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УВАЖАЕМЫЕ КОЛЛЕГИ!    

28-30 ноября 2018 года в Москве пройдет Всероссийская научно-практическая конфе-
ренция с международным участием «Актуальные проблемы туберкулеза и инфекционных 
заболеваний», посвященная памяти академика М. И. Перельмана и 100-летию первого научно- 
исследовательского института туберкулеза в России. Именно 30 ноября 1918 г. на первой 
конференции врачей было единогласно принято решение ходатайствовать перед коллегией 
Мосздравотдела о присвоении новому больничному учреждению наименования «Московский 
туберкулезный институт». Это был первый научно-исследовательский институт медицинского 
профиля в России. 

100 лет своего существования Институт посвятил борьбе с одним из самых распространен-
ных и опасных заболеваний в мире. Каждая научная удача и правильное организационное 
решение приближали желаемый результат – контроль за туберкулезом в стране, возможность 
его излечения. История Института, ставшего в этом году ФГБУ «Национальный медицинский 
исследовательский центр фтизиопульмонологии и инфекционный заболеваний» Минздрава 
России, продолжается. Сделано много, но предстоит еще больше – показать пример успешной 
борьбы с туберкулезом всему мировому сообществу. Такую амбициозную задачу перед нами 
ставит Министерство здравоохранения РФ, на ее достижение и нацелены все наши усилия.

Дорогие коллеги и все, чей профессиональный путь связан с легендарным институтом!
Поздравляю всех вас со 100-летним юбилеем первого в стране научно-исследовательского 

института туберкулеза! Ваше ежедневное служение спасает сотни жизней, а умелые руки и до-
брые сердца возвращают людям здоровье. Примите самые теплые слова благодарности за этот 
нелегкий труд и колоссальное терпение. Желаю крепкого здоровья, благополучия и успешной 
работы на благо здоровья россиян и всех нуждающихся в нашей профессиональной помощи.

Главный редактор журнала  
«Туберкулез и болезни легких»,  

директор ФГБУ «Национальный медицинский исследовательский центр 
фтизиопульмонологии и инфекционный заболеваний» Минздрава России,  

главный внештатный специалист-фтизиатр Минздрава России 
профессор И. А. Васильева 
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В августе 1918 г. руководивший первым специали-
зированным отделением для легочных больных Ста-
ро-Екатерининской больницы (ныне Московский 
областной научно-исследовательский клинический 
институт им. М. Ф. Владимирского – МОНИКИ) 
д-р А. И. Лапшин и его помощник д-р С. М. Швай-
цар подали заявление в комиссию Мосздравотдела 
о необходимости организации специальной больни-
цы или института для чахоточных больных. Тогда, в 
условиях Гражданской войны, разрухи, голода, все 
болезни легких ассоциировались с туберкулезом 
и борьба с туберкулезом как социальным заболе-
ванием была объявлена государственной задачей. 
При содействии наркома здравоохранения Н. А. Се-
машко в Москве была организована специальная 
больница на 300 коек для больных туберкулезом, 
получившая вскоре официальное название «Мо-
сковский туберкулезный институт». 

Главным врачом по конкурсу был избран и утвер-
жден коллегией Мосздравотдела один из инициа-
торов и организаторов больницы ‒ профессор Лап-
шин Александр Иванович, закончивший в 1891 г. 
медицинский факультет Московского университета. 

Немногочисленный в то время персонал был 
представлен врачами разных специальностей, что 
определило в дальнейшем многопрофильный статус 
института.

Сначала институт располагался на Гороховской 
улице в бывшем военном госпитале, а осенью 1920 г. 
переехал на ул. Новая Божедомка, дом 4 – ныне 
улица Достоевского – в здание бывшего дворянско-
го женского Александровского института (рис. 1). 
Вокруг здания был обширный парк – остаток Ма-
рьиной рощи. 

Основатели института были высокообразован-
ными людьми и понимали значение книги и ин-
формации для врача, и уже в январе 1919 г., то есть 
буквально через месяц после создания института, 
стала собираться медицинская библиотека. Осно-
вой фонда библиотеки послужили 150 экземпля-

ров книг, журналов, диссертаций, переданных в дар 
библиотеке основателями института. Небольшое 
количество книг и журналов было приобретено на 
средства врачей института. 

«Московский туберкулезный институт» с момен-
та создания становится центром научно-исследова-
тельской, организационно-методической и педаго-
гической работы по фтизиатрии.

За вековой период своей деятельности институт 
пережил несколько этапов организационного раз-
вития. При этом каждому этапу соответствовало 
новое название института:

1918 г. – «Московский туберкулезный институт», 
1923 г. – «Первый советский туберкулезный ин-

ститут» Мосздравотдела,
1928 г. – «Институт социальных болезней»,
1930 г. – «Московский областной туберкулезный 

институт»,
1936 г. – «Московский областной научно- 

исследовательский туберкулезный институт» Мос- 
облздравотдела,

1956 г. – «Московский научно-исследователь-
ский институт туберкулеза» Минздрава РСФСР,

1984 г. – «Российский научно-исследователь-
ский институт фтизиопульмонологии» Минздрава 
РСФСР,

1998 г. – «Научно-исследовательский институт 
фтизиопульмонологии Московской медицинской 
академии им. И. М. Сеченова» Минздрава России,

2011 г. – «Научно-исследовательский институт 
фтизиопульмонологии ГБОУ ВПО Первый Мо-
сковский медицинский университет им. И. М. Се-
ченова» Минздрава России.

За каждым названием стояли новые задачи, но-
вые подходы и пути их решения, что не меняло ос-
новной цели – сочетание научных изысканий и их 
практическое внедрение. 

Директорами института были: А. И. Лапшин, 
С.  В.  Мещеряков, В. С. Хольцман, Н. Н. Грин-
чар, Е. Н. Зорин, Ф. В. Шебанов, Н. П. Гурский, 
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С. А. Чесноков, В. Ф. Чернышев, Т. П. Мочалова, 
И. М. Бондарев, А. А. Приймак, М. И. Перельман, 
Б. М. Малиев, С. В. Смердин. 

В 2017 г. сформирован ФГБУ «Национальный 
медицинский исследовательский центр фтизио-
пульмонологии  и инфекционных заболеваний» 
Минздрава России путем выделения Научно-ис-
следовательского института фтизиопульмонологии 
и Университетской клинической больницы фти-
зиопульмонологии из состава ФГАОУ ВО Первый 
МГМУ им. И. М. Сеченова Минздрава России (Се-
ченовский Университет) и присоединения ФГБУ 
«Уральский НИИ фтизиопульмонологии» Минз-
драва России, который стал его филиалом. Свою 
уставную деятельность ФГБУ «Национальный 

медицинский исследовательский центр фтизио-
пульмонологии  и инфекционных заболеваний» 
Минздрава России  начал с 01.01.2018 г. под руко-
водством  доктора медицинских наук, профессора 
И. А. Васильевой.

С 20-х годов институт встал на путь исследова-
тельской работы в области клиники туберкулеза и 
поэтому много внимания в тот период было уделе-
но подготовке врачей-фтизиатров, которых до этого 
фактически не было. Были организованы курсы по 
туберкулезу для молодых врачей преимущественно 
из числа терапевтов и педиатров; научные конферен-
ции проводятся почти ежемесячно с докладами по 
различным направлениям деятельности института; 
еженедельные семинары с обязательной демонстра-
цией больных. В сборнике «Туберкулез» публику-
ется первая научная статья института «Туберкулез 
верхних дыхательных путей по данным Московского 
туберкулезного института», автор ‒ заведующий ла-
рингологическим отделением Д. Б. Бяло. В 1921 г. на 
базе института впервые в стране открывается кафе-
дра туберкулеза при первом медицинском техникуме, 
которую возглавил А. И. Лапшин. 

Хирургический корпус в 1942 и 2018 гг.
Surgical corps in 1942 and 2018
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К началу второго пятилетия своего существо-
вания институт становится полноценным науч-
но-практическим и научно-исследовательским уч-
реждением. Были организованы и укомплектованы 
кадрами клинические отделения: терапевтическое, 
хирургическое, ларингологическое (туберкулеза 
верхних дыхательных путей), патолого-анатоми-
ческое, микробиологическое, биохимическое, дис-
пансерное, стоматологическое, экспериментальной 
патологии и терапии, по изучению туберкулеза как 
профессионального заболевания. Работали физио-
терапевтический и неврологический кабинеты. 

В 1927 г. произошло значительное расширение 
материальной базы института. Ему было передано 
находившееся по соседству историческое здание 
закрывшейся больницы им. Достоевского ‒ ранее 
Мариинская больница для бедных, построенная в 
1805-1806 гг. по проекту архитектора Ж. Жилярди 
(рис. 2). В фонд научной библиотеки института пе-
реданы уникальные издания Мариинской больницы. 
Среди них: «Историческая записка о Московской 
Мариинской больнице для бедных», «Историче-
ский очерк, составленный к столетию Московской 

Мариинской больницы для бедных (1806-1906)». 
В Мариинской больнице в течение ряда лет рабо-
тал в качестве штаб-лекаря отец великого русского 
писателя Ф. М. Достоевского. Квартира, в которой 
жила семья будущего писателя с 1821 по 1837 г., 
сохраняется как музей.

В первое десятилетие разрабатывались органи-
зационные формы борьбы с туберкулезом: раннее 
выявление заболевания, диспансерное наблюде-
ние заболевших, туберкулез у детей, эпидемиче-
ский процесс при туберкулезе. Была разработана 
научно обоснованная система организации про-
тивотуберкулезной помощи, в основе которой ле-
жит диспансеризация населения (С. М. Швайцар), 
статистический анализ клинических материалов 

Терапевтический корпус в 1942 и 2018 гг.
Therapeutic corps in 1942 and 2018
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(П. А. Кувшинников). Эти приоритетные направле-
ния постоянно совершенствовались, но не потеряли 
своей актуальности и через 100 минувших лет. 

С первых лет существования института велась 
разнонаправленная клиническая работа (изначаль-
но коечный фонд составлял 550 единиц), в каби-
нетах, лабораториях, операционных выполнялись 
прикладные и фундаментальные научные и кли-
нические исследования, многие из которых были 
новаторскими: операции пережигания плевральных 
спаек, показания к искусственному пневмотораксу, 
предложены охранительные режимы при легочном 
туберкулезе, оказывающие благоприятное влияние 
на течение болезни, разработаны и обоснованы нор-
мы питания больных туберкулезом, изучались во-
просы резистентности человеческого организма к 
возбудителю туберкулеза, разработаны и внедрены 
методы получения чистых культур микобактерий 
туберкулеза, изучалась морфология различных 
форм туберкулеза, разработаны и внедрены хирур-
гические методы лечения внелегочного туберкуле-
за, разработана классификация костно-суставного 
туберкулеза и т. д. (К. Д. Есипов, Д. А. Карпинский, 
И. С. Собельман, Л. М. Модель, Н. А. Шмелев, 
М. В. Триус, А. Клебанов и др.). Эти исследования 
создали фундамент для рациональной диагностики 
и лечения больных туберкулезом, лучшие из них, 
благодаря усовершенствованию, перешли в разряд 
постоянной практики не только в институте, но и 
на территории всей страны.

Первые диссертации на соискание ученой степе-
ни доктора медицинских наук среди сотрудников 
института были защищены в 1935 г.: А. Н. Вознесен-
ским «Туберкулез (волчанка) верхних дыхательных 
путей» и В. А. Чукановым «Бронхоэктазии».

В годы Великой Отечественной войны инсти-
тут не прекращал работы и на его базе размещался 
эвакогоспиталь. Несмотря на трудности военного 
времени, проводились научные заседания для всех 
врачей института и эвакогоспиталя. После окон-
чания войны институт продолжил свою деятель-
ность в качестве «Московского областного науч-
но-исследовательского туберкулезного института» 
Мособлздравотдела. Из сравнительно небольшого 
научно-практического учреждения он вырос в мощ-
ный научно-исследовательский центр, возможности 
которого превышали масштаб Московской области, 
и он был в 1956 г. передан в ведение Минздрава 
РСФСР и переименован в «Московский научно-ис-
следовательский институт туберкулеза» Минздрава 
РСФСР.

 В 1961 г. институт стал головным учреждением 
по проблеме «Туберкулез» в Российской Федера-
ции. В его задачи входили: организация и коорди-
нация научно-исследовательской работы в однопро-
фильных институтах и на кафедрах медицинских 
академий, университетов и вузов России, курация 
организации фтизиатрической помощи в регионах 
Российской Федерации.

Ряд направлений работы института уже имел 
всесоюзное значение: фтизиоларингология, тера-
пия, стоматология, организация и методика борьбы 
с туберкулезом. 

Бронхоларингологическое отделение, в котором 
проводились фундаментальные исследования, яви-
лось основополагающим для всей отечественной 
фтизиоларингологии. Впервые была создана клас-
сификация туберкулеза верхних дыхательных пу-
тей, разработаны эндоскопические методы обследо-
вания больных туберкулезом, изучены особенности 
ототоксического действия антибиотиков у больных 
туберкулезом, а также профилактика, диагностика 
и терапия этого осложнения.

Новое направление работы института появилось 
вместе с началом клинического использования про-
тивотуберкулезных препаратов: стрептомицина, 
фтивазида, ПАСКа, внедрением в практику рацио-
нальных схем и способов их введения. Предложены 
новые показания к коллапсотерапии, коллапсохи-
рургии, внедрена и совершенствовалась резекци-
онная хирургия легких, разработаны оригиналь-
ные операции на суставах, позвоночнике, почках. 
В этот период впервые в стране был предложен 
новый метод лечения больных туберкулезным ме-
нингитом без субарахноидальных введений стреп-
томицина (И. Э. Соркин), обоснованы принципы 
определения сроков клинического излечения ле-
гочного туберкулеза у больных пожилого возрас-
та (В. С. Гавриленко), проведено многоаспектное  
изучение фиброзно-кавернозного туберкулеза лег-
ких (Е. Ф. Тарасова). 

