для 
достижения антибактериального действия. На-
пример, комбинация наночастиц серебра и оксида 
цинка способствует выраженному антибактери-
альному эффекту против M. tuberculosis в клетках 
TPH-1 [8].

Не все неорганические наночастицы находят 
применение в клинической практике по причи-
не токсичности по отношению к клеткам чело-
века, а также особенностям синтеза и хранения. 
В обзоре 2024 г. [1] приводится анализ наиболее 
клинически перспективных вариантов, среди ко-
торых селен, серебро, золото, палладий, оксид 
цинка и комбинированные нанокомпозиты с си-
нергетическим антибактериальным действием. 

В подборе и проведении терапии воспалительных 
заболеваниях легких (в число которых входит 
и туберкулез) перспективными терапевтически-
ми мишенями являются альвеолярные макрофаги 
в связи с их важной ролью в патогенезе заболе-
ваний, на которые за счет физико-химических 
свойств успешно воздействуют липосомальные 
формы препаратов. Было высказано предположе-
ние, что частицы размером более 500 нм могут 
фагоцитироваться посредством актин-зависимых 
механизмов. Частицы размером 800 нм распозна-
вались макрофагами, полученными из моноцитов 
человека. Однако более крупные или более мелкие 
частицы [7] не могли быть распознаны макрофа-
гами in vivo. Кроме того, гидрофобные частицы 
усиливали поглощение макрофагами в большей 
степени, чем гидрофильные частицы. Исследо-
вание показало, что 50-75% частиц, нацеленных 
на макрофаги, были фагоцитированы альвеоляр-
ными макрофагами в течение первых 2-3 часов, 
примерно 90% – в течение 10 часов и практически 
все – в течение 24 часов [14].

Наноформы линезолида

Нами были отобраны 10 публикаций, которые 
позволяют оценить различные наноформы лине-
золида. Представленные исследования выполнены 
в период с 2018 по 2025 гг. в разных странах, преиму-
щественно в Индии, с привлечением моделей in vitro 
и in vivo. Модель in vivo использовалась в исследова-
ниях Makled S. [25], Meravanige G. [27], и Kamble R. 
N. [20] для оценки биодоступности, фармакокине-
тики и антимикробной активности липосомальных 
и наночастичных форм линезолида. 

В исследованиях были использованы следующие 
типы наноносителей: липопротеиновый комплекс 
на основе легочного сурфактанта применен в рабо-
те van Rensburg L. [41], полимерные наноносители 
на основе PLGA (сополимера полимолочной и по-
лигликолевой кислот) и хитозана использовались 
Shah S. [34, 33] и Meravanige G. [27], нанострук-
турированные липидные носители, содержащие 
копритол, стеариновую и олеиновую кислоты, ли-
поид и муцин, применены в исследовании Makled 
S. [25], липосомы, состоящие из соевого лецитина 
и холестерина, использовались Borkar G. [4], по-
лимерные композиции использовала Муравьева 
А.И. [28], твердые липидные наночастицы были 
задействованы Kamble R. [20], металлические на-
ночастицы оксида железа использовал Warsi M. H. 
[46], а поликапролактоновые полимерные наноча-
стицы применены Sharma Y [35]. 

Результаты исследования Kempker R. R. [21] сви-
детельствуют об относительно низкой проницаемо-
сти линезолида для легочной ткани как в поражен-
ных, так и в здоровых участках легких у пациентов. 
У всех пациентов концентрация свободного лине-
золида в пораженных участках легких была ниже, 
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чем в сыворотке крови, как и у семи из восьми па-
циентов в здоровых участках легких по сравнению 
с сывороткой крови.

В работе Муравьевой А.И. [28] предложен под-
ход к получению полимерных композиций на ос-
нове PLGA с дополнительной стабилизацией по-
ливиниловым спиртом и D-маннитолом. В качестве 
активного начала в данные системы вводился не 
только линезолид, но и его комбинация с рифабу-
тином и протионамидом. Система характеризова-
лась субмикронным размером (гидродинамический 
диаметр до 500 нм), что позволяет использовать ее 
как для перорального, так и парентерального вве-
дения. В тестах in vitro была обнаружена более вы-
сокая антибактериальная активность для формы 
линезолида по отношению к E. faecalis и S. aureus 
по сравнению с контрольным линезолидом. 

В научных исследованиях описано множество 
видов ингаляционных антибиотиков с действую-
щим регулирующим одобрением для использова-
ния: тобрамицин, азтреонам, левофлоксацин и ко-
листиметат натрия, которые показаны для лечения 
инфекции P. aeruginosa [10]. 

Ингаляционные лекарственные средства вво-
дятся посредством небулайзеров, дозированных 
аэрозольных ингаляторов или ингаляторов сухого 
порошка. При оценке устройств для ингаляцион-
ной доставки препаратов оптимальное устрой-
ство должно обладать портативностью, простотой 
применения, минимальными требованиями к об-

Таблица 1. Характеристика нанотехнологических платформ для ингаляционной доставки линезолида 
Table 1. Characterization of nanotechnology platforms for inhalation delivery of linezolid

№ Автор, год [ссылка] Вид исследования Вид наноносителя Состав наноносителя Соотношение Lzd и наноносителя Размер Эффективность инкапсуляции % МПК

1 van Rensburg L., 2018 [41] In vitro Липопротеиновый комплекс Легочный  
сурфактант НД от 500 нм  

до 2000нм нд нд

2 Shah S., 2020 [34] In vitro Полимерный наноноситель Сополимер полимолочной  
и полигликолевой кислот Lzd и PLGA 1:2,5 45,2 нм 85,33% 0,6 мкг/мл

3 Makled S., 2021 [25] In vitro и
 In vivo (мыши)

Наноструктурированные  
липидные носители Копритол,  

стеариновая к-та, олеиновая к-та, 
липоид, муцин

Твердые липиды: жидкие липиды 
(70:30). Концентрация Lzd от 1–5%

от 809  
до 1600 нм От 92,1% до 97,0% 0,5 мкг/мл

4 Shah S., 2022 [33] In vitro Полимерные наночастицы Хитозан  
и триптофосфат натрия

Концентраций хитозана 2–5 мг/мл  
и соотношения хитозана к триптофосфату 

натрия от 2:1 до 5:1. Lzd – нд
91,40 нм Обеспечивают высвобождение лекар-

ственного средства в течение 24 часов 0,8 мкг/мл

5 Borkar G.,2023 [4] In vitro Липосомы 
(различные комбинации) Соевый лецитин и холестерин Lzd 250 к соевому лицетину  

и холестерину (от 100 к 79) менее 100 нм
98,8%

нд

6 Sharma Y., 2023 [35] In vitro Полимерные наночастицы Биоразлагаемый поликапролактон Lzd 2,80 полимер 345,681
Диапазон размеров, 