В Московском НИИ туберкулеза были экспе-
риментально разработаны клинические методы 
краткосрочной интенсивной химиотерапии тубер-
кулеза. Их основой являлись: метод предельных 
концентраций препаратов, метод индивидуальных 
максимально переносимых доз (И. М. Бондарев).

С начала 70-х годов в клинике много внимания 
уделялось изучению возможностей новых тогда 
препаратов (этамбутол, рифампицин, пиразина-
мид), использование которых в сочетании с изо-
ниазидом существенно повышало эффективность 
лечения больных туберкулезом. Все дальнейшие 
годы изучения новых препаратов, используемых 
для лечения туберкулеза, являются приоритетными 
в работе института. 

Были разработаны высокоэффективные и щадя-
щие режимы с индивидуализацией терапевтической 
тактики и акцентом на профилактике и лечении 
мультирезистентного туберкулеза (Г. Б. Соколова). 

Было обосновано применение патогенетических 
средств в комплексе с этиотропной терапией при 
лечении больных деструктивным туберкулезом лег-
ких (И. Г. Гурьева, Е. В. Старостенко).

Основы профилактического лечения туберкулез-
ной инфекции у детей и подростков были заложены 
выдающимся ученым в области фтизиопедиатрии, 
профессором Л. В. Лебедевой.
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Долгие годы Институт являлся единственным 
учреждением в России, где оказывалась лечебная 
помощь при всех локализациях туберкулеза. Так-
же на базе отделений функционировали центры 
по пульмонологии, саркоидозу, туберкулезу глаз, 
осложнений вакцинации БЦЖ; успешно работал 
Республиканский центр по доклиническому изуче-
нию новых лекарственных препаратов и клиниче-
ской фармакологии противотуберкулезных средств, 
который являлся клинической базой Государствен-
ного фармакологического комитета.

В последние годы в научном плане сотрудники 
Института разрабатывали приоритетные вопросы, 
направленные на стабилизацию и улучшение эпи-
демической обстановки:

- на основе многофакторного анализа эпидеми-
ческой ситуации по туберкулезу с включением 
социально-экономических, организационных, тер-
риториальных и других факторов была модернизи-
рована система организации противотуберкулез-
ной помощи населению Российской Федерации 
(акад. М. И. Перельман, проф. М. В. Шилова); 

- на цифровом микродозовом рентгеновском ап-
парате высокого разрешения АМЦР-1 определе-
ны возможности раннего выявления туберкулеза 
органов дыхания и других заболеваний легких 
(А. Н. Черний);

- разработаны методы радикальной резекции по-
звонков при ограниченных и распространенных 
формах туберкулезного спондилита с внеочаговой 
фиксацией позвоночника аппаратом Бызова ‒ Лав-
рова с использованием имплантатов из биосовме-
стимых полимеров с нанесенными на их поверх-
ность противотуберкулезными препаратами; 

- разработаны методы лечения больных саркоидо-
зом и сопутствующей неспецифической патологией 
органов дыхания.

В последние годы в научном плане сотрудники 
Института разрабатывали приоритетные вопро-
сы, направленные на стабилизацию и улучшение 
эпидемической обстановки: на основе многофак-
торного анализа эпидемической ситуации по ту-
беркулезу с включением социально-экономиче-
ских, организационных, территориальных и других 
факторов была модернизирована система органи-
зации противотуберкулезной помощи населению 
Российской Федерации (акад. М. И. Перельман, 
проф. М. В. Шилова); на цифровом микродозо-
вом рентгеновском аппарате высокого разреше-
ния АМЦР-1 определены возможности раннего 
выявления туберкулеза органов дыхания и дру-
гих заболеваний легких (А. Н. Черний); разрабо-
таны методы радикальной резекции позвонков 
при ограниченных и распространенных формах 
туберкулезного спондилита с внеочаговой фикса-
цией позвоночника аппаратом Бызова ‒ Лаврова с 
использованием имплантатов из биосовместимых 
полимеров с нанесенными на их поверхность про-
тивотуберкулезными препаратами; разработаны 

методы лечения больных саркоидозом и с сопут-
ствующей неспецифической патологией органов 
дыхания.

 Изучены и внедрены новейшие методы экс-
пресс-диагностики лекарственной устойчиво-
сти/чувствительности микобактерий туберкулеза 
к противотуберкулезным препаратам молекуляр-
но-генетическими методами (ПЦР, ПЦР в реальном 
времени, на основе определения минимальных ин-
гибирующих концентраций к антибиотикам широ-
кого спектра действия). 

Изучены безопасность и эффективность аллер-
гена туберкулезного рекомбинантного (препарата 
диаскинтест) для определения активной туберку-
лезной инфекции у детей и подростков; кожная 
проба внедрена в практику здравоохранения для 
скрининга туберкулеза у детей. Изучены особен-
ности течения туберкулеза у детей с ВИЧ-инфек-
цией, разработаны критерии назначения противо-
туберкулезного превентивного лечения с учетом 
стадии ВИЧ-инфекции и иммунодефицита. Про-
должаются разработка и внедрение ускоренного и 
экономичного фенотипического метода определе-
ния лекарственной чувствительности клинических 
штаммов микобактерий туберкулеза к широкому 
спектру противотуберкулезных препаратов на ос-
нове применения литического микобактериофага, 
методов получения генно-инженерных продуктов, 
используемых в качестве специфических антигенов 
для скрининга туберкулезной инфекции и диффе-
ренцирования активной и латентной туберкулезной 
инфекции. На основе изучения новых противоту-
беркулезных препаратов ведется разработка новых 
режимов химиотерапии с их включением, проводит-
ся оценка их безопасности в эксперименте.

Международная деятельность Института про-
водилась в тесном сотрудничестве с Всемирной 
организацией здравоохранения (ВОЗ) и другими 
организациями по реализации международных про-
ектов по борьбе с туберкулезом в России. На базе 
Института с 2005 г. работал Координационный офис 
ВОЗ под руководством М. И. Перельмана. 

На базе Института работал ученый совет по за-
щите кандидатских и докторских диссертаций по 
фтизиатрии и рентгенологии.

В Институте сформировались авторитетные на-
учные школы по всем разделам фтизиатрии. В его 
стенах работали виднейшие ученые России – акаде-
мики П. А. Кувшинников, А. И. Струков, Н. А. Шме-
лев, М. И. Перельман, чл.-корр. Ф. В. Шебанов, 
профессора В. С. Хольцман, К. Д. Есипов, К. В. По-
мельцов, Н. Н. Гринчар, И. И. Берлин, К. Д. Карпи-
ловский, М. В. Триус, Л. М. Модель, И. Э. Соркин, 
Д. Д. Асеев, А. Н. Вознесенский, В. С. Гавриленко, 
Т. П. Мочалова, И. М. Бондарев, М. В. Шестери-
на, Е. Ф. Тарасова, А. Л. Кучеров, И. П. Соловьева, 
В. П. Стрельцов, Л. П. Рымко, А. И. Макинский, 
Ю. Я. Агапов, Е. Н. Станиславлева, И. П. Савони-
чева, Г. Б. Соколова, Р. П. Селицкая, А. А. Приймак. 
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Светлую память о них хранят их ученики и после-
дователи, а их идеи воплощаются в жизнь. 

Многие сотрудники, посвятившие свою жизнь 
фтизиатрии и десятки лет проработавшие в Инсти-
туте, продолжают свою деятельность в стенах этого 
учреждения, теперь уже «Национального медицин-
ского исследовательского центра фтизиопульмо-
нологии и инфекционных заболеваний» Минздра-
ва РФ или перешли на другую работу, возглавив 
учреждения, кафедры, отделения. Это профессора 
В.  А. Аксенова, С. Е. Борисов, М. А.  Владимир-
ский, М. П. Грачева, В. Н. Лавров, Б. М. Малиев, 

Ю. В. Михайлова, Е. В. Старостенко, В. С. Соко-
лова, М. В. Шилова, доктора медицинских наук 
Е. М. Богородская, О. Г. Жученко, Н. И. Клевно,  
Я. В. Лазарева, Г. Н. Можокина, кандидаты наук 
Р. Е. Береснева, Е. М. Белиловский, С. А. Попов.

В столетний юбилей Институт входит обновлен-
ным, получившим пополнение новыми кадрами, 
создаются современные лаборатории и отделения, 
комплектуются и модернизируются ранее рабо-
тавшие. Коллектив начал новую эпоху научного и 
практического развития как всегда на передовом 
рубеже фтизиатрии и мировой науки. 
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ORIGINAL ARTICLES

ОРИГИНАЛЬНЫЕ СТАТЬИ

Пол и возраст впервые заболевших туберкуле-
зом являются наиболее доступными качественны-
ми статистическими показателями, позволяющими 
оценить благополучие ситуации в регионе, прогно-
зировать ее изменение и оценивать динамику эпи-
демиологического процесса [1, 5, 6]. Так, высокий 
уровень заболеваемости лиц молодого возраста счи-
тается признаком эпидемического неблагополучия, 
а сравнительный и динамический анализ гендерных 
и возрастных трендов в различных клинических 
группах не только косвенно отражает тяжесть си-
туации, но и позволяет эффективно планировать 
противотуберкулезные мероприятия. Существенно 
влияет на эти параметры и сопутствующая патоло-
гия, прежде всего ВИЧ-инфекция, для наиболее тя-
желых стадий которой туберкулез является одним 
из маркеров [3, 4].

Материалы и методы

По данным отчетной формы № 8 ФСН изучены 
показатели заболеваемости туберкулезом различ-
ных локализаций в целом по Российской Федера-
ции за 2001-2016 гг. Расчет проведен с использова-

нием 10-летних возрастных интервалов начиная с 
15-летнего возраста (в соответствии с возрастным 
ранжированием формы № 8) как в целом, так и раз-
дельно для мужчин и женщин. Ежегодные показа-
тели оценены на 100 тыс. среднегодового населения 
России, информация о котором получена из откры-
тых демографических данных государственной ста-
тистики (https://www.fedstat.ru). 

Для оценки влияния ВИЧ-инфекции на поло-
возрастную структуру заболевших использовали 
данные системы мониторинга туберкулеза г. Мо-
сквы за 2017 г.

Результаты

Динамика заболеваемости туберкулезом органов 
дыхания (ТОД) и туберкулезом внелегочных лока-
лизаций (ТВЛ) в России в начале XXI в. заметно 
различалась (рис. 1). Заболеваемость ТОД харак-
теризовалась незначительными колебаниями на 
уровне 78,9-83,7 на 100 тыс. населения до 2008 г. с 
последующим стойким снижением к 2016 г. до 51,6 
на 100 тыс. В то же время на протяжении всего рас-
сматриваемого периода показатели заболеваемости 
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ТВЛ неуклонно снижались (суммарно более чем в 
2 раза), составляя 3,4 в 2001 г. и 1,6 – в 2016 г.

При этом изменение числа впервые выявленных 
больных с разными внелегочными локализациями 
было различным: в наибольшей степени сниже-
ние коснулось мочеполового туберкулеза (МПТ), 
включая туберкулез женских гениталий (ТЖГ), 
и туберкулеза периферических лимфатических уз-

лов (ТПЛУ), показатели которых снизились за ана-
лизируемый период соответственно в 3,2 и 2,1 раза 
(рис. 2). В значительно меньшей мере снижение за-
тронуло костно-суставной туберкулез (КСТ): при 
максимуме 1 242 больных в 2009 г. число впервые 
зарегистрированных к 2016 г. снизилось на 29%, 
составив 888 случаев. При этом число случаев ту-
беркулеза центральной нервной системы (ЦНС) 
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Рис. 1. Заболеваемость туберкулезом в 2001-2016 гг. (а) органов дыхания и (б) внелегочных локализаций 
(Россия, форма ФСН № 8, на 100 тыс. населения)
Fig. 1. The incidence of (a) respiratory tuberculosis and (b) extrapulmonary tuberculosis in 2001-2016 (Russia, FSN Form no. 8, per 100,000 pop.)

Рис. 2. Число зарегистрированных заболевших туберкулезом внелегочных локализаций в 2001-2016 гг. 
(Российская Федерация, форма ФСН № 8, на 100 тыс. населения)
Fig. 2. The number of registered cases of extrapulmonary tuberculosis in 2001-2016 (the Russian Federation, FSN Form no. 8, per 100,000 pop.)
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после волнообразных колебаний в 2001-2011 гг. 
(173-205 случаев) выросло в последние 3 года до 
214-260.

Максимальное значение заболеваемости ТОД в 
2001 г. было в возрастной группе 25÷34 года (146,3 
на 100 тыс.), при этом показатель у мужчин более 
чем в 3 раза превышал показатель у женщин (221,4 
и 70,6 соответственно). Заболеваемость постепенно 
снижалась к группам 0÷14 лет (до 16,5) и 65 лет и 
старше (до 36,1) (рис. 3).

К 2008 г. пик показателя вырос до 150,3 (+2,7%), 
что, скорее всего, было обусловлено ростом заболе-
ваемости женщин до 89,2 (+26,3%), отмеченного и 
в других возрастных группах (от +0,9% до +23,6%), 
за исключением младшей (0÷14 лет), где он сни-
зился на 8,9%. При этом снижение заболеваемо-
сти мужчин по всем группам составило от 0,6 до 
24,4%, в том числе в пиковой группе 25÷34 лет – 
на 4,3% (до 211,9).

С 2008 по 2016 г. показатель заболеваемости во 
всех группах снизился на 20,4-48,9%, в основном 
именно за счет мужчин. Причем к 2014 г., когда 
он составил 98,0 на 100 тыс. населения, общий 
пик заболеваемости сместился в возрастную груп-
пу 35÷44 лет, где у мужчин он составил 145,6 на 
100 тыс., сохранившись при этом у женщин в преж-
нем возрастном периоде 25÷34 года (59,7). При этом 
общие показатели снижения заболеваемости сре-
ди женщин оказались менее выраженными, чем у 
мужчин.

С 2005 г. в форме ФСН № 8 данные по больным 
ТОД стали отдельно выделять группу без пораже-
ния легких (так называемый ТОД внелегочных 
локализаций), численность которых составляет 
6-7% от ТОД в целом. Эти локализации наиболее 
характерны для детей. На рис. 4 видно, что пик за-
болеваемости ТОД приходился на возраст 5÷6 лет 
и достигал максимума (20 случаев на 100 тыс. на-
селения) вне зависимости от пола в 2005 г. В боль-
шинстве возрастных групп наблюдалось снижение 
показателя, при этом у детей в возрасте 7÷14 лет 
пик заболеваемости пришелся на 2011 г. 

Наибольший интерес представляет возрастная 
группа 35÷44 лет, где динамика показателя забо-
леваемости практически отсутствовала, а среди 
мужчин даже несколько росла, что привело к фор-
мированию устойчивого пика. 

Характерно, что похожая тенденция выявилась и 
при некоторых внелегочных (внеторакальных) ло-
кализациях. Заболеваемость ТВЛ (внеторакальный 
туберкулез) в отличие от ТОД в 2001 г. имела явно 
двугорбый характер с максимумами в возрастных 
группах 25÷34 (3,5 на 100 тыс.) и 55÷64 (4,7) лет с 
«седловиной» в возрастном периоде 35÷44 года (3,0). 
K 2016 г. показатель заболеваемости в «седловине» 
(35÷44 года) почти не изменился, составив 2,8 на 
100 тыс. (-6,6%), а среди мужчин даже вырос до 3,8, 
однако в остальных группах его снижение на 41-78% 
привело к формированию однопиковой кривой, по-
хожей на аналогичную при ТОД (рис. 5).

Рис. 3. Заболеваемость туберкулезом органов дыхания в возрастных и гендерных группах населения 
Российской Федерации (форма ФСН № 8, на 100 тыс. населения)
Fig. 3. The incidence of respiratory tuberculosis in the age and gender groups of the population of the Russian Federation (FSN Form no. 8, 
per 100,000 pop.)
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Снижение заболеваемости ТВЛ среди женщин в 
большей или меньшей степени проявилось во всех 
возрастных группах, при этом «младший» пик, со-
ответствующий 25÷34 годам, остался доминирую-
щим, несмотря на более чем двукратное снижение 
с 5,0 (2001) до 2,3 (2016) на 100 тыс. От «старше-
го» возрастного пика, соответствовавшего 4,6 на 
100 тыс. в 2001 г. для пациентов 55÷64 лет, к 2016 г. 
осталось плато на уровне 1,3-1,5 на 100 тыс., фор-
мирующееся уже в возрасте 45 лет. При этом у муж-
чин бывший «младший» пик заболеваемости ТВЛ в 
возрасте 15÷24 года практически исчез, снизившись 
с 3,8 до 0,7 на 100 тыс., а второй пик (5,0 в 2001 г.), 
как и у женщин, превратился в аналогичное плато 
на уровне 1,9-2,2 на 100 тыс. 

Наиболее выраженные гендерные различия ди-
намики заболеваемости ТВЛ оказались в средних 
возрастных группах. Причем в возрастной группе 
25÷34 лет после некоторого роста в 2001-2011 гг. 
(2,7-3,2 на 100 тыс.) к 2016 г. показатель снизился 
до 2,3, в то время как в группе 35÷44 лет он вырос с 
2,8 до 3,8, что привело к формированию зависимо-
сти, схожей с ТОД. При этом в старших возрастных 
группах различия между ТОД и ТВЛ сохранились.

Анализ половозрастных особенностей структуры 
разных локализаций внелегочного туберкулеза вы-
явил определенные особенности.

МТБ (без ТЖГ) в 2001 г. имел небольшой 
пик в возрасте 15÷24 лет (0,9) и максимальный – 
в 55÷64 года (1,9). В этих группах существенный 

темп снижения заболеваемости привел к вырав-
ниванию показателя к 2016 г. до формы полого-
го подъема с незначительными минимальными 
(0,1 в возрасте до 24 лет) и максимальными (до 0,4 в 
возрасте старше 54 лет) показателями (рис. 6). При 
этом динамика показателя и форма повозрастной 
кривой не имеют существенных гендерных отличий: 
заболеваемость МПТ у мужчин осталась практиче-
ски по всем группам выше, чем у женщин, достигая 
максимума (0,7 на 100 тыс.) в старшей возрастной 
группе (65 лет и старше), где этот показатель более 
чем в 2 раза превышает показатель у женщин (0,3).

Заболеваемость ТЖГ на протяжении всех лет 
имеет вид колокола с максимумом в 25÷34 года, 
на долю которого приходится от 50 до 60% забо-
левших, при этом пик снизился за период анализа 
более чем в 3 раза – с 2,8 (2001 г.) до 0,8 (2016 г.) 
на 100 тыс.

Динамика заболеваемости ТБ костей и суставов 
в 2001 г. имела вид кривой с выраженным пиком 
в возрастной группе 55÷64 года (1,2 на 100 тыс.), 
достигшим максимума к 2005 г. (1,5 на 100 тыс.), 
в последующем сначала плавно (до 1,3 в 2011 г.), 
а затем резко снизившимся (до 0,7 в 2016 г.). При 
этом в возрастных группах старше 45 лет сформиро-
валась плато на уровне 0,7-0,8 на 100 тыс. (при поч-
ти двукратных различиях показателя среди мужчин 
и женщин: 1,0-1,1 и 0,5-0,6 соответственно (рис. 7).

На фоне снижения общей заболеваемости КСТ в 
старших возрастных группах новый пик заболевае-
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Рис. 4. Заболеваемость туберкулезом органов дыхания без поражения легких в различных возрастных 
и гендерных группах населения Российской Федерации (форма ФСН № 8, на 100 тыс. населения)
Fig. 4. The incidence of respiratory tuberculosis without pulmonary lesions in the age and gender groups of the population of the Russian Federation 
(FSN Form no. 8, per 100,000 pop.)
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мости после 2011 г. образовался в группе 35÷44 лет, 
составивший 1,1-1,2 на 100 тыс., причем именно за 

счет мужчин (рост до 1,7-1,8 в последние 3 года) 
(рис. 7). Среди женщин рост показателя в возраст-

Рис. 5. Заболеваемость внелегочным туберкулезом в возрастных и гендерных группах населения Российской 
Федерации (форма ФСН № 8, на 100 тыс. населения)
Fig. 5. The incidence of extrapulmonary tuberculosis in the age and gender groups of the population of the Russian Federation (FSN Form no. 8, 
per 100,000 pop.)

Рис. 6. Заболеваемость мочеполовым туберкулезом в возрастных и гендерных группах населения Российской 
Федерации (форма ФСН № 8, на 100 тыс. населения)
Fig. 6. The incidence of urogenital tuberculosis in the age and gender groups of the population of the Russian Federation (FSN Form no. 8, 
per 100,000 pop.)
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ных группах 25÷44 года оказался весьма умеренным 
(с 0,3-0,4 до 0,5-0,6) с выравниванием кривой в бо-
лее старших группах практически на этом же уровне.

Нельзя не отметить небольшой пик заболеваемо-
сти КСТ в детском возрасте (0,6-0,7 в 2001-2010 гг.), 
снизившийся до 0,2 к 2014-2016 гг. Наиболее высо-
кой оказалась заболеваемость детей в возрасте до 
4 лет, составившая 1,5 в 2005 г., 0,8 в 2011 г. и 0,3 на 
100 тыс. в 2014-2016 гг. Также снизился показатель 
и в юношеской группе (15-24 года) с 0,6 до 0,1.

Заболеваемость ТПЛУ в 2001 г. была максималь-
ной у пациентов до 25 лет и старше 44 лет (0,7-0,9 
и 0,6-0,7 соответственно). Резкое снижение пока-
зателя до 0,2-0,3 к 2016 г. при незначительном его 
уменьшении у пациентов 25÷44 лет (0,5-0,6) при-
вело форму возрастного распределения также к од-
ногорбому виду (рис. 8).

Интересно, что смещение пика заболеваемости с 
15÷24 лет (2001 г.) на 35÷44 года произошло именно 
за счет мужчин. У женщин – снижение заболеваемо-
сти в старших возрастных группах с выравниванием 
показателя уже начиная с 25 лет.

Кривая возрастной заболеваемости туберкуле-
зом ЦНС в 2001 г. имела вид пологой кривой со 
снижением в сторону старших возрастных групп 
(от 0,2 в возрасте до 34 лет до 0,03 в возрасте 65 лет 
и старше). К 2016 г. рост показателя в группе паци-
ентов 25÷44 лет привел к образованию «одногор-
бой» кривой, не имеющей существенных гендерных 
различий по форме, но отличающихся по макси-

мальному уровню, составившему у мужчин 0,6, а у 
женщин – 0,2 на 100 тыс. (рис. 9).

Учитывая отсутствие в форме ФСН № 8 данных 
о сочетанной патологии, влияние ВИЧ-инфекции 
на возрастно-половую структуру заболеваемости 
туберкулезом изучено по 14 субъектам РФ с вы-
соким (доля заболевших ТБ с ВИЧ-инфекцией 
(ТБ/ВИЧ-и) по данным формы ФСН № 33 > 25%) 
и 21 субъекту РФ с низким (< 5%) уровнем соче-
танной патологии.

В среднем в субъектах РФ с высокой долей коин-
фекции ТБ/ВИЧ-и диаграмма выявляет схожие по 
возрастному распределению «одногорбые» кривые 
заболеваемости ТОД и ТВЛ с пиком в 35÷44 года, 
где уровень показателя за 16 лет практически не 
изменился (рис. 10) в отличие от других возрастных 
рангов. В то же время в субъектах с низкой долей 
ВИЧ-инфекции заболеваемость ТОД и ТВЛ име-
ет существенные возрастные различия. Так, если 
показатели ТОД в определенной мере повторяют 
кривую регионов с высоким уровнем коинфекции, 
но на существенно меньших пиковых величинах, 
то заболеваемость ТВЛ приняла пологую форму с 
постепенным ростом от младших к старшим воз-
растным группам (рис.10б).

Заключение

За последние 8 лет отмечается прогностиче-
ски позитивное снижение заболеваемости ТОД 
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Рис. 7. Заболеваемость туберкулезом костей и суставов в возрастных и гендерных группах населения 
Российской Федерации (форма ФСН № 8, на 100 тыс. населения)
Fig. 7. The incidence of bone and joint tuberculosis in the age and gender groups of the population of the Russian Federation (FSN Form no. 8, 
per 100,000 pop.)
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Рис. 8. Заболеваемость туберкулезом периферических лимфоузлов в возрастных и гендерных группах 
населения Российской Федерации (форма ФСН № 8, на 100 тыс. населения)
Fig. 8. The incidence of peripheral lymph nodes tuberculosis in the age and gender groups of the population of the Russian Federation (FSN Form 
no. 8, per 100,000 pop.)

Рис. 9. Заболеваемость туберкулезом центральной нервной системы в возрастных и гендерных группах 
населения Российской Федерации (форма ФСН № 8, на 100 тыс. населения)
Fig. 9. The incidence of tuberculosis of central nervous system in the age and gender groups of the population of the Russian Federation (FSN Form 
no. 8, per 100,000 pop.)
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во всех половозрастных группах со смещением 
максимума в сторону пациентов 35÷44 лет. Од-
нако анализ внелегочного туберкулеза должен 
учитывать особенности системы его регистрации. 
Известно, что как в Российской Федерации, так и 
в большинстве стран мира при нескольких лока-
лизациях заболевания регистрируется ведущая: 
либо туберкулез легких (или ТОД), либо тубер-
кулез ЦНС и мозговых оболочек, либо ведущая 
внелегочная локализация (в  случае отсутствия 
туберкулеза легких). Такая система соответству-
ет и форме № 8, что, несомненно, ограничивает 
достоверность эпидемиологического анализа за-
болеваемости ТВЛ (рис. 2).

В то же время для коинфекции ТБ/ВИЧ-и нали-
чие нескольких внелегочных локализаций туберку-
леза является типичным. Так, по данным системы 
мониторинга туберкулеза г. Москвы, среди больных 
ВИЧ-и/ТБ более 40% (41,3%) имели две и более 
внелегочных локализаций [2]. При этом доля боль-
ных туберкулезом внутригрудных лимфатических 
узлов при официально регистрируемых 19,9% (из-
вещения № 089/у-туб) возрастает до 32,9%, боль-
ных туберкулезом костей и суставов – с 1,5 до 3,2%, 
туберкулезом мочеполовых органов – с 0,8 до 5,0%, 

туберкулеза абдоминальной локализации – с 0,3 до 
17,1%, туберкулезом ЦНС и мозговых оболочек – 
с 0,8 до 4,6% и туберкулезом периферических лим-
фатических узлов – с 0,7 до 10,4%. Эти тенденции, 
несомненно, должны учитываться при эпидемио-
логическом контроле ситуации.