пригодных  
для  

ингаляций
52,84% нд

7 Kamble R., 2023 [20] In vitro и in vivo
(крысы) Твердые липидные наночастицы Стеариновая кислота, Твин-80, 

ко-сурфактант

Lzd10–60 мг,  
стеариновая кислота 600–1000 мг,  

Твин 80 – 1–5 мл.
1230 ± 70 нм
1020 ± 40 нм

Эффективность инкапсуляции  
составила 81 ± 2,08%, а при pH 7,4  

наблюдалось двухфазное высвобождение 
из приготовленного наногеля

нд

8 Warsi M.H.,2023 [46] In vitro Металлические наночастицы наночастицы оксида железа Lzd по 75 мг; масса наночастиц варьировала 
от 75 до 250 мг. 16,81 ± 1,07 нм

20 мкг/мл для золотистого 
стафилококка,  

15- для синегнойки

9 Meravanige G., 2025 [27] In vitro и in vivo
(крысы) Полимерные наночастицы Хитозан Соотношение хитозана и Lzd: 3:1 3900 нм 89,57% нд

служиванию или их отсутствием, обеспечивать 
эффективную доставку терапевтической дозы в ре-
спираторный тракт и стабильность дозирования 
[10]. Дозированные ингаляторы – это небольшие, 
легко переносимые устройства, но они не подхо-
дят для доставки антибиотиков, поскольку для 
ингаляции доз требуется координация действий 
пациента, и за одну дозу доставляется только не-
большое количество лекарства (<1 мг порошка на 
впрыскивание) [40]. 

Экспериментальные исследования, направлен-
ные на разработку и характеристику нанотехноло-
гических платформ для доставки ингаляционного 
линезолида, представлены в табл. 1. 

В исследовании van Rensburg L. [41] была пред-
ложена система доставки линезолида с исполь-
зованием синтетического сурфактанта в форме 
аэрозоля, генерируемого ингалятором модели 
Calu-3. Авторы отметили, что частицы размером 
от 500 нм до 2000 нм обладают характеристиками, 
подходящими для достижения терапевтической 
концентрации в легких. Однако при скорости вдо-
ха свыше 60 л/мин наблюдается снижение пери-
ферического осаждения вследствие инерционного 
столкновения и отложения препарата в проводя-
щих дыхательных путях и ротоглотке, что может 
ограничивать эффективность терапии при непра-
вильной технике ингаляции. 

В серии работ Shah S. [34, 33] были разработаны 
ингаляционные наночастицы линезолида на основе 



103

Tuberculosis and Lung Diseases 
Vol. 104, No. 2, 2026

PLGA и хитозана, обладающие средним размером 
около 300 нм. Данные носители обеспечивали вы-
сокую эффективность инкапсуляции (до 85,3%) 
и  пролонгированное высвобождение препарата 
в течение до 120 часов, что указывает на их потен-
циал для снижения частоты дозирования и повы-
шения комплаентности пациентов. В частности, 
хитозановые наночастицы, помимо биосовмести-
мости, демонстрировали устойчивое высвобожде-
ние в течение суток, сохраняя физико-химическую 
стабильность. 

В исследовании Makled S. [25] были разрабо-
таны наноструктурированные липидные носи-
тели с использованием различных соотношений 
копритола и липоида (2:1, 1:1, 1:2 и 1:3). Замена 
копритола на стеариновую кислоту позволила по-
лучить частицы сопоставимого размера, при этом 
наблюдался более выраженный отрицательный 
ζ-потенциал, достигающий − 59 мВ. Анионная 
природа данных липидных носителей предполага-
ет повышенный уровень биосовместимости и безо
пасности по сравнению с катионными системами, 
в то время как значительный отрицательный за-
ряд способствует эффективному распознаванию 
и захвату частиц макрофагами, что подтвержда-
ется ранее опубликованными данными. Размер 
частиц варьировал от 809 до 1600 нм, при этом 
энкапсуляционная эффективность находилась 
в диапазоне от 92,1 до 97,0%. Липидные носители 
демонстрировали устойчивость в течение 6 меся-

цев хранения. В ходе исследований in vitro и in vivo 
(мыши) было показано, что высвобождение ле-
карственного средства достигает 90% в течение 
24 часов с максимальной скоростью высвобожде-
ния 32-35% в первый час после применения. По-
лученные результаты подтверждают потенциал 
наноструктурированных липидных систем для 
ингаляционного введения [25]. 

В исследовании Borkar G. [4] продемонстриро-
вана липосомальная система доставки на основе 
соевого лецитина и холестерина с размером менее 
100 нм. Такая формуляция показала высокую эф-
фективность инкапсуляции линезолида (98,8%) 
и стабильность в течение 90 дней, что особенно 
важно для длительного хранения и транспорти-
ровки готовых препаратов. 

В исследовании Sharma Y. [35] были созда-
ны микросферы на основе биоразлагаемого по-
ликапролактона. Система характеризовалась 
размерами, подходящими для ингаляционного 
применения, и обеспечивала пролонгирован-
ное высвобождение линезолида более 24 часов. 
Эффективность инкапсуляции была умеренной 
(52,84%). Эти данные подтверждают потенциал 
микросферных систем как альтернативы липосо-
мальным носителям.