Значительный рост доли больных сочетанной 
инфекцией (ВИЧ-и/ТБ) стал оказывать влияние 
на половозрастную характеристику заболевае-
мости туберкулезом [3, 4]. Именно этим опреде-
ляется отмеченное в последние годы увеличение 
заболеваемости в возрастных группах 25÷44 лет 
как при ТОД, так и при большинстве внелегоч-
ных локализаций, особенно ЦНС. Система мони-
торинга туберкулеза в г. Москве показывает, что 
в этом возрастном интервале именно пациенты с  
ВИЧ-и/ТБ обеспечивают подъем уровня заболе-
ваемости (рис. 11). 

Нельзя не отметить и мало меняющуюся воз-
растную структуру заболеваемости ТЖГ, активно 
выявляемого в фертильном возрасте при жалобах 
на бесплодие.

Половозрастной анализ заболеваемости тубер-
кулезом, базирующийся на наиболее доступной и 
достоверной информации о пациентах, позволяет 

а) доля сочетания ТБ с ВИЧ-инфекцией в 2016 г. > 25% (14 субъектов РФ) 

б) доля сочетания ТБ с ВИЧ-инфекцией в 2016 г. < 5% (21 субъект РФ) 
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Fig. 10. The incidence of respiratory and extrapulmonary tuberculosis in the age and gender groups of the population of the Russian Federation 
with high (a) and low (b) level of concurrent HIV infection (FSN Form no. 8, per 100,000 pop.)



25

Tuberculosis and Lung Diseases, Vol. 96, No. 11, 2018
Чи

сл
о 

вп
ер

вы
е 

вы
яв

ле
нн

ых
 б

ол
ьн

ых

0-
5

0

10

30

50

2016

2017

ТБ/ВИЧ+, 2017

ТБ/ВИЧ+, 2016

ТБ/ВИЧ-, 2017

ТБ/ВИЧ-, 2016

70

90

110

130

150
6-

10

11
-1

4

15
-1

7

18
-2

0

21
-2

5

26
-3

0

31
-3

5

36
-4

0

41
-4

5

46
-5

0

51
-5

5

56
-6

0

61
-6

5

66
-7

0

71
-7

5

76
-8

0

> 
80

Рис. 11. Влияние ВИЧ-инфекции на число впервые выявленных больных туберкулезом, зарегистрированных 
в 2016-2017 гг. в различных возрастных группах. Постоянное население (мужчины) г. Москвы 
Fig. 11. Impact of HIV infection on the number of new tuberculosis cases, registered in 2016-2017 in different age groups. Male resident population 
of Moscow. 

Конфликт интересов. Авторы заявляют об отсутствии у них конфликта интересов.
Conflict of Interests. The authors state that they have no conflict of interests.

ЛИТЕРАТУРА

1. Белиловский Е. М., Борисов С. Е., Сон И. М., Нечаева О. Б., Галкин В. Б., 
Баласанянц Г. С., Данилова И. Д., Пашкевич Д. Д. Заболеваемость тубер-
кулезом в Российской Федерации // Туберкулез в Российской Федерации, 
2012/2013/2014 гг. Аналитический обзор статистических показателей по 
туберкулезу, используемых в Российской Федерации и в мире. – М., 2015. – 
Глава 2. – С. 29-74.

2. Богородская Е. М., Синицын М. В., Белиловский Е. М., Борисов С. Е., 
Котова Е. А. Влияние ВИЧ-инфекции на структуру впервые выявленных 
больных туберкулезом, зарегистрированных в городе Москве // Туб. и 
болезни легких. – 2017. – Т. 95, № 10. – С. 17-26.

3. Галкин В. Б., Еленкина Ж. В., Епифанцева Н. А., Зайцева С. М., Зелени-
на А. Е., Зырянова О. Г., Кононенко Ю. С., Кустова И. В., Милютина П. А., 
Нечаева О. Б., Новикова Т. В., Овсянкина О. В., Овчинникова О. А., Пан-
кова Н. И., Пирогова Н. Д., Подгайная О. А., Самарина Е. А., Свичар-
ская А. К., Стерликов С. А., Стрелков А. Н., Сущевских М. А., Чебаги-
на Т. Ю., Юхнова Е. А., Яруллина Е. С. ТБ/ВИЧ в Российской Федерации. 
Эпидемиология, особенности клинических проявлений и результаты 
лечения / под ред. С. А. Стерликова. – М.: РИО ЦНИИОИЗ, 2017. – 48 с.

4. Нечаева О. Б., Подымова А. С. Влияние ВИЧ-инфекции на демографиче-
скую ситуацию в России // Мед. альянс. – 2018. – № 1. – С. 6-16.

5. Шилова М. В. Туберкулез в Российской Федерации в 2010 году, моногра-
фия. ‒ М., 2012. – 224 с. 

6. Global Tuberculosis Report 2017: WHO/HTM/TB/2017.23. – Geneva: WHO, 
2017. – 249 с.

REFERENCES

1. Belilovsky E.M., Borisov S.E., Son I.M., Nechaeva O.B., Galkin V.B., 
Balasanyants G.S., Danilova I.D., Pashkevich D.D. Zabolevaemost tuberkulezom 
v Rossiiskoy Federtsii. Tuberkulez v Rossiyskoy Federatsii 2012/2013/2014 g. 
Аnaliticheskiy obzor statisticheskikh pokazateley, ispolzuemykh v Rossiyskoy 
Federatsii i v mire. [Tuberculosis incidence in the Russian Federation. Tuberculosis 
in the Russian Federation in 2012/2013/2014. The analytic review of statistic rates 
used in the Russian Federation and the world]. Moscow, 2015, Chapter 2, pp. 29-74.

2. Bogorodskaya E.M., Sinitsyn M.V., Belilovsky E.M., Borisov S.E., Kotova E.А. 
Impact of HIV infection on the structure of new tuberculosis cases notified 
in the city of Moscow. Tuberculosis and Lung Diseases, 2017, vol. 95, no. 10, 
pp. 17-26. (In Russ.)

3. Galkin V.B., Elenkina Zh.V., Epifantseva N.А., Zaytseva S.M., Zelenina А.E., 
Zyryanova O.G., Kononenko Yu.S., Kustova I.V., Milyutina P.А., Nechaeva O.B., 
Novikova T.V., Ovsyankina O.V., Ovchinnikova O.А., Pankova N.I., Pirogova N.D., 
Podgaynaya O.А., Samarina E.А., Svicharskaya А.K., Sterlikov S.А., Strelkov А.N., 
Suschevskikh M.А., Chebagina T.Yu., Yukhnova E.А., Yarullina E.S. TB/VICH 
v Rossiyskoy Federatsii. Epidemiologiya, osobennosti klinicheskikh proyavleniy 
i rezultaty lecheniya. [TB/HIV co-infection in the Russian Federation. 
Epidemiology, specific clinical manifestations and treatment outcomes].  
S.A. Sterlikov, eds., Moscow, RIO TSNIIOIZ Publ., 2017, 48 p.

4. Nechaeva O.B., Podymova А.S. Impact of HIV infection on the demographic 
situation in the Russian Federation. Med. Alyans, 2018, no. 1, pp. 6-16. (In Russ.)

5. Shilova M.V. Tuberkulyoz v Rossiyskoy Federatsii v 2010 g. [Tuberculosis in the 
Russian Federation in 2010]. Moscow, 2012. 224 p. 

6. Global Tuberculosis Report 2017. WHO/HTM/TB/2017.23. Geneva, WHO, 
2017, 249 p.

оценить развитие эпидемического процесса как на 
отдельных территориях, так и в стране в целом и 

может служить основой для адресных администра-
тивно-организационных решений.
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В РОССИЙСКОЙ ФЕДЕРАЦИИ ЭМПИРИЧЕСКОГО 
РЕЖИМА ЛЕЧЕНИЯ БОЛЬНЫХ ТУБЕРКУЛЕЗОМ 
С ПРЕДПОЛАГАЕМОЙ МНОЖЕСТВЕННОЙ 
ЛЕКАРСТВЕННОЙ УСТОЙЧИВОСТЬЮ 
С. А. СТЕРЛИКОВ1, А. Г. САМОЙЛОВА2, В. В. ТЕСТОВ2, К. А. ГЛЕБОВ2, И. А. ВАСИЛЬЕВА2

1ФГБОУ ВО «Центральный научно-исследовательский институт организации и информатизации здравоохранения» МЗ РФ, 
Москва, Россия
2ФГБУ «Национальный медицинский исследовательский центр фтизиопульмонологии и инфекционных заболеваний» МЗ РФ, 
Москва, Россия

В статье изучена сравнительная результативность случаев лечения туберкулеза по эмпирически назначенному IV режиму химиотерапии. 
Сопоставление исходов случаев лечения по эмпирически назначенному IV режиму химиотерапии с подтвердившейся впоследствии ле-
карственной устойчивостью возбудителя проводили с исходами лечения по IV режиму химиотерапии, назначенному пациентам с установ-
ленной устойчивостью возбудителя как минимум к рифампицину. Сопоставление результатов исходов случаев лечения по эмпирически 
назначенному IV режиму химиотерапии без полученного подтверждения устойчивости возбудителя к рифампицину проводили с исходами 
лечения по I, II, III режимам химиотерапии, назначаемым в случае сохраненной лекарственной чувствительности возбудителя к рифампи-
цину. Отсутствие статистически значимых различий долей успешного лечения в ходе указанных сопоставлений позволяет сделать вывод 
о клинической целесообразности эмпирического назначения IV режима химиотерапии при подозрении на туберкулез с множественной 
лекарственной устойчивостью возбудителя.
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The article presents the comparative assessment of effectiveness of tuberculosis treatment with empiric chemotherapy regimen IV. The outcomes 
of treatment with empiric regimen IV of the cases in whom later drug resistance was confirmed were compared with the outcomes of regimen 
IV prescribed to the patients who had confirmed resistance at least to rifampicin. The outcomes of empiric treatment with regimen IV in the cases 
without confirmed resistance to rifampicin were compared to outcomes of treatment with regimens I, II, and III, prescribed to those sensitive 
to rifampicin. No statistically significant differences in the number of favorable treatment outcomes were found which allows concluding that 
it is advisable to prescribe empiric regimen IV if multiple drug resistant tuberculosis is suspected.
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В последние годы отмечается неуклонный рост 
доли новых случаев туберкулеза с первичной мно-
жественной лекарственной устойчивостью (МЛУ) 
микобактерий туберкулеза (МБТ) [11]. Согласно 
оценке Всемирной организации здравоохранения 
(ВОЗ), в 2016 г. в мире среди новых случаев ту-
беркулеза 4,1% (95%-ный доверительный интер-
вал (ДИ) 2,8-5,3%) имели туберкулез с МЛУ или 
рифампициновой устойчивостью, а среди боль-
ных, взятых на повторные курсы лечения, ‒ 19,0% 
(95%-ный ДИ 9,8-27%) пациентов [11]. Российская 
Федерация, согласно оценке ВОЗ, входит в спи-

сок стран, имеющих наибольшую долю туберку-
леза с МЛУ как среди новых случаев туберкулеза 
(27%, 2016 г.), так и среди случаев повторного ле-
чения (65%, 2016 г.) [11]. Соответственно, возрас-
тает число лиц, заболевших туберкулезом, нахо-
дившихся в контакте с больными, выделяющими 
МЛУ МБТ. Так, по данным G. B. Migliori [12], один 
бактериовыделитель за два года инфицирует не ме-
нее 20 человек, двое из которых заболеют туберку-
лезом, а один из них будет бактериовыделителем.

Согласно выводам ряда исследователей [3, 5, 9, 13], 
в большинстве случаев у лиц из контакта, заболев-
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ших туберкулезом, и у источника туберкулезной 
инфекции в контакте профиль лекарственной устой-
чивости возбудителя одинаковый. Так, например, по 
данным M. C. Becerra et al. [9], у 90,8% заболевших 
из контакта с больным туберкулезом с МЛУ возбу-
дителя также были обнаружены МЛУ МБТ.

Кроме того, у ряда пациентов с туберкулезом без 
бактериовыделения на момент регистрации про-
веденное контролируемое лечение препаратами 
основного ряда сопровождалось отрицательной 
клинико-рентгенологической динамикой процес-
са, что может быть обусловлено наличием у них 
МЛУ МБТ.

Федеральными клиническими рекомендациями 
по диагностике и лечению туберкулеза органов ды-
хания с МЛУ и широкой лекарственной устойчиво-
стью (ШЛУ) возбудителя [8] для лечения пациентов, 
не имеющих данных о лекарственной устойчивости 
возбудителя, но с высоким риском МЛУ МБТ пред-
усмотрено назначение стандартного IV режима хи-
миотерапии. В соответствии с правилами монито-
ринга стандартный IV режим химиотерапии в случае 
отсутствия подтверждения устойчивости МБТ лабо-
раторными (культуральным или молекулярно-гене-
тическим) методами как минимум к рифампицину 
считается эмпирическим (IV-э). 

Начиная с 2015 г. [2] случаи лечения больных по 
IV режиму химиотерапии, назначенному по резуль-
татам теста на лекарственную устойчивость (опре-
делена молекулярно-генетическим методом (МГМ) 
устойчивость МБТ к рифампицину и изониазиду 
или только к рифампицину, при неизвестной чув-
ствительности к остальным противотуберкулезным 
препаратам основного и резервного рядов), реги-
стрируются в формах мониторинга туберкулеза 
отдельно от случаев лечения по IV режиму, назна-
ченному эмпирически. Это позволяет сопоставить 
исходы этих вариантов лечения по IV режиму 
химиотерапии и оценить клиническую результа-
тивность IV режима химиотерапии, назначенного 
эмпирически. 

Цель исследования: оценить клиническую резуль-
тативность внедрения IV режима химиотерапии, 
назначенного эмпирически, для лечения больных 
туберкулезом с высоким риском МЛУ возбудителя.