Kamble R.N. [20] предложили биосовместимый 
твердолипидный наногель с инкапсулированным 
линезолидом и лидокаином, демонстрирующий 
двухфазный профиль высвобождения: начальное 

Таблица 1. Характеристика нанотехнологических платформ для ингаляционной доставки линезолида 
Table 1. Characterization of nanotechnology platforms for inhalation delivery of linezolid

№ Автор, год [ссылка] Вид исследования Вид наноносителя Состав наноносителя Соотношение Lzd и наноносителя Размер Эффективность инкапсуляции % МПК

1 van Rensburg L., 2018 [41] In vitro Липопротеиновый комплекс Легочный  
сурфактант НД от 500 нм  

до 2000нм нд нд

2 Shah S., 2020 [34] In vitro Полимерный наноноситель Сополимер полимолочной  
и полигликолевой кислот Lzd и PLGA 1:2,5 45,2 нм 85,33% 0,6 мкг/мл

3 Makled S., 2021 [25] In vitro и
 In vivo (мыши)

Наноструктурированные  
липидные носители Копритол,  

стеариновая к-та, олеиновая к-та, 
липоид, муцин

Твердые липиды: жидкие липиды 
(70:30). Концентрация Lzd от 1–5%

от 809  
до 1600 нм От 92,1% до 97,0% 0,5 мкг/мл

4 Shah S., 2022 [33] In vitro Полимерные наночастицы Хитозан  
и триптофосфат натрия

Концентраций хитозана 2–5 мг/мл  
и соотношения хитозана к триптофосфату 

натрия от 2:1 до 5:1. Lzd – нд
91,40 нм Обеспечивают высвобождение лекар-

ственного средства в течение 24 часов 0,8 мкг/мл

5 Borkar G.,2023 [4] In vitro Липосомы 
(различные комбинации) Соевый лецитин и холестерин Lzd 250 к соевому лицетину  

и холестерину (от 100 к 79) менее 100 нм
98,8%

нд

6 Sharma Y., 2023 [35] In vitro Полимерные наночастицы Биоразлагаемый поликапролактон Lzd 2,80 полимер 345,681
Диапазон размеров, 

пригодных  
для  

ингаляций
52,84% нд

7 Kamble R., 2023 [20] In vitro и in vivo
(крысы) Твердые липидные наночастицы Стеариновая кислота, Твин-80, 

ко-сурфактант

Lzd10–60 мг,  
стеариновая кислота 600–1000 мг,  

Твин 80 – 1–5 мл.
1230 ± 70 нм
1020 ± 40 нм

Эффективность инкапсуляции  
составила 81 ± 2,08%, а при pH 7,4  

наблюдалось двухфазное высвобождение 
из приготовленного наногеля

нд

8 Warsi M.H.,2023 [46] In vitro Металлические наночастицы наночастицы оксида железа Lzd по 75 мг; масса наночастиц варьировала 
от 75 до 250 мг. 16,81 ± 1,07 нм

20 мкг/мл для золотистого 
стафилококка,  

15- для синегнойки

9 Meravanige G., 2025 [27] In vitro и in vivo
(крысы) Полимерные наночастицы Хитозан Соотношение хитозана и Lzd: 3:1 3900 нм 89,57% нд



104

Туберкулёз и болезни лёгких 
Том 104, № 2, 2026

быстрое высвобождение (~30%) с последующим 
контролируемым выходом препарата в течение 
72 часов. При этом эффективность инкапсуляции 
составила 81%, что указывает на высокую степень 
удержания препарата внутри наноструктуры. 

 В исследовании Warsi M.H. [46] продемон-
стрирован подход с использованием магнитных 
наночастиц оксида железа Fe3O4 со структурой 
кубической шпинели, в которые был загружен 
линезолид. Стабилизация наночастиц олеиновой 
кислотой позволила существенно повысить эф-
фективность включения линезолида вплоть до 
30 весовых процентов за счет гидрофобных взаи-
модействий между жирной кислотой и активной 
молекулой. Система характеризовалась ультра-
дисперсными размерами (около 17 нм для частиц, 
стабилизированных олеиновой кислотой) и вы-
сокой антибактериальной активностью против 
Staphylococcus aureus и Streptococcus pneumoniae. 
Примечательно, что использование магнитных на-
ночастиц позволило снизить дозу препарата без 
потери эффективности, что важно для снижения 
токсичности. 

Особый интерес представляет одно из последних 
исследований: Meravanige G. [27], в котором была 
разработана система сухого порошка для ингаля-
ции на основе хитозана. В in vivo эксперименталь-
ной модели показано, что такой состав обеспечи-
вает увеличение биодоступности линезолида на 
55,2% по сравнению с пероральной таблеткой, что 
подчеркивает эффективность легочной депозиции 
препарата и возможность снижения системных по-
бочных эффектов. Kamble R.N. [20] исследовали 
твердые липидные наноносители, проведя фар-
макодинамические и фармакокинетические экс-
перименты на лабораторных животных с оценкой 
эффективности легочной депозиции и антимикроб-
ной активности линезолида, что свидетельствует 
о перспективности данных нанотехнологий для 
улучшения терапии туберкулеза. Исследование 
Makled S. [25] включало как in vitro, так и in vivo 
эксперименты на мышах, что позволило оценить 
фармакологические и биофармацевтические ха-
рактеристики системы в условиях, приближенных 
к физиологическим.

Обсуждение

При лечении туберкулеза препараты, обла-
дающие противотуберкулезной активностью, 
в основном принимаются перорально и создают 
и поддерживают бактерицидную концентрацию 
в сыворотке крови. В клиническом исследовании 
Srivastava S. [38] показано, что примерно у 1% 
пациентов с туберкулезом, соблюдающих режим 
лечения, может развиться МЛУ-ТБ из-за фарма-
кокинетической вариабельности препаратов. По 
данным литературы, на фармакокинетику про-
тивотуберкулезных препаратов (ПТП) влияют 

лекарственные взаимодействия, сопутствующие 
заболевания, рацион питания [43]. Все вышепе-
речисленное, с одной стороны, не позволяет быть 
уверенным в создании оптимальной бактерицид-
ной концентрации, а с другой – может приводить 
к токсическим реакциям. Таким образом, различия 
между концентрациями препарата в сыворотке 
крови и в очаге инфекции, развитие токсических 
реакций обусловило поиск средств доставки пре-
паратов непосредственно в пораженную легочную 
ткань.

Современные исследования в области разра-
ботки инновационных систем доставки линезо-
лида демонстрируют значительные достижения, 
открывающие новые перспективы в терапии МЛУ 
ТБ. Проведенный анализ публикаций показывает, 
что в современных условиях активно разраба-
тываются и изучаются различные нанотехноло-
гические платформы для доставки линезолида, 
включая липосомальные системы, полимерные 
наночастицы (PLGA, хитозан), твердолипид-
ные носители, магнитные наночастицы и инга-
ляционные формы (аэрозоли, сухие порошки). 
Подтверждена высокая степень инкапсуляции 
линезолида (до 98,8% в липосомальных систе-
мах), что обеспечивает максимальное использо-
вание терапевтического потенциала препарата 
[4]. Не менее важным достижением является 
возможность контролируемого высвобождения 
активного вещества, варьирующего от пролон-
гированного (до 120 часов в случае полимерных 
наночастиц) до двухфазного профиля (быстрое 
начальное высвобождение с последующим про-
лонгированным эффектом) [34, 33]. Полученные 
данные о физико-химической стабильности раз-
работанных систем (до 6 месяцев хранения) име-
ют принципиальное значение для их применения 
в клинической практике [25]. 

Особый оптимизм вызывают результаты иссле-
дований ингаляционных форм линезолида. Разра-
ботанные системы сухого порошка и аэрозольные 
препараты демонстрируют не только улучшенные 
характеристики легочной депозиции, но и значи-
тельное увеличение биодоступности (до 55,2% по 
сравнению с пероральными формами) [27]. Это 
открывает перспективы по снижению терапевти-
ческих доз препарата и, как следствие, уменьшение 
частоты нежелательных эффектов. Однако прове-
денный анализ выявляет и существенные пробелы 
в современных исследованиях. Имеется дефицит 
данных по фармакокинетике и биораспределению 
наноформ линезолида in vivo, их эффективности 
против клинических штаммов МБТ. Также на се-
годняшний день не установлено официального 
определения нанолекарств и нет алгоритма для 
оценки их производственных процессов и характе-
ристик, что требует гармонизации для обеспечения 
единых стандартов одобрения и контроля таких 
препаратов [19]. 
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Обзор включает анализ 80 источников по женскому генитальному туберкулезу (ЖГТБ) и перитонеальному туберкулезу 
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Введение

Туберкулез (ТБ) продолжает оставаться значи-
мой глобальной проблемой здравоохранения, за-
нимая второе место среди инфекционных причин 
смертности после коронавирусной инфекции [76]. 
На фоне стабилизации показателей легочного ТБ 

отмечается увеличение частоты внелегочных форм, 
которые в 2019 г. составили 16% из 7,5 млн заре-
гистрированных случаев заболевания [75]. Среди 
пациентов с туберкулезом и ВИЧ-инфекцией ВЛТБ 
достигает 25%, а относительный рост распростра-
ненности прослеживается на протяжении послед-
них десятилетий [77].
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Особое эпидемическое и клиническое значение 
имеют ЖГТБ и ПТБ, поскольку тесно связаны 
с нарушениями репродуктивной функции [4, 8, 11, 
67, 71, 72]. Их развитие сопровождается высоким 
риском бесплодия, хронической тазовой боли, по-
вторных ранних потерь беременности и диссеми-
нации инфекции во время гестации. Заболевания 
характеризуются региональной неоднородностью: 
в странах с низким и ниже среднего уровня доходом 
распространенность ЖГТБ достигает 46%, тогда как 
в развитых странах существенно ниже [10]. Несмо-
тря на усилия по раннему выявлению, доля ЖГТБ 
среди женщин с бесплодием остается стабильно вы-
сокой: 10% до 2000 года, 23% в 2001-2010 гг. и 22% 
в 2011-2021 гг. [10]. Дополнительные риски воз-
никают у женщин репродуктивного возраста, про-
ходящих лечение бесплодия с применением вспо-
могательных репродуктивных технологий (ВРТ), 
поскольку гормональная стимуляция и инвазивные 
вмешательства могут способствовать реактивации 
ЖГТБ [8, 13, 59].

1. Визуализационные методы  
в ранней диагностике ЖГТБ, легочного  

и внелегочного туберкулеза, ограничения,  
практические рекомендации

Современные методы визуализации значи-
тельно расширили возможности ранней диа-
гностики ЖГТБ, легочного ТБ и ВЛТБ [1, 2, 6, 
38, 41, 48, 54, 58, 66, 60, 69]. Применяются ком-
пьютерная томография (КТ), включая КТ-энте-
рографию, магнитно-резонансная томография 
(МРТ), позитронно-эмиссионная томография 
с компьютерной томографией (ПЭТ-КТ) и с маг-
нитно-резонансной томографией (ПЭТ-МРТ), 
18F-фтордезоксиглюкозная позитронно-эмисси-
онная томография с  компьютерной томографи-
ей (18F-FDG ПЭТ/КТ) и визуально контроли-
руемая тонкоигольная аспирационная биопсия 
(FNAB) [41]. Высокочувствительные молекуляр-
ные методы: тест амплификации нуклеиновых 
кислот (NAAT), молекулярные тесты на основе 
картриджей (CBNAAT) – GeneXpert и чиповых 
форматов (TrueNat), линейные зондовые анали-
зы (LPA) и жидкостная культура (Bactec MGIT 
960) с определением чувствительности к препара-
там (DST) [25, 31, 33, 34, 38, 42, 45, 52, 53, 57, 79]. 
GeneXpert MTB/RIF позволяет быстро выявлять 
Mycobacterium tuberculosis (MБТ) и резистентность 
к рифампицину менее чем за 2 часа в полностью 
автоматизированном формате [25, 36, 57, 76, 79]. 
КТ информативна при торакальных, абдоминаль-
ных, урогенитальных и краниоцервикальных ло-
кализациях [41]; МРТ – при ЦНС и костно-су-
ставной системе. 18F-FDG ПЭТ/КТ используется 
для оценки многоочаговости и динамики лечения. 
Ультразвуковое исследование (УЗИ) и КТ неза-
менимы для навигации при пункциях и биопсиях. 

Описаны характерные КТ и МРТ- признаки тубер-
кулезного поражения лимфатических узлов, брю-
шины, костей и мочеполовой системы [48]. Обзо-
ры последних лет систематизируют роль КТ, МРТ, 
ПЭТ-КТ, УЗИ, включая новые подходы (функци-
ональная МРТ, трехмерная реконструкция (3D), 
эластография) [58, 66]. ПЭТ-КТ рассматривается 
как стандарт оценки активности и распространен-
ности, особенно при диссеминированных формах, 
тогда как КТ и МРТ уточняют морфологию очагов 
[48, 58, 66]. МРТ малого таза особенно ценна при 
сложных случаях и врожденных аномалиях раз-
вития [58]. В диагностике заболеваний органов 
малого таза наблюдается переход от инвазивных 
методов к трансабдоминальному ультразвуковому 
исследованию (ТАУЗИ), трансвагинальному уль-
тразвуковому исследованию (ТВУЗИ) и МРТ [1, 
2, 27, 49, 78]. ТАУЗИ эффективно как первичный 
скрининг при асците неясной этиологии [6, 69]. 
ТВУЗИ улучшилось благодаря технологическим 
новшествам [35, 39, 44], однако стандартизация 
еще недостаточна [60]. Перспективны контрастные 
УЗИ- техники, соноподография и искусственный 
интеллект (ИИ) для повышения точности диагно-
стики [78]. Радиологические методы остаются ос-
новой оценки распространенности процесса [66], 
однако ПЭТ-методы не позволяют различать ту-
беркулез и злокачественные процессы, что снижает 
их специфичность [41, 48]. Наибольшую диагно-
стическую точность обеспечивают молекулярные 
тесты, жидкостная культура и патоморфологиче-
ское исследование биопсийного материала, тогда 
как ПЭТ-КТ и МРТ могут давать ложноположи-
тельные результаты при опухолевых заболевани-
ях [28, 41, 48]. Для диагностики тубоовариальных 
масс наиболее информативны гистеросальпинго-
графия (ГСГ), УЗИ, КТ, МРТ и ПЭТ [1, 2, 49].