Материалы и методы

В ретроспективном когортном исследовании  
изучали исходы курса химиотерапии по IV режиму:

- у больных (далее IV-тест), которым он был на-
значен по результатам теста (установлена любым 
способом устойчивость как минимум к рифампи-
цину), 

- у больных (далее IV-э), которым он назначен 
эмпирически (на момент регистрации курса лече-
ния устойчивость возбудителя к рифампицину не 
подтверждена). Случаи лечения по IV-э режиму 
разделяли на две группы: устойчивость возбуди-

теля к рифампицину подтверждена в ходе курса 
лечения (IV-э ПР); подтверждения устойчивости 
возбудителя к рифампицину не получено в ходе 
курса лечения (IV-э БПР).

Источником сведений была форма ВР-5МЛУ 
«Сведения о результатах лечения пациента с ту-
беркулезом по IV, V режиму химиотерапии» (далее 
ф. ВР-5МЛУ), таблицы 1100-1300. Исходы курса 
химиотерапии по IV режиму в группах: IV-тест, 
IV-э ПР, IV-э БПР оценивали в соответствии с пра-
вилами заполнения формы ВР-5МЛУ и междуна-
родными критериями (подробно изложены в пу-
бликации [6]). Используемая в анализе дефиниция 
«летальный исход» получена путем суммирования 
числа и доли исходов «умер от туберкулеза» и «умер 
от других причин».

Исходы лечения в группе IV-э ПР сопоставляли с 
группой IV-тест. Исходы лечения в группе IV-э БПР 
сопоставляли с исходами лечения по I, II, III режи-
мам химиотерапии. Выбор групп сравнения обу-
словлен предположением, что IV режим химиотера-
пии должен обеспечивать сопоставимый результат 
в группах IV-э ПР и IV-тест, а в группе IV-э БПР 
должно быть обеспечено излечение случаев, в том 
числе с сохраненной лекарственной чувствитель-
ностью МБТ, не хуже, чем при стандартных I, II, 
III режимах химиотерапии. 

Для того чтобы получить полный спектр исходов 
случаев лечения по I, II, III режимам химиотерапии, 
пришлось комбинировать данные из нескольких 
источников информации. Число исходов случаев 
туберкулеза легких (впервые выявленные и реци-
дивы), леченных по I, II, III режимам химиотерапии, 
полученных из формы отраслевого статистического 
наблюдения № 8-ТБ «Сведения о результатах курсов 
химиотерапии больных туберкулезом легких», сум-
мировали с числом исходов курса лечения туберку-
леза плевры, внутригрудных лимфатических узлов, 
верхних дыхательных путей и туберкулеза внелегоч-
ных локализаций (впервые выявленные и рецидивы), 
полученных из формы единовременного статистиче-
ского наблюдения № ВР-8доп «Сведения об исходах 
случаев лечения туберкулеза, не классифицирован-
ных в форме 8-ТБ за 2017 г. (для случаев, зарегистри-
рованных в 2016 г.)» (далее ф. № ВР-8доп), а также 
с исходами случаев лечения по I, II, III режимам по-
сле неэффективного курса химиотерапии (ПНКХТ), 
после прерывания курса химиотерапии (ППКХТ) 
и «прочих» случаев лечения, также полученных из 
ф. № ВР-8доп. Исходы курса химиотерапии по I, II, 
III режимам оценивали в соответствии с российски-
ми правилами оценки исходов курса химиотерапии, 
которые в настоящее время максимально приближе-
ны к международным дефинициям [10]. При этом из 
когорты исключали случаи лечения, которые в ходе 
курса химиотерапии были переведены c I, II, III на 
IV или V режимы химиотерапии.

Исходы случаев лечения туберкулеза по I, II, 
III режимам химиотерапии анализировали для ко-
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горты случаев лечения туберкулеза, зарегистриро-
ванных в 2016 г. и оцененных в 2017 г. в целом по 
гражданскому здравоохранению Российской Феде-
рации. Исходы случаев лечения по группам IV-тест, 
IV-э ПР, IV-э БПР анализировали для когорты 
случаев лечения, зарегистрированных в 2015 г. и 
оцененных также в 2017 г., а также в целом по граж-
данскому здравоохранению Российской Федерации. 

Сведения о случаях лечения, включенных в ис-
следование, представлены в табл. 1.

Из табл. 1 видно, что группы получавших лечение 
по регистрационным характеристикам существенно 
различались. Известно, что результативность лече-
ния случая существенно зависит от регистрацион-
ной его характеристики [1, 7]. Поскольку данная 
неоднородность может оказать существенное вме-
шивающиеся влияние при сопоставлении исходов 
лечения, применена процедура стандартизации 
исходов курса лечения в зависимости от структу-

ры пациентов, суть которой заключается в том, что 
условно принимают какой-либо состав населения 
или больных за стандарт и считают его одинаковым 
в сравниваемых совокупностях (принцип процеду-
ры приведен, например, в источнике [4]).

Для статистической обработки информации рас-
считывали экстенсивные и стандартизованные по-
казатели, статистическую значимость различий (p).

Результаты исследования

Исходы случаев лечения туберкулеза в группах 
(I, II, III режим, IV-э БПР, IV-э ПР и IV-тест) до про-
ведения процедуры стандартизации представлены 
в табл. 2.

Сопоставляли исходы случаев лечения в группе 
I, II, III режим и группы IV-э БПР, стандартизован-
ной по структуре регистрационных характеристик 
случаев (табл. 3).

Регистрационные 
характеристики случаев

Группы сравнения

I, II, III IV-э БПР IV-э ПР IV-тест

абс. % абс. % абс. % абс. %

Впервые выявленные 56 938 79,9 539 44,9 943 39,7 4 608 23,5

Рецидивы 7 653 10,7 150 12,5 330 13,9 1 984 10,1

ПНКХТ 1 953 2,7 389 32,4 695 29,2 9 102 46,4

ППКХТ 1 759 2,5 67 5,6 194 8,2 2 073 10,6

«Прочие» 2 966 4,2 56 4,7 215 9,0 1 856 9,5

Итого 71 269 100,0 1201 100,0 2 377 100,0 19 623 100,0

Исходы лечения

Группы сравнения

I, II, III режим IV-э БПР IV-э ПР IV-тест

абс. % абс. % абс. % абс. %

Успешное лечение 51 001 71,6 808 67,3 1 264 53,2 10 505 53,5

Неудача лечения 4 539 6,4 120 10,0 360 15,1 2 428 12,4

Летальный исход 8 080 11,3 134 11,2 413 17,4 3 370 17,2

Прервал лечение 3 891 5,5 79 6,6 164 6,9 1 729 8,8

Выбыл 3 410 4,8 41 3,4 113 4,8 999 5,1

Продолжает лечение 348 0,5 19 1,6 63 2,7 592 3,0

Итого 71 269 100,0 1 201 100,0 2 377 100,0 19 623 100,0

Таблица 1. Регистрационные характеристики случаев лечения по группам
Table 1. Characteristics of treated cases as per registration groups

Таблица 2. Исходы случаев лечения туберкулеза в группах сравнения
Table 2. Treatment outcomes in the compared groups

Таблица 3. Стандартизованная структура исходов случаев лечения, зарегистрированных в 2015 г. по группе IV-э БПР, 
по сравнению со структурой исходов случаев лечения по группе I, II, III режим
Table 3. The standard structure of treatment outcomes, registered in 2015 in the group without confirmed drug resistance treated by empiric regimen IV-e, 
compared to the outcomes of the cases treated by regimens I, II, and III

Группы Успешное 
лечение (%)

Неудача 
лечения (%)

Летальный 
исход (%)

Прервал КХТ 
(%) Выбыл (%) Продолжает 

лечение (%)
Размер когорты

абс.

I, II, III 71,6 6,4 11,3 5,4 4,8 0,5 71 269

IV-э БПТ 71,5 7,7 10,8 6,3 2,6 1,1 1 201

p 1,0 0,06 0,6 0,2 0,001 0,002 -
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Существенных различий долей стандартизован-
ных исходов лечения между группой I, II, III режим и 
группой IV-э БПТ нет. Статистически значимое раз-
личие долей в группах по исходу «выбыл» может быть 
обусловлено региональными особенностями, а более 
высокая доля случаев «продолжает лечение» в группе 
IV-э БПТ может быть связана с тем, что в форме 8-ТБ 
(по которой оценивали исходы случаев лечения ту-
беркулеза легких по I, II, III режимам химиотерапии) 
не предусмотрена регистрация случаев продолжения 
лечения. К сожалению, ограничения, накладываемые 
системой сбора и обработки статистической информа-
ции, не позволяют учесть все нюансы, связанные с воз-
можными различиями частоты разных клинических 
форм туберкулеза в сопоставляемых группах. Однако 
полученная информация позволяет сделать вывод о 
том, что применение для лечения случаев туберкулеза, 
у которых не подтверждена устойчивость к рифам-
пицину, IV-э режима как минимум не сказывается 
негативно на результатах их лечения.

Сопоставляли исходы случаев лечения в группе 
IV-тест и в группе IV-э ПР, стандартизованной по 
структуре регистрационных характеристик случаев 
в группе IV-тест (табл. 4).

Более высокая частота исхода «неудача лечения» 
в группе IV-тест связана с более высокой часто-
той выявления в ней случаев туберкулеза с ШЛУ 
МБТ по сравнению с группой IV-э ПР. В группе 
IV-тест выявлен 1 491/19 623 случай ШЛУ МБТ 
(7,6%; 95%-ный ДИ 7,2-8,0), а в группе IV-э ПР – 
в 93/2 377 случаях (3,9%; 95%-ный ДИ 3,2-4,7).

Заключение

Анализ результатов лечения больных с высо-
ким риском МЛУ МБТ, у которых в процессе ле-

чения подтверждена устойчивость как минимум к 
рифампицину, показал, что результаты примене-
ния IV  режима химиотерапии, назначенного эм-
пирически (52,9%), сопоставимы с результатами 
лечения случаев с установленной до начала химио- 
терапии устойчивостью как минимум к рифампи-
цину (53,5%). 

В когорте 2015 г. доля эффективного курса химио- 
терапии по IV режиму, назначенному эмпирически 
больным с высоким риском МЛУ МБТ и непод-
твержденной устойчивостью как минимум к рифам-
пицину, составила 71,5% и сопоставима с таковой у 
больных, получавших лечение по I, II, III режимам 
химиотерапии, – 71,6%.

Более высокая частота случаев неудач лечения 
по IV режиму химиотерапии, назначенному по ре-
зультатам теста на лекарственную устойчивость 
МБТ, по сравнению с лечением по IV режиму, на-
значенному эмпирически, а затем подтвержденному 
обнаружением устойчивости МБТ как минимум к 
рифампицину, связана с разницей в частоте случаев 
туберкулеза с широкой лекарственной устойчиво-
стью МБТ (7,6 и 3,9% соответственно). 

С клинической точки зрения назначение 
IV-э  режима больным с высоким риском МЛУ 
МБТ оправдано и не является фактором, отрица-
тельно влияющим на результативность лечения 
пациентов. 

Назначение IV-э режима больным туберкулезом 
с высоким риском МЛУ МБТ и последующим ее 
подтверждением является обоснованным и также 
не ухудшает результаты их лечения. 

При этом тест на чувствительность возбудителя к 
противотуберкулезным препаратам как основного, 
так и резервного ряда не утрачивает своей актуаль-
ности и является обязательным.

Таблица 4. Стандартизованная структура исходов случаев лечения в группе IV-э ПТ по сравнению с группой IV-тест 
Table 4. The standard structure of treatment outcomes in group IV-e with resistance to rifampicin compared to group IV-test 

Группы Успешное 
лечение (%)

Неудача 
лечения (%)

Летальный 
исход (%)

Прервал КХТ 
(%) Выбыл (%) Продолжает 

лечение (%)
Размер когорты

абс.