2. Современные методы  
в диагностике ЖГТБ и ПТБ

Возбудителем ВЛТБ является комплекс 
M.  tuberculosis, включающий M. tuberculosis, 
M. africanum и M. bovis. M. africanum преобладает 
в Западной Африке, вызывая до 50% случаев ВЛТБ, 
а M. bovis передается преимущественно алиментар-
ным путем, достигая 9,4% [15, 30, 37, 58].

Бактериоскопия (прямая, люминесцентная 
микроскопия) проводится на материалах (мазки- 
отпечатки, эндосальпинкс, цервикальный канал). 
Окраска по Цилю-Нильсену (ZN) обладает высокой 
специфичностью (до 100%), но чувствительность 
низкая – от 2,9 до 17,6%. Это связано с необходимо-
стью наличия высокой концентрации микобактерий 
(10⁴-10⁶/мл) [17]. 

Культивирование проводят на твердой среде 
Левенштейна–Йенсена (LJ) и в жидкой среде в си-
стеме BACTEC MGIT 960. Культуральные исследо-
вания остаются «золотым стандартом» с высокой 
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специфичностью (до 100%) и чувствительностью: 
на LJ – около 10,3-29,4%, на MGIT – около 40%, 
при этом MGIT имеет сроки диагностики до 9-10 
дней, тогда как на LJ – до 8 недель. Этот метод 
может использоваться совместно с ПЦР для ком-
плексного исследования [4, 5, 17, 26, 55]. По данным 
Thangappah R.B., et al. (2018), у бесплодных жен-
щин положительные результаты бактериоскопии 
и посева составили 8,3% и 5,2% соответственно [68], 
а Goel G., et al. (2013) отметили 1,83% и 8,8% на LJ 
и BACTEC [17].

Молекулярные методы: ПЦР – быстрый, чув-
ствительный и специфичный метод, выявляющий 
гены МБТ 64, 32 и 19 kDa антигены, TRC4 рецеп-
тор. Может обнаруживать менее 10 бактерий/мл, 
включая нежизнеспособные организмы, с чувстви-
тельностью и специфичностью до 100%, но возмож-
ны ложноположительные результаты, требующие 
подтверждения [18, 27, 31, 33, 34, 45, 52, 53, 57, 63]. 
LAMP (изотермическая амплификация нуклеино-
вых кислот) демонстрирует более высокую чув-
ствительность по сравнению с ПЦР, но нуждается 
в дополнительной валидации [38].

GeneXpert MTB/RIF отличается высокой специ-
фичностью и коротким временем получения резуль-
тата, однако чувствительность колеблется от 33% 
до 50% из-за низкой бактериальной нагрузки, что 
ограничивает использование для подтверждения 
диагноза. По данным Osei Sekyere J., et al. (2019), 
чувствительность составила 87%, специфичность – 
91% [36, 68].

Патоморфологическое исследование. Ги-
стопатология эндометрия (HPE), особенно при 
выполнении в лютеиновую фазу (21-й день), яв-
ляется ключевым методом диагностики. Наличие 
казеозных гранулем надежно подтверждает диа-
гноз, при этом чувствительность достигает 85,7%, 
но специфичность невысока (около 22,2%) из-за 
гранулематозного воспаления при других пато-
логиях (грибковые инфекции, сифилис, ревма-
тоидный артрит и др.) [18, 21, 22, 24, 26, 28, 41, 
58, 59, 67, 73]. Чувствительность, специфичность 
и  прогностическая ценность патоморфологиче-
ского исследования материала, полученного при 
лапароскопии, соответствует 85,7%, 22,2% и 77% 
[12]. Микроскопия и посев обладают очень высо-
кой специфичностью (100%) и  низкой чувстви-
тельностью (ZN: 10%, посев: 23%), ПЦР – средней 
чувствительностью (54%) и высокой специфично-
стью (97%), GeneXpert – высокой специфичностью 
(100%) и низкой чувствительностью (14%) [38]. 
Лучший подход – комбинирование молекуляр-
ных методов (ПЦР, GeneXpert) с традиционными 
(HPE, посев) [38]. Исследования менструальной 
крови и промывных вод органов малого таза огра-
ничены и показывают вариабельные результаты 
[38]. В разработке находятся новые серологиче-
ские и  антигенные тесты – иммуно-ПЦР, апта-
мерные тесты и универсальный ELISA-тест на 

белковый антиген MMEC с чувствительностью 
100% и специфичностью 94,85% [38]. Определение 
липоарабиноманнана (LAM) в моче применяется 
у пациентов с ВИЧ и коинфекцией, но менее эф-
фективно у ВИЧ-негативных лиц [38].

Тесты на лекарственную устойчивость МБТ 
(ЛУ МБТ). Культуральные методы на ЛУ МБТ 
остаются «золотым стандартом», но требуют 4-8 
недель [50]. Молекулярные методы (линейные 
зондовые тесты, полногеномное секвенирование) 
позволяют выявлять мутации устойчивости ДНК 
МБТ за 48 часов, но требуют специализированно-
го оборудования [33]. Перспективными считаются 
наночастицы, CRISPR-Cas и тесты на микроРНК, 
а также масс-спектрометрия (MALDI- TOF), позво-
ляющая идентифицировать виды и устойчивость по 
белковым и липидным профилям [31, 38].

3. Эндоскопические методы: лапароскопия  
с хромогидротубацией (метиленовый синий)

Эффективность лапароскопии подтверждена 
многочисленными исследованиями [21, 51, 55, 56]. 
Радзинский В.Е. (2020) отмечает важность выяв-
ления спаек, гидросальпинкса и деформированных 
труб, однако специфичность метода ограничена [7]. 
Jabeen S., et al. (2019) выделяют наличие милиар-
ных гранулем как относительно специфичный при-
знак туберкулеза [21]. Kumar S., et al. (2020) опре-
делили высокоспецифичные признаки – казеозные 
узелки, бело-желтые очаги, четковидные трубы, 
пиосальпинкс; сочетание казеозных масс и де-
формированных труб [26]. Tripathi S., et al. (2018) 
обнаружили частые тубоовариальные комплексы 
и многокамерный гидросальпинкс, предупреждая 
о сложностях дифференциальной диагностики 
с опухолями [70]. Ranjan A., et al. (2020) подчер-
кивают значение лапароскопии с биопсией, выяв-
ляя сращения, утолщение стенок труб, пиосаль-
пинкс и фиброз Дугласова пространства [46]. Rao 
P., et al. (2019) отмечают милиарные и казеозные 
очаги как высокоспецифичные, гидросальпинкс — 
умеренно специфичный признак [47]. Rodriguez 
Takeuchi S.Y., et al. (2019) описывают поздние 
туберкулезные изменения: казеозные конгломе-
раты и перитонеальный фиброз [48]. Vijayakumar 
V., et al. (2020) выделяют феномен «синий питон» 
при хромотубации как информативный признак 
фимбриальной окклюзии, вместе с фиброзными 
спайками и пиосальпинксом [73]. Sharma J.B., et 
al. (2023) классифицируют лапароскопические 
признаки на определенные (туберкулы, казеозные 
узелки, четковидные трубы) и вероятные (спай-
ки, гидросальпинкс, тубоовариальные образова-
ния и др.) — первые высокоспецифичны, вторые 
более чувствительны, но менее специфичны [55, 
56]. Для повышения диагностической точности 
разработан Комбинированный Стандартный 
Образец – Composite Reference Standard (CRS), 
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включающий кислотоустойчивые микобактерии 
при микроскопии или посеве, гистопатологическое 
подтверждение эпителиоидной гранулемы, поло-
жительный результат теста GeneXpert в образце 
эндометрия, определенное или вероятное обна-
ружение ЖГТБ при лапароскопии [56]. Saxena R., 
et al. (2022) оценили соответствие методов с CRS: 
лапароскопия показала умеренную информатив-
ность, уступая молекулярным методам, но сопоста-
вимую с гистероскопией и ГСГ [51]. Несмотря на 
информативность, лапароскопия инвазивна, тре-
бует анестезии и квалификации, может осложнять-
ся и не всегда выявляет микроскопические прояв-
ления ЖГТБ без дополнительных тестов [26].

Лапароскопия – ключевой метод для визуаль-
ной диагностики и биопсии при туберкулезе орга-
нов малого таза, а хромогидротубация – важный 
функциональный тест проходимости труб, но не 
самостоятельный для диагностики ЖГТБ [7, 55, 48]. 
Оптимальна интеграция методов, что соответствует 
концепции CRS и обеспечивает баланс точности 
и безопасности [51, 56].

Гистероскопия. Гистероскопия занимает важ-
ное место в диагностике ЖГТБ, позволяя визуа-
лизировать изменения эндометрия, полости матки 
и устьев труб, однако остается неспецифичным 
методом, особенно при выраженной деформации 
полости матки. По данным Ranjan A., et al. (2020), 
гистероскопические находки редко бывают па-
тогномоничными и требуют обязательного под-
тверждения лабораторными методами, включая 
ПЦР, культуральную и морфологическую диагно-
стику [46]. Наиболее частым признаком ЖГТБ 
являются внутриматочные синехии: Sharma J.B., 
et al. (2018) отмечают их у 40% пациенток, под-
черкивая их плотную фиброзную структуру как 
отражение хронического воспаления [55]. Сине-
хии приводят к уменьшению объема и деформа-
ции полости матки, что соответствует клиниче-
ской картине синдрома Ашермана; выраженность 
спаечного процесса, по классификации Baxi A., et 
al. (2011), варьирует от локальных легких спаек 
(класс 1) до полной облитерации полости (класс 
4) [12]. Часто выявляется и облитерация устьев 
маточных труб: отсутствие их визуализации или 
деформация по Patel S., et al. (2021), указывает 
на тубарный компонент заболевания и нередко 
сопровождает трубное бесплодие [40]. Редким, 
но характерным признаком считаются казеозные 
очаги – белесоватые или желтоватые бляшки на 
эндометрии, которые Sharma J.B., et al. (2018) свя-
зывают с активностью воспаления [55], а Sharma 
S.K., et al. (2021) – с фазой казеозного некроза, при 
этом подчеркивая невозможность отличить их от 
изменений при гнойном эндометрите только по 
визуальной картине [58]. Эндометрий при ЖГТБ 
может демонстрировать противоположные типы 
изменений: от гиперплазии и отечности до истон-
чения и атрофии; по данным Iyer S., et al. (2020), 

атрофия формируется при длительном течении за-
болевания и сопровождается нарушением сосуди-
стого рисунка и участками деструкции [20], тогда 
как Singh R., et al. (2021) описывают патологически 
извитые сосуды и очаги гиперемии или ишемии 
как отражение гранулематозного воспаления [64]. 
Деформация полости матки – еще одно частое про-
явление, рассматриваемое Радзинским В.Е. (2020) 
как результат длительного рубцевания, значитель-
но ограничивающего репродуктивный потенциал 
[7]; по данным Eeram, Tiwary Y., Gupta T. (2024), 
выраженная деформация затрудняет проведение 
гистероскопии и ограничивает ее диагностические 
возможности [14]. На ранних стадиях ЖГТБ ги-
стероскопическая картина может оставаться нор-
мальной [46], в таких случаях решающую роль 
играют ПЦР и гистология. Согласно Baxi A., et al. 
сочетание гистероскопии с  ПЦР повышает диа-
гностическую точность, особенно при минималь-
ных и неспецифических изменениях эндометрия 
[12]. Современные обзоры Sharma J.B. [55], Singh 
R. [63, 64], Patel S. [40] подчеркивают ее диагно-
стическую ограниченность из-за вариабельности 
проявлений и отсутствия патогномоничных при-
знаков. Таким образом, гистероскопия является 
важным, но вспомогательным методом, позволя-
ющим оценить структуру полости матки, степень 
поражения и последствия хронического воспале-
ния, что имеет значение для планирования терапии 
и прогнозирования репродуктивной функции, но 
требует обязательного подтверждения молекуляр-
ными и морфологическими исследованиями.