IV-тест 53,5 12,4 17,2 8,8 5,1 3,0 19 623

IV-э ПР 52,9 14,4 18,2 6,7 4,9 2,9 2 377

p 0,6 0,004 0,2 0,001 0,8 0,6 -
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ДИНАМИКА ВЕНТИЛЯЦИОННОЙ И ГАЗООБМЕННОЙ 
ФУНКЦИЙ ЛЕГКИХ ПРИ ЭФФЕКТИВНОЙ 
ЭНДОСКОПИЧЕСКОЙ КЛАПАННОЙ БРОНХОБЛОКАЦИИ 
У БОЛЬНЫХ ДЕСТРУКТИВНЫМ ТУБЕРКУЛЕЗОМ ЛЕГКИХ
Л. А. ПОПОВА1, Е. А. ШЕРГИНА1, Т. Р. БАГДАСАРЯН1, Н. А. ЧЕРНЫХ1, Н. Ф. СИДОРОВА1, О. В. ЛОВАЧЕВА2 

1ФГБНУ «Центральный НИИ туберкулеза», Москва, Россия
2ФГБУ «Национальный медицинский исследовательский центр фтизиопульмонологии и инфекционных заболеваний», Москва, 
Россия

Цель исследования: изучение вентиляционной и газообменной функции легких у больных хроническим деструктивным туберкулезом 
легких после успешной эндоскопической клапанной бронхоблокации (ЭКББ). 
Материалы и методы. Проанализированы данные 85 больных хроническим деструктивным туберкулезом легких, у которых, по данным 
компьютерной томографии, в результате ЭКББ удалось добиться заживления всех полостей распада в легком. Среди обследованных 
было 45 мужчин и 40 женщин в возрасте от 18 до 59 лет (средний возраст 30,6 ± 8,8 года). При обследовании перед проведением ЭККБ у 
49 пациентов вентиляционная способность легких была в норме (объем форсированного выдоха за 1-ю секунду (ОФВ1) ≥ 80% д. в.), у 17 – 
выявлены умеренные ее нарушения (ОФВ1 79-60% д. в.), у 19 – значительные и резкие (ОФВ1 ≤ 59% д. в.). Данные измерений функции 
дыхания и газового состава крови всех пациентов сравнивали перед установкой эндобронхиального клапана (ЭК) и через 7-10 дней после 
извлечения ЭК. 
Результаты. У большинства пациентов с хроническим деструктивным туберкулезом легких при эффективной ЭККБ после удаления ЭК 
не зафиксировано по сравнению с исходными показателями изменений показателей вентиляционной и газообменной функций ‒ от 65,9 
до 84,7% пациентов (в зависимости от показателя). У остальных пациентов установлены умеренные положительные или отрицательные 
изменения. Наиболее динамичными показателями вентиляционной и газообменной функции легких являлись ОФВ1, жизненная емкость 
легких (ЖЕЛ), пиковая скорость форсированного выдоха (ПОС), РаО2 и РаСО2, которые изменялись у 27-34% пациентов (в зависимости 
от показателя).
Вентиляционная способность легких, по динамике интегрального показателя ОФВ1, ухудшилась у 22,3%, а улучшилась у 11,8% пациентов. 
ЖЕЛ увеличилась у 22,3%, а уменьшилась у 10,6% пациентов, что способствовало более частому улучшению показателей оксигенации 
крови: РаО2 повысился у 25,9% и снизился у 8,2% пациентов, SаO2 повысился у 15,3%, а снизился у 3,5%. Показатель PaCO2 повысился 
у 7,0%, а снизился у 20,0%. 
После эффективной ЭКББ улучшение вентиляционной способности легких, документируемое увеличением ОФВ1, чаще произошло 
у пациентов с исходно сниженным его значением, чем при нормальном показателе (23,4% против 6,1%, p < 0,05), то же наблюдалось в от-
ношении ЖЕЛ (47,3 и 14,3%, p < 0,05).
При увеличении длительности ЭКББ, что связано с более распространенными и сложными случаями туберкулеза, частота положительных 
изменений функциональных показателей возрастает (по данным ОФВ1, ЖЕЛ, тест Тиффно, ПОС), чаще отмечается улучшение газообмена 
(по данным РаО2, SаO2 и PaCO2). При наличии показаний проведение ЭКББ в таких условиях может не только способствовать заживлению 
каверн и туберкулезного процесса, но и привести к некоторому улучшению дыхательных и газообменных функций.
Ключевые слова: вентиляционная и газообменная функции легких, хронический деструктивный туберкулез легких, эндоскопическая 
клапанная бронхоблокация
Для цитирования: Попова Л. А., Шергина Е. А., Багдасарян Т. Р., Черных Н. А., Сидорова Н. Ф., Ловачева О. В. Динамика вентиляционной 
и газообменной функций легких при эффективной эндоскопической клапанной бронхоблокации у больных деструктивным туберкулезом 
легких // Туберкулёз и болезни лёгких. – 2018. – Т. 96, № 11. – С. 35-43.  DOI: 10.21292/2075-1230-2018-96-11-35-43

CHANGES IN VENTILATORY AND GAS EXCHANGE PULMONARY FUNCTIONS 
WHEN THE ENDOBRONCHIAL VALVE BLOCK IS EFFECTIVELY IMPLANTED TO THOSE 
WITH DESTRUCTIVE PULMONARY TUBERCULOSIS

L. А. POPOVА1, E. А. SHERGINА1, T. R. BАGDАSАRYAN1, N. А. CHERNYKH1, N. F. SIDOROVА1, O. V. LOVАCHEVА2 

1Central Tuberculosis Research Institute, Moscow, Russia
2National Medical Research Center of Phthisiopulmonology and Infectious Diseases, Moscow, Russia

The objective of the study: to investigate ventilatory and gas exchange pulmonary functions in the patients with chronic destructive pulmonary 
tuberculosis after the successful endobronchial valve block.  
Subjects and methods. Data of 85 patients with chronic destructive pulmonary tuberculosis were analyzed; in all of them, cavities in the lungs were 
healed after the endobronchial valve block, which was confirmed by computed tomography. Of them, 45 were men and 40 were women at the age 
from 18 to 59 years old (the median age made 30.6± 8.8 years). When examining patients prior to implantation of the endobronchial valve block, 
49 patients had normal ventilatory lung capacity (forced expiratory volume per second (FEV1) ≥ 80% due values), 17 patients suffered from moderate 
disorders (FEV1)  made 79-60% due values), while 19 ones had severe disorders (FEV1 ≤ 59% due values). The data reflecting respiratory function 
and blood gases of all patients were compared before implantation of the endobronchial valve and in 7-10 days after its removal. 
Results. In the majority of patients (from 65.9 to 84.7% of patients depending on the parameter) with chronic destructive pulmonary tuberculosis 
in whom the endobronchial valve block was successful, after the endobronchial valve was removed, no changes in ventilatory and gas exchange 
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functions were registered versus the initial ones. The remaining patients had moderate positive or negative changes. The most dynamic rates 
reflecting ventilatory and gas exchange lung functions were FEV1, vital capacity (VC), peak expiratory flow (PEF), РаО2 and РаСО2, which 
changed in 27-43% of patients (depending on the parameter).
According to changes in the integral value of FEV1, ventilatory lung capacity deteriorated in 22.3% of patients and improved in 11.8% of them. 
VC increased in 22.3% of patients and reduced in 10.6% of them, which often promoted improvement of blood oxygenation rates:  РаО2 increased 
in 25.9% and reduced in 8.2% of patients, SаO2 increased in 15.3%, and reduced in 3.5% of them. The level of PaCO2 increased in 7.0% of patients, 
and went down in 20.0% of them. 
After the successful endobronchial valve block, improvement of ventilatory lung capacity, determined by FEV1 increase, was more frequent 
in the patients who had it below the norm initially versus the normal level (23.4% versus 6.1%, p < 0.05), the same was observed in VC (47.3 and 14.3%, 
p < 0.05).
If the endobronchial valve block is implanted for a longer period of time due to disseminated and severe tuberculosis, the frequency of positive 
changes of functional rates increases (according to values to FEV1, VC, Tiffeneau's test, PEF), as well as gas exchange parameters (according to РаО2, 
SаO2 and PaCO2). Should there be indications for implantation of the endobronchial valve block, it can promote not only the healing of cavities 
and tuberculous lesions, but result in certain improvement of respiratory and gas exchange functions.
Key words: ventilatory and gas exchange lung function, chronic destructive pulmonary tuberculosis, endobronchial valve block
For citations: Popova L.А., Shergina E.А., Bagdasaryan T.R., Chernykh N.А., Sidorova N.F., Lovacheva O.V. Changes in ventilatory and gas exchange 
pulmonary functions when the endobronchial valve block is effectively implanted to those with destructive pulmonary tuberculosis. Tuberculosis 
and Lung Diseases, 2018, Vol. 96, no. 11, P. 35-43. (In Russ.) DOI: 10.21292/2075-1230-2018-96-11-35-43
 

Более 10 лет метод эндоскопической клапанной 
бронхоблокации (ЭКББ) ‒ разновидность кол-
лапсотерапии, успешно применяется для зажив-
ления деструкции легочной ткани при различных 
воспалительных заболеваниях, для ликвидации па-
тологических соустий между бронхами и плевраль-
ной полостью, а также у больных с гетерозиготной 
эмфиземой легких при хронической обструктивной 
болезни легких [10-13]. В нашей стране широкое 
применение метод ЭКББ нашел у больных де-
структивным туберкулезом легких, в том числе при 
множественной (МЛУ) и широкой лекарственной 
устойчивости (ШЛУ) возбудителя [2, 3, 7, 9]. В этих 
публикациях в основном представлены техническая 
сторона метода и его клиническая эффективность, 
и лишь в последнее время появились сообщения об 
изменениях функции легких при ЭКББ [5, 6, 12]. 
При этом в исследовании [5] изучена динамика 
функциональных показателей до и через 4-6 нед. 
после установки эндобронхиального клапана (ЭК) 
у больных с фиброзно-кавернозным туберкулезом, 
то есть сравнивали результаты до и во время ЭКББ, 
когда часть легкого имела ограничения в функцио-
нировании из-за установки ЭК. Исследовали вен-
тиляционную способность легких и анализировали 
газовый состав артериализованной капиллярной 
крови. Для определения окончательного результата 
ЭКББ необходимо было исследовать динамику этих 
показателей после извлечения ЭК из бронха.

Цель исследования: изучение вентиляционной 
и газообменной функций легких у больных хрони-
ческим деструктивным туберкулезом легких после 
успешной ЭКББ. 

Материалы и методы

Проанализированы данные 85 больных хрониче-
ским деструктивным туберкулезом легких (фиброз-
но-кавернозный, кавернозный), проходивших лече-
ние в клиниках ФГБНУ «ЦНИИТ», у которых для 
заживления полостей распада в легких эффективно 

использована ЭКББ. Эффективной ЭКББ призна-
вали в случае, когда при контрольной компьютер-
ной томографии подтверждалось заживление всех 
полостных образований в легких. Среди обследо-
ванных было 45 мужчин и 40 женщин в возрасте от 
18 до 59 лет (средний возраст 30,6 ± 8,8 года). Пока-
занием для применения ЭКББ являлись: наличие 
деструктивного туберкулеза легких длительностью 
не более 6 лет с МЛУ и ШЛУ возбудителя; проведе-
ние химиотерапии туберкулеза, составленной с уче-
том лекарственной чувствительности возбудителя; 
исчерпанные возможности этиотропного лечения 
и пневмоперитонеума для заживления каверн(ы). 
Все пациенты имели ВИЧ-негативный статус и не 
имели в анамнезе операций на легких. 

У 27 пациентов специфический процесс локализо-
вался в одной доле легкого, у 24 – распространялся 
на 2 доли одного легкого, у 34 больных процесс был 
двухсторонним, но поражал в сумме не более 2 долей. 

При исходном обследовании (перед проведением 
ЭККБ) у 49 пациентов вентиляционная способность 
легких была в норме (объем форсированного выдоха 
за 1-ю секунду (ОФВ1) ≥ 80% д. в.), у 17 – выявле-
ны умеренные ее нарушения (ОФВ1 79-60% д. в.), 
у 19 – значительные и резкие (ОФВ1 ≤ 59% д. в.). 

Проведение ЭКББ осуществлялось после тща-
тельного анализа данных компьютерной томогра-
фии легких с определением сегментарного уровня 
локализации каверн(ы) и дренирующих их брон-
хов [9]. В результате ЭК фирмы «Медланг» (Россия) 
был установлен: 21 пациенту в верхнезональный 
бронх слева, 8 – в верхнедолевой бронх слева, 28 – 
в верхнедолевой бронх справа, 8 – в сегментарный 
бронх Б6 слева, 10 – в сегментарный бронх Б6 справа, 
2 – в сегментарные бронхи Б9 и Б10 справа, 1 – в сег-
ментарный бронх Б10 справа, 1 – в нижнедолевой 
бронх слева, 1 – в нижнезональный бронх слева и 5 – 
в нижнедолевой бронх справа. У всех 85 пациентов 
заживление всех каверн произошло в результате хи-
миотерапии, установки одного ЭК и у большинства 
(70 пациентов) еще и пневмоперитонеума.
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После установки во время бронхоскопии ЭК всем 
больным продолжалась химиотерапия туберкулеза; 
режимы и сроки ее определяли на основании Фе-
деральных клинических рекомендаций [8]; у 70/85 
(82,4%) пациентов поддерживался пневмоперито-
неум весь период ЭКББ. Остальным 15 пациентам 
пневмоперитонеум был противопоказан по меди-
цинским причинам или они отказались от его про-
ведения.

Завершение ЭКББ проводили путем извле-
чения ЭК при бронхоскопии, это происходило 
в сроки от 2 до 4 мес. после зарегистрированно-
го при КТ-исследовании закрытия всех полос- 
тей(и) распада в легком(их). Сроки нахождения 
ЭК в бронхе составляли: до 6 мес. – у 18/85 (21,2%) 
пациентов, 6-11 мес. – у 38/85 (44,7%) и 12-18 мес. – 
у 29/85 (34,1%) пациентов. Большую часть этого 
периода пациенты находились на амбулаторном 
лечении, но установку и извлечение ЭК всегда про-
водили в стационаре.

В этом исследовании сравнивали данные двух 
контрольных измерений функции дыхания и га-
зового состава крови всех пациентов: перед уста-
новкой ЭК и через 7-10 дней после извлечения ЭК. 

При исследовании вентиляционной способности 
легких методом спирометрии определяли жизнен-
ную емкость легких (ЖЕЛ), ОФВ1, отношение объе-
ма форсированного выдоха за 1-ю секунду к жизнен-
ной емкости легких – тест Тиффно (ОФВ1/ЖЕЛ%), 
пиковую скорость форсированного выдоха (ПОС) 
и среднюю скорость форсированного выдоха на 
уровне 25-75% ФЖЕЛ (СОС25-75). Спирометриче-
ские показатели оценивали в процентах к должным 
величинам (% д. в.) Европейского общества угля и 
стали [15], тест Тиффно – в процентах. Исследова-
ние газового состава крови включало определение 
напряжения кислорода и двуокиси углерода (РаО2, 
РаСО2) и насыщения кислородом (SaО2) артериа-
лизованной капиллярной крови. Кровь для анализа 
брали из мочки уха, предварительно обработанной 
мазью «Финалгон». PaО2 и PaCO2 оценивали в абсо-
лютных величинах (мм рт. ст.), SаО2 – в процентах. 

Исследования выполняли на аппаратах «Master 
Screen Pneumo» фирмы Viasys Healthcare (США) и 
автоматическом газоанализаторе «Easy Blood Gas» 
фирмы Medica (США).

Нижними границами нормальных значений 
ЖЕЛ и ОФВ1 считали 80% д. в.; ОФВ1/ЖЕЛ% – 
70%, ПОС и СОС25-75 – 60% д. в., PaО2 – 80 мм рт. ст., 
SаО2  – 94%, нижней и верхней для PaCO2 – 
35-45 мм рт. ст. [1, 14].

При анализе динамики функциональных по-
казателей учитывали только сдвиги, превы-
шающие повторяемость при длительных сро-
ках наблюдения: для ЖЕЛ и ОФВ1 > 10% д. в., 
для  ОФВ1/ЖЕЛ%  >  10%, для ПОС > 15% д. в., 
для СОС25-75 > 20% д. в., для РаО2 > 8 мм рт. ст., для 
SaО2 > 2%, для PaСO2 > 3 мм рт. ст. [1, 4].

Для оценки статистической значимости различий 
по частоте встречаемости интересующего эффекта 
в двух выборках использовали критерий Пирсона 
(χ2) или критерий Фишера (φ). Статистическая зна-
чимость принималась при p < 0,05. Статистическую 
обработку проводили с использованием программы 
Microsoft Exсel и статистических калькуляторов 
свободного доступа.

Результаты исследования

При сравнении функциональных показателей до 
проведения ЭКББ и после ее завершения (извлече-
ния ЭК) у 2/3 пациентов динамики не отмечено, в то 
время как у трети пациентов наблюдались изменения 
показателей вентиляционной способности легких 
и/или газообмена, превышающие свою повторяе-
мость при длительных сроках наблюдения (табл. 1).

Наиболее часто динамику демонстрировал 
интегральный показатель ОФВ1, изменяясь у 
34,1% больных. Изменение вентиляционной спо-
собности легких у них происходит как за счет ЖЕЛ 
(32,9% случаев), так и за счет изменения бронхи-
альной проходимости ПОС (30,6% случаев). Изме-
нения остальных показателей бронхиальной про-
ходимости (ОФВ1/ЖЕЛ% и СОС25-75) отмечены 

Показатели и их 
размерность

Изменение показателей
Без существенных изменений

всего повышение снижение 

число больных
абс. (%)

число больных
абс. (%)

выраженность
М ± σ

число больных
абс. (%)

выраженность
М ± σ

число больных
абс. (%)

выраженность
М ± σ

ЖЕЛ % д. в. 28 (32,9) 19 (22,3) 14,4 ± 4,8 9 (10,6) 14,4 ± 2,9 57 (67,1) 4,3 ± 2,6

ОФВ1% д. в. 29 (34,1) 10 (11,8) 13,0 ± 3,9 19 (22,3) 14,3 ± 4,0 56 (65,9) 3,4 ± 2,5

ОФВ1/ЖЕЛ % 13 (15,3) 3 (3,5) 16,3 ± 6,8 10 (11,8) 12,9 ± 3,1 72 (84,7) 4,0 ± 2,4

ПОС % д. в. 26 (30,6) 10 (11,8) 20,7 ± 6,0 16 (18.8) 21,4 ± 6,5 59 (69,4) 6,7 ± 4,2

СОС25-75% д. в. 13 (15,3) 2 (2,4) 32,5 ± 4,5 11 (12,9) 27,3 ± 5,0 72 (84,7) 6,6 ± 4,9

РаО2 мм рт. ст. 29 (34,1) 22 (25,9) 12,2 ± 3,1 7 (8,2) 10,3 ± 2,1 56 (65,9) 3,3 ± 2,1

SаO2% 16 (18,8) 13 (15,3) 3,0 ± 0,8 3 (3,5) 2,4 ± 0,4 69 (81,2) 0,8 ± 0,5

PaCO2 мм рт. ст. 23 (27,0) 6 (7,0) 5,2 ± 2,3 17 (20,0) 4,0 ± 1,1 62(73,0) 1,3 ± 0,8

Таблица 1. Частота и выраженность изменения функциональных показателей до и после эффективной ЭКББ (n = 85)
Table 1. Frequency and intensity of changes in functional rates after successful implantation of the endobronchial valve block (n = 85)
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значительно реже – лишь в 15,3% случаев. Среди 
показателей газов крови наиболее часто, с такой 
же частотой, как основной показатель спирометрии 
ОФВ1, в 34,1% случаев, изменился показатель окси-
генации крови РаО2, несколько реже – в 27,0% слу-
чаев ‒ PaCO2 и в 18,8% случаев – насыщение крови 
кислородом SаO2.

Динамика показателей (табл. 1) происходила 
в сторону повышения (улучшения) или в сторо-
ну снижения (ухудшения). Изменения скорост-
ных показателей спирометрии чаще у пациентов 
были направлены в сторону снижения: ОФВ1, 
ОФВ1/ЖЕЛ%, ПОС и СОС25-75. Спирометрический 
показатель ЖЕЛ, напротив, чаще у пациентов уве-
личивался, чем снижался, аналогичная динамика 
была у пациентов по показателям кислородного 
обмена РаО2 и SаO2. Иной характер динамики по-
казателя PaCO2: его увеличение зарегистрировано 
лишь у 7,0% больных, тогда как снижение – у 20,0%, 
что может быть связано как с улучшением условий 
газообмена при увеличении ЖЕЛ, так и с компен-
саторной легочной гипервентиляцией в ответ на 
ухудшение бронхиальной проходимости. 

Средняя выраженность (М ± σ) изменений функ-
циональных показателей в сторону повышения и 

в сторону снижения была идентична (p > 0,05) и 
немногим превосходила величину повторяемости 
(табл. 1). 

Выявленная динамика функциональных показа-
телей свидетельствует о преимущественном улуч-
шении условий газообмена в результате эффектив-
ной ЭКББ (после ее завершения), что проявляется 
ростом ЖЕЛ, несмотря на некоторое ухудшение 
бронхиальной проходимости у ряда пациентов. 

Для сравнения динамики функциональных по-
казателей при разном исходном состоянии венти-
ляционной способности легких все пациенты были 
разделены на 3 группы по величине интегрального 
показателя ОФВ1 до ЭКББ (исходное состояние): 
I группа (n = 49) – норма (ОФВ1 ≥ 80% д. в.), II группа 
(n = 17) – умеренное снижение (ОФВ1 79-60% д. в.) 
и III группа (n = 19) – значительное снижение 
(ОФВ1 ≤ 59% д. в.) (табл. 2).

Как видно из табл. 2, в результате длительной и 
эффективной ЭКББ улучшение вентиляционной 
способности легких, документируемое увеличени-
ем ОФВ1, статистически значимо чаще произошло 
у пациентов с исходно сниженным его значением, 
чем среди тех, у кого показатель был в норме (23,4% 
против 6,1%, p < 0,05). При этом ухудшение легоч-

Показатели, 
их размерность 
и направление 
изменения

Исходное состояние вентиляционной способности легких

I группа норма
(n = 49)

II группа умеренное снижение
(n = 17)

III группа значительное снижение
(n = 19)

число больных
абс. (%)

выраженность
М ± σ

число больных
абс. (%)

выраженность
М ± σ

число больных
абс. (%)

выраженность
М ± σ

1 2 3 4 5 6

ЖЕЛ % д. в. ↑ 7 (14,3) 14,0 ± 5,5 3 (17,6) 16,0 ± 3,6 9 (47,3)*1-5 14,3 ± 4,6

ЖЕЛ % д. в. ↓ 7 (14,3) 15,0 ± 3,1 1 (5,9) 13,0 ± 0,0 1 (5,3) 12,0 ± 0,0

ОФВ1% д. в. ↑ 3 (6,1) 16,0 ± 6,0 4 (23,4)*1-3 12,0 ± 1,2 3 (15,8) 11,7 ± 1,2

ОФВ1% д. в. ↓ 15 (30,6) 14,5 ± 4,1 3 (17,6) 13,3 ± 4,0 1 (5,3)*1-5 15,0 ± 0,0

ОФВ1/ЖЕЛ%↑ 2 (4,0) 11,5 ± 1,0 - - 1 (5,3) 26,0 ± 0,0

ОФВ1/ЖЕЛ%↓ 7 (14,3) 11,6 ± 2,1 2 (11,7) 16,5 ± 3,5 1 (5,3) 15,0 ± 0,0

ПОС % д. в. ↑ 5 (10,2) 20,2 ± 7,5 2 (11,7) 25,0 ± 1,0 3 (15,8) 18,7 ± 2,5

ПОС % д. в. ↓ 12 (24,5) 24,5 ± 7,1 3 (17,6) 20,0 ± 1,6 1 (5,3) 29,0 ± 0,0

СОС25-75% д. в. ↑ 1 (2,0) 28,0 ± 0,0 - - 1 (5,3) 37,0 ± 0,0

СОС25-75% д. в. ↓ 9 (18,4) 27,4 ± 5,5 2 (11,7) 26,5 ± 1,5 - -

РаО2 мм рт. ст. ↑ 12 (24,5) 12,5 ± 2,9 3 (17,6) 10,7 ± 2,4 7 (36,8) 12,4 ± 3,3

РаО2 мм рт. ст. ↓ 5 (10,2) 10,8 ± 2,2 1 (5,9) 10,0 ± 0,0 1 (5,3) 8,0 ± 0,0

SаO2% ↑ 5 (10,2) 2,5 ± 0,3 1 (5,9) 3,6 ± 0,0 7 (36,8)*1-5; *3-5 3,3 ± 0,8

SаO2% ↓ 2 (4,0) 2,10 ± 0,05 1 (5,9) 3,0 ± 0,0 - -

PaCO2 мм рт. ст. ↑ 2 (4,0) 3,5 ± 0,1 3 (17,6) 6,7 ± 2,5 1 (5,3) 4,0 ± 0,0

PaCO2 мм рт. ст.↓ 10 (20,4) 4,3 ± 1,1 3 (17,6) 3,5 ± 0,4 4 (21,0) 3,9 ± 1,2

Примечание: ↑ – повышение показателя; ↓ – снижение показателя; серым цветом здесь и в табл. 4 выделены данные, 
имеющие между собой статистически значимую разницу;
*1-3 – p < 0,05 (φ) между I и II группами (столбцы 1 и 3); *3-5 – p < 0,05 (φ) между II и III группами (столбцы 3 и 5);  
*1-5 – p < 0,05 (φ) между I и III группами (столбцы 1 и 5)

Таблица 2. Частота и выраженность динамики функциональных показателей при эффективной ЭКББ у пациентов 
с разным исходным состоянием вентиляционной способности легких (n = 85)
Table 2. Frequency and intensity of changes in functional rates after successful implantation of the endobronchial valve block in the patients with different 
initial state of lung ventilatory capacity (n = 85)
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ной вентиляции наблюдалось чаще среди пациентов 
с исходно нормальным значением ОФВ1, чем при 
умеренном и особенно значительном его снижении 
(30,6% против 5,3%, p < 0,05). 

Аналогичная направленность прослеживается 
и относительно показателя жизненной емкости 
легких: ЖЕЛ после ЭКББ выросла чаще среди 
пациентов с исходно сниженной вентиляцион-
ной способностью легких (47,3 и 14,3%, p < 0,05), 
а уменьшилась реже (5,9 и 14,3%, p > 0,05), чем у 
больных с исходно нормальным ОФВ1. Показатель 
бронхиальной проходимости ПОС также увеличи-
вается чаще и снижается реже у пациентов с изна-
чально нарушенной вентиляционной способностью 
легких по сравнению с пациентами с ее нормальным 
состоянием (p > 0,05).

Изменение показателя газообмена SаO2 демон-
стрирует аналогичную динамику: его увеличение 
наблюдается многократно чаще у пациентов с ис-
ходно значительно сниженной вентиляционной 
способностью легких по сравнению с группой 
больных с ее умеренным снижением (36,8 и 5,9%, 
p < 0,05).

Статистически значимые отличия отсутствуют 
в выраженности как положительных, так и отри-
цательных изменений показателей при разном ис-
ходном состоянии легочной вентиляции.

Проведенное сопоставление выявило закономер-
ное увеличение частоты положительного функци-
онального эффекта ЭКББ с ростом степени на-
рушения вентиляционной способности легких у 

пациентов до установки ЭК. Такая закономерность 
объясняется нами тем, что во время ЭКББ зажили 
крупные полостные образования, куда раньше попа-
дала часть потока вдыхаемого воздуха, рассосались 
инфильтрация и очаговые образования в легочной 
ткани. Все это улучшило вентиляцию этих отделов 
после извлечения ЭК. Ухудшению вентиляционных 
параметров могло способствовать нарастание фи-
броза во время ЭКББ.

В табл. 3 представлена сравнительная дина-
мика изучаемых показателей после завершения 
успешной ЭКББ у 46 пациентов, которым ЭК был 
установлен в верхние или нижние доли легких с 
«ограничением» процесса дыхания в 3 легочных сег-
ментах. Изменения были зафиксированы менее чем 
у половины обследованных, у остальных оставаясь 
в пределах вариабельности.

Как видно из табл. 3, в результате ЭКББ имелась 
тенденция (из-за малого числа пациентов, имев-
ших динамику показателей, статистическая значи-
мость не определялась) более частого ухудшения 
вентиляционных показателей среди тех, кому был 
установлен ЭК в нижние отделы легких (ПОС сни-
зилось у 19,4% пациентов с верхней и у 40,0% паци-
ентов с нижней локализацией ЭК, а СОС25-75 у 2,8 и 
40,0% больных соответственно). Увеличение ЖЕЛ 
чаще наблюдается у больных с верхнедолевой лока-
лизацией ЭК, чем при нижнедолевой (36,1 и 10,0%). 
Различий в частоте положительной и отрицатель-
ной динамики показателей газообмена при разной 
локализации ЭК не выявлено. Статистически зна-

Показатели, 
их размерность 
и направление изменения

Локализация ЭК

верхнедолевая (n = 36) нижнедолевая (n = 10)

число больных абс. (%) выраженность М ± σ число больных абс. (%) выраженность М ± σ

1 2 3 4

ЖЕЛ % д. в. ↑ 13 (36,1) 14,2 ± 4,5 1 (10,0) 12,0 ± 0,0

ЖЕЛ % д. в. ↓ 4 (11,1) 13,8 ± 2,9 3 (30,0) 13,7 ± 3,1

ОФВ1% д. в.↑ 4 (11,1) 12,0 ± 1,2 2 (20,0) 11,0 ± 1,0

ОФВ1% д. в.↓ 8 (22,2) 13,3 ± 2,0 4 (40,0) 15,8 ± 3,8

ОФВ1/ЖЕЛ%↑ 1 (2,8) 12,0 ± 0,0 1 (10,0) 26,0 ± 0,0

ОФВ1/ЖЕЛ%↓ 4 (11,1) 12,3 ± 1,9 2 (20,0) 11,5 ± 1,5

ПОС % д. в.↑ 6 (16,6) 18,2 ± 3,8 1 (10,0) 22,0 ± 0,0

ПОС % д. в.↓ 7 (19,4) 21,4 ± 5,0 4 (40,0) 20,0 ± 1,6

СОС25-75% д. в. ↑ 1 (2,8) 28,0 ± 0,0 1 (10,0) 37,0 ± 0,0

СОС25-75% д. в.↓ 1 (2,8) 23,0 ± 0,0 4 (40,0) 28,3 ± 5,1

РаО2 мм рт. ст.↑ 12 (33,3) 11,9 ± 3,4 3 (30,0) 11,7 ± 2,1

РаО2 мм рт. ст.↓ 2 (5,6) 11,5 ± 2,5 1 (10,0) 9,0 ± 0,0

SаO2% ↑ 9 (25,0) 3,0 ± 0,9 2 (20,0) 3,3 ± 0,3

SаO2%↓ 1 (2,8) 2,1 ± 0,0 - -

PaCO2 мм рт. ст.↑ 3 (8,3) 5,9 ± 2,9 1 (10,0) 6,0 ± 0,0

PaCO2 мм рт. ст.↓ 9 (25,0) 3,8 ± 0,9 3 (30,0) 4,1 ± 0,7

Таблица 3. Частота и выраженность изменения функциональных показателей при эффективной ЭКББ у больных 
при верхне- и нижнедолевой установке ЭК (n = 46)
Table 3. Frequency and intensity of changes in functional rates after successful implantation of the endobronchial valve block in the patients who had 
the endobronchial valve implanted to the upper and lower lobe (n = 46)
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чимые различия в выраженности изменений пока-
зателей при верхней и нижней локализации ЭК от-
сутствовали. Таким образом, снижение показателей 
функции дыхания в результате ЭКББ чаще имеет 
место при нижнедолевой локализации ЭК, что надо 
учитывать при планировании ЭКББ.

В связи с тем что закрытие полостей распада, а со-
ответственно, извлечение из бронхов ЭК в связи с 
успешным завершением ЭКББ у исследованных 
пациентов наступало в различные сроки, проведе-
но сопоставление функциональной динамики при 
различной длительности ЭКББ: до 6 мес., 6-11 мес. 
и 12 мес. и более (табл. 4).

Из табл. 4 видно, что с увеличением срока ЭКББ 
частота положительных изменений функциональ-
ных показателей возрастает, а отрицательных – сни-
жается. Так, увеличение интегрального показателя 
легочной вентиляции ОФВ1 у больных с длитель-
ностью «до 6 мес.» не отмечено, при «6-11 мес.» 
наблюдалось в 10,5% случаев, а при «12 мес. и бо-
лее» – у 20,7% больных (p > 0,05); снижение этого 
показателя было чаще у пациентов при сроке ЭКББ 
«до 6 мес.» – 44,4% случаев, а при «12 мес. и более» – 
всего в 10,3% случаев (p < 0,05). Такая же тенденция 
ЖЕЛ и теста Тиффно. Положительное влияние дли-
тельности ЭКББ на бронхиальную проходимость 
подтверждается сравнением числа пациентов с из-
менением скоростных показателей в разные сроки: 
при увеличении длительности ЭКББ число паци-
ентов с улучшением ПОС возрастает (p > 0,05), а с 
ухудшением СОС25-75 снижается (p <  0,05). При 

сопоставлении числа пациентов с увеличением 
показателей газообмена – та же тенденция: число 
пациентов с улучшением показателей РаО2 и SаO2 
возрастает при сроках более 6 мес. Подобные изме-
нения могут быть связаны с целым рядом факторов: 
адаптацией пациентов к дыханию в новых условиях 
при ЭКББ и подключению резервов, что сохраня-
ется и после удаления ЭК, в таком случае эти сроки 
более 6 мес.; более распространенными процессами, 
требовавшими длительных сроков для заживления 
(в том числе каверн), а после извлечения ЭК эти 
зоны легкого эффективно включились в процесс 
вентиляции. 

Выраженность изменений показателей вентиля-
ции и газообмена как в сторону увеличения, так 
и в сторону снижения от длительности ЭКББ не 
зависит (табл. 4).

Заключение

У большинства пациентов с хроническим де-
структивным туберкулезом легких при эффектив-
ной ЭКББ после удаления ЭК не зафиксировано по 
сравнению с исходными показателями изменений 
показателей вентиляционной и газообменной функ-
ций ‒ от 65,9 до 84,7% пациентов (в зависимости 
от показателя). У остальных пациентов установле-
ны умеренные положительные или отрицательные 
изменения. Наиболее динамичными показателями 
вентиляционной и газообменной функций легких 
являлись ОФВ1, ЖЕЛ, ПОС, РаО2 и РаСО2, кото-

Таблица 4. Частота и выраженность изменения функциональных показателей при разной длительности ЭКББ (n = 85)
Table 4. Frequency and intensity of changes in functional rates in case of different time of the endobronchial valve block implantation (n = 85)

Показатели, 
их размерность 
и направление 
изменения

Длительность ЭКББ

до 6 мес. (n = 18) 6-11 мес. (n = 38) 12 мес. и более (n = 29)

число пациентов
 абс. (%) 

выраженность 
М ± σ

число пациентов
 абс. (%)

выраженность 
М ± σ

число пациентов
 абс. (%)

выраженность 
М ± σ

1 2 3 4 5 6

ЖЕЛ % д. в. ↑ 1 (5,6) 10,0 ± 0,0 9 (23,7) 13,0 ± 3,4 9 (31,0)*1-5 16,3 ± 5,5

ЖЕЛ % д. в. ↓ 2 (11,1) 15,0 ± 2,0 4 (10,5) 14,0 ± 3,5 3 (10,3) 14,7 ± 2,5

ОФВ1% д. в. ↑ - - 4 (10,5) 12,3 ± 1,3 6 (20,7) 13,5 ± 4,8

ОФВ1% д. в. ↓ 8 (44,4) 13,5 ± 3,2 8 (21,0) 14,9 ± 4,5 3 (10,3)*1-5 15,0 ± 4,1

ОФВ1/ЖЕЛ%↑ 1 (5,6) 11,0 ± 0,0 - - 2 (6,7) 19,0 ± 7,0

ОФВ1/ЖЕЛ% ↓ 5 (27,8) 12,8 ± 3,8 2 (5,2)*1-3 13,5 ± 2,5 3 (10,3) 12,7 ± 2,1

ПОС % д. в. ↑ 1 (5,6) 15,0 ± 0,0 4 (10,5) 20,8 ± 4,3 5 (17,2) 21,8 ± 7,0

ПОС % д. в. ↓ 3 (16,7) 18,7 ± 2,6 7 (18,4) 22,1 ± 8,5 6 (20,7) 22,0 ± 4,6

СОС25-75% д. в. ↑ 1 (5,6) 28,0 ± 0,0 - - 1 (3,4) 37,0 ± 0,0

СОС25-75% д. в. ↓ 5 (27,8) 25,2 ± 4,3 4 (10,5) 28,5 ± 5,7 2 (6,7)*1-5 30,0 ± 2,0

РаО2 мм рт. ст. ↑ 3 (16,7) 12,7 ± 3,9 10 (26,3) 12,4 ± 2,2 9 (31,0) 11,9 ± 3,5

РаО2 мм рт. ст. ↓ 2 (11,1) 11,5 ± 2,5 1 (5,6) 9,0 ± 0,0 3 (10,3) 10,7 ± 1,7

SаO2% ↑ 1 (5,6) 2,3 ± 0,0 6 (15,8) 3,0 ± 0,6 6 (20,7) 3,2 ± 0,9

SаO2% ↓ 1 (5,6) 2,1 ± 0,0 - - 1 (3,4) 3,0 ± 0,0

PaCO2мм рт. ст. ↑ 3 (16,7) 5,8 ± 3,0 1 (2,6) 3,6 ± 0,0 2 (6,7) 5,0 ± 1,0

РаСО2 мм рт. ст. ↓ 4 (22,2) 4,1 ± 1,7 8 (21,0) 4,0 ± 0,9 5 (17,2) 4,0 ± 0,7

Примечание: *– p < 0,05 (φ) между числом пациентов в указанных колонках
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рые изменялись у 27-34% пациентов (в зависимо-
сти от показателя). Вентиляционная способность 
легких, по динамике интегрального показателя 
ОФВ1, чаще ухудшалась, чем улучшалась (у 22,3 и 
11,8% соответственно), ухудшение происходит пре-
имущественно по обструктивному типу. Динамика 
ЖЕЛ чаще была направлена в сторону улучшения, 
чем ухудшения (у 22,3 и 10,6% соответственно), что 
способствовало более частому улучшению показа-
телей оксигенации крови, чем их снижению – РаО2 
(у 25,9 и 8,2% соответственно) и SаO2 (у 15,3 и 3,5% 
соответственно). Показатель PaCO2 чаще снижался, 
чем повышался (20,0 и 7,0%). 

В результате длительной и эффективной ЭКББ 
улучшение вентиляционной способности легких, 
документируемое увеличением ОФВ1, статисти-
чески значимо чаще произошло у пациентов с ис-
ходно сниженным его значением, чем среди тех, у 
кого показатель был в норме (23,4% против 6,1%, 
p < 0,05). При этом ухудшение легочной вентиля-
ции наблюдалось чаще среди пациентов с исходно 
нормальным значением ОФВ1, чем при значитель-
ном его снижении (30,6% против 5,3%, p < 0,05). 

Аналогичная направленность прослеживалась 
относительно показателя жизненной емкости лег-
ких: ЖЕЛ после завершения ЭКББ выросла чаще 
среди пациентов с исходно сниженной вентиляци-
онной способностью легких (47,3 и 14,3%, p < 0,05), 
а уменьшилась реже (5,9 и 14,3%, p > 0,05), чем у 
больных с исходно нормальным ОФВ1. Установле-
но, что снижение показателей функции дыхания в 
результате ЭКББ чаще имеет место при нижнедо-

левой локализации каверн и, соответственно, ниж-
недолевой установке ЭК, что надо учитывать при 
планировании ЭКББ.

При увеличении длительности ЭКББ частота 
положительных изменений функциональных по-
казателей возрастает, а отрицательных – снижа-
ется. Так, увеличения ОФВ1 у больных с длитель-
ностью «до 6 мес.» не отмечено, при «6-11 мес.» 
наблюдалось в 10,5% случаев, а при «12 мес. и бо-
лее» – у 20,7% больных (p > 0,05). Такая же тен-
денция ЖЕЛ, теста Тиффно, ПОС, РаО2 и SаO2. 
Так как длительность ЭКББ связана с распростра-
ненностью и тяжестью поражения, то заживление 
такого процесса чаще проявляется улучшением 
функциональных и газообменных функций, чем 
заживление ограниченного процесса, произо-
шедшее в короткий срок. Чем больше исходная 
выраженность вентиляционных нарушений, зона 
распространения специфического деструктивного 
процесса, что отражается в длительности ЭКББ, 
тем чаще наблюдаются положительные и реже от-
рицательные сдвиги функциональных показателей 
по завершении ЭКББ. 

Следовательно, при туберкулезе легких зна-
чительная выраженность функциональных рас-
стройств и значительная распространенность 
специфического процесса не должны являться 
препятствием к проведению ЭКББ при наличии 
показаний. Проведение ЭКББ в таких условиях 
может не только способствовать заживлению ка-
верн, но и привести к улучшению дыхательных и 
газообменных функций.
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ВКЛАД ТРУДОВОЙ МИГРАЦИИ В ЭПИДЕМИЧЕСКУЮ 
СИТУАЦИЮ ПО ТУБЕРКУЛЕЗУ В КАЛУЖСКОЙ ОБЛАСТИ
И. С. ЛАПШИНА1, Д. И. МАРАПОВ2, С. В. КОСТРОМЦОВ1, Т. В. МЯКИШЕВА3, Б. У. САЛИХОВ1

1ГБУЗ Калужской области «Областная клиническая туберкулезная больница», г. Калуга, Россия
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Цель исследования: изучить влияние миграционных процессов на эпидемическую ситуацию по туберкулезу в Калужской области. 
Материалы и методы. Проанализирована генеральная совокупность мигрантов, обследованных на туберкулез в 2009-2017 гг. в Калужской 
области, а также совокупность мигрантов с выявленным во время обследования туберкулезом.
Результаты. Представлены данные анализа обследования на туберкулез мигрантов в Калужской области. Установлено возрастающее влияние 
больных туберкулезом иностранных граждан на региональную эпидемическую ситуацию по данному заболеванию. Изучена этническая, 
половозрастная структура мигрантов, больных туберкулезом, а также клинические особенности течения туберкулеза