vNOTES в диагностике ПТБ и асцита неясного 
генеза. В минимально инвазивной эндоскопической 
хирургии новая эра, по Siddaiah-Subramanya M., et 
al. (2017), связана с развитием высокотехнологич-
ных методов, среди которых vNOTES (transvaginal 
natural orifice transluminal endoscopic surgery) [62]. 
Позднее E. Mat и другие авторы (2020) показали вы-
сокую эффективность vNOTES в диагностике асци-
та неясного генеза – одной из наиболее сложных за-
дач современной медицины [29]. Асцит может иметь 
злокачественную или доброкачественную природу, 
возникая при хронических заболеваниях органов 
малого таза, рецидивирующем серозите, циррозе 
печени, туберкулезном перитоните, перитонеаль-
ной мезотелиоме, перитонеальном карциноматозе, 
пограничных опухолях яичников и патологии при-
датков, включая туберкулез; также возможны си-
стемная склерозирующая лимфангиоэндотелиома, 
семейная средиземноморская лихорадка, систем-
ный АА-амилоидоз и эндометриоз [4, 6, 8, 27, 29, 65]. 
По заключению авторов, метод сочетает перитоне-
альную эксплорацию и биопсию, что обеспечивает 
своевременную верификацию диагноза, избегание 
избыточного лечения при доброкачественных со-
стояниях и ускоренное начало целенаправленной 
терапии.
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4. Гистеросальпингография (ГСГ)

ГСГ остается важным методом обследования 
у женщин с бесплодием и подозрением на ЖГТБ 
благодаря доступности и прямой визуализации 
полости матки и маточных труб [16, 18, 54, 55]. По 
данным литературы, метод надежно выявляет труб-
но-перитонеальные последствия хронического вос-
паления: множественные и сегментарные обструк-
ции, гидросальпинкс, терминальные саккуляции, 
корнуальные блоки, «pipestem»-ригидность стен-
ки, бусообразные деформации (beading), «периту-
барное гало» [18, 54, 55]. Эти признаки отражают 
анатомо-функциональную несостоятельность труб 
и низкую вероятность спонтанной беременности. 
Маточный компонент включает внутриматочные 
синехии, уменьшение объема или «Т-образную» по-
лость, фиброзные деформации, матку типа «Maltese 
cross» [18, 55], что усиливает прогностическое зна-
чение ГСГ при планировании репродуктивной 
тактики. Характерные феномены («абсцесс ворот-
ника-шпильки», «псевдооднорогая» полость и др.) 
подтверждают вариабельность морфологии и зави-
симость частоты находок от стандартизации крите-
риев. Однако ни один из описанных признаков не 
является специфичным: сходные изменения встре-
чаются при тяжелом нетуберкулезном сальпингите, 
включая salpingitis isthmica nodosum (SIN) [8], по-
сле хирургических вмешательств, при эндометритах 
иной этиологии и синдроме Ашермана [7]. Поэтому 
ГСГ требует обязательной корреляции с микробио-
логическими, молекулярными и гистологически-
ми данными [8, 16, 18, 54, 55]. Сравнение серий 
подчеркивает, что частота выявляемых изменений 
определяется дизайном исследования и «золотым 
стандартом» подтверждения диагноза: выборки 
с клинически выраженным или микробиологиче-
ски подтвержденным заболеванием демонстрируют 
высокую долю трубной окклюзии, гидросальпинкса 
и beading [16, 18], тогда как когорты, основанные на 
композитных критериях, чаще содержат нормаль-
ные или минимально измененные снимки, отражая 
более ранние стадии ЖГТБ [54]. Разброс частоты 
нормальных ГСГ объясняется именно методологи-
ей, а не низкой чувствительностью метода. Обзор 
Grace G.A., et al. (2017) подтверждает, что трубный 
компонент – самый стабильный и частый признак 
ЖГТБ [18]. Ретроспективная серия Farrokh D., et al. 
(2015) показывает типичный спектр изменений: 
окклюзии, терминальные саккуляции, гидросаль-
пинкс, beading, интравазация при фиброзе; авторы 
подчеркивают роль ГСГ как ориентира, но не за-
менителя микробиологической/гистологической 
верификации [16]. Более современное исследование 
Sharma J.B., et al. (2022) демонстрирует высокую 
долю нормальных ГСГ (64%) в связи с включени-
ем ранних форм, вариациями критериев диагноза 
и более чувствительными молекулярными теста-
ми [54]; при этом сохраняется классический спектр 

паттернов (beading, pipestem, terminal sacculation) 
и эндометриальных деформаций туберкулезного ге-
неза, включая «Т-образную» и «маленькую» матку, 
«Maltese cross». Совокупный анализ литературы по-
зволяет сформулировать практические выводы: (1) 
ГСГ — метод первой линии для структурной оценки 
труб и матки у пациенток с бесплодием и подозре-
нием на ЖГТБ, особенно в условиях ограниченных 
ресурсов; (2) интерпретация должна учитывать ди-
агностический стандарт каждой серии; (3) при под-
готовке обзоров требуется стратификация исследо-
ваний по дизайну, размеру выборки и критериям 
подтверждения диагноза, а также использование 
стандартизированного набора ГСГ-признаков.

5. Ультразвуковые исследования при ЖГТБ 
	
Работы Sharma J.B., et al. (2021), Tongsong T., et al. 

(2007), Gupta P., et al. (2021) подчеркивают поли-
органность поражения при ЖГТБ и преобладание 
малосимптомных проявлений, что делает методы 
визуализации (прежде всего ТВУЗИ/ТАУЗИ) 
критически важными для раннего выявления из-
менений органов малого таза [19, 58, 60, 69]. Не-
смотря на неспецифичность, УЗИ рассматривается 
как ключевой инструмент первичной стратифи-
кации риска и выбора дальнейшей диагностиче-
ской тактики. Авторы отмечают широкий диапазон 
ультразвуковых проявлений: от полного отсут-
ствия эхографических признаков до выраженных 
тубо-овариальных комплексов (ТОО), асцита, мас-
сивных спаек и эндометриальной недостаточности. 
В совокупном анализе, наиболее полно представ-
ленном в серии Sharma J.B. (2021), фиксируется 
отсутствие патогномоничных УЗ-признаков, что 
определяет необходимость стандартизации кри-
териев, расширения многоцентровых исследова-
ний и интеграции УЗ-данных в комплексные ал-
горитмы диагностики [58, 60]. Ранними выводами 
Tongsong T., et al. (2007) вновь подтверждаются: 
отрицательная УЗ-картина не исключает ЖГТБ, 
так как возможен очаговый характер воспаления 
при ограниченной способности ультразвука выяв-
лять мелкие эндометриальные и перитонеальные 
очаги [69]. Тем не менее, устойчиво повторяется 
ряд характерных структурных изменений. Основ-
ная «мишень» ультразвука – трубно-овариальная 
зона: гидросальпинкс, пиосальпинкс; ТОО гипо- 
или смешанной эхогенности, часто неотличимые 
от опухолей или эндометриом, но нередко сопро-
вождающиеся признаками перитонита и спаечно-
го процесса [19, 60, 64]; кальцификаты как маркер 
хронического процесса – гиперэхогенные очаги 
с акустической тенью, ассоциированные со сниже-
нием овариального резерва [2, 60]. Отдельное вни-
мание уделяется эндометрию: тонкий, маловаску-
ляризированный эндометрий – один из наиболее 
устойчивых признаков ЖГТБ, особенно у пациен-
ток с бесплодием. Эти данные согласуются с ис-
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следованиями, описывающими связь эндометри-
альной атрофии с внутриматочными синехиями, 
нарушением рецептивности и неблагоприятными 
репродуктивными исходами [55, 69]. Совокупность 
наблюдений приводит к важному заключению: со-
четание нескольких маркеров – неоднородного ги-
дросальпинкса, ТОО, выраженных спаек, тонкого 
эндометрия и снижения васкуляризации — повы-
шают вероятность туберкулезной этиологии.

Отрицательные УЗ-данные не исключают прове-
дение ПЦР/GeneXpert, эндометриальной биопсии 
или лапароскопии для верификации диагноза. 

Ультразвуковая диагностика при тубер-
кулезном перитоните. Значительный интерес 
в литературе вызывает перитонеальное и экстра-
овариальное поражение. Tongsong T., et al. (2007) 
описывают характерную ультразвуковую картину 
туберкулезного перитонита: асцит с подвижными 
и неполными фибринозными перегородками, ги-
перэхогенными включениями, утолщением брю
шины и сальника, образованиями, имитирующими 
тубоовариальные абсцессы или опухоли, а также 
«струны скрипки» и мелкодисперсную взвесь [69]. 
Эти признаки нередко ошибочно трактуются как 
карциноматоз, особенно при повышении СА-125, 
что требует дифференциальной диагностики. 
У женщин репродуктивного возраста при асците 
авторы рекомендуют использовать ТАУЗИ как 
первичный скрининг, дополняя его определением 
CA-125, тестами на ВИЧ и анализом асцитической 
жидкости, избегая преждевременной лапаротомии. 
Однако Sharma J.B. (2021) подчеркивает, что такие 
признаки выявляются относительно редко и пре-
имущественно при генерализованных формах за-
болевания [60]. В аналитическом обзоре Плоткина 
Д. и соавт. (2020) впервые систематизированы со-
нографические признаки ПТБ [6]. Другие авторы 
считают ТАУЗИ эффективным методом первичного 
обследования при асците неясной этиологии и под-
черкивают отсутствие патогномоничных признаков 
ПТБ. Центральным элементом является характе-
ристика свободной жидкости: гетерогенный экссу-
дат с фибрином и перегородками рассматривается 
как маркер туберкулезного перитонита, в отличие 
от однородного экссудата при других этиологи-
ях. Утолщение брюшины до 4-8 мм и ее полосатая 
структура расцениваются как характерные, хотя 
и нечастые (≈35%) признаки. Особое внимание 
уделено визуализации туберкулезных бугорков: 
по данным авторов, их меньший размер (до 9 мм, 
медиана 4-6 мм) может служить дифференциаль-
ным критерием между туберкулезом и карцинома-
тозом. Однако клиническая практика демонстри-

рует необходимость инвазивного подтверждения, 
поскольку эхографические характеристики узлов 
и экссудата нередко перекрываются, а отсутствие 
количественных порогов и данных о чувствитель-
ности/специфичности снижает диагностическую 
самостоятельность признака. Косвенные признаки, 
включая мезентериальную лимфаденопатию, также 
важны для дифференциального диагноза, однако 
параметры «анэхогенности» и «деструктивности» 
требуют четкой стандартизации для уменьшения 
вариабельности интерпретаций.

Роль ТВУЗИ в диагностике спаечного процесса 
малого таза (СПМТ). Современные представле-
ния о роли ТВУЗИ в диагностике СПМТ сформи-
рованы исследованиями, определившими морфо-
логические и динамические критерии спаечного 
процесса. Первые «мягкие» УЗ-маркеры ограни-
ченной подвижности яичника и фиксированного 
положения матки предложены Okaro E., et al. (2006), 
что заложило основу динамической ультрасоногра-
фии [35]. Развитие метода продолжили Quesada 
C., et al. (2023), стандартизировавшие sliding sign 
и подтвердившие его высокую точность при выяв-
лении облитерации дугласова пространства [44]. 
Контрастные методики ТВУЗИ расширены Pascoal 
E., et al. (2022), что позволило обнаруживать мелкие 
спайки даже без свободной жидкости [39]. Морфо-
логические признаки глубоких тазовых спаек систе-
матизированы Youn P., et al. (2022), уточнившими 
изменения контуров яичника и признаки фикса-
ции матки [78]. Дифференциация спаечных обра-
зований, серозоцеле и PICs существенно улучшена 
благодаря работе Sibal M. (2017) [61]. Российские 
исследования: Буланов М.Н. (2022); Востров А.Н. 
и соавт. (2017); Демидов В.Н., Серов В.Н. (2020) 
описали эхографические признаки воспалительных 
и постоперационных изменений как ключевых фак-
торов формирования спаек [1, 2, 3]. Методологиче-
скую стандартизацию экспертного УЗИ дополнил 
Leonardi М. (2020), укрепив подходы к динамиче-
ской и мультиплановой оценке [27]. В целом эволю-
ция диагностики прошла морфологический [1, 3, 35, 
61], динамический [35, 44, 78] и контрастный [39] 
этапы, что значительно повысило точность ТВУЗИ.

Заключение

Проведенный аналитический обзор подчерки-
вает значительные трудности диагностики ЖГТБ 
и необходимость комплексного, интегрированного 
подхода, сочетающего молекулярные, микробиоло-
гические, гистопатологические методы и современ-
ные технологии визуализации.
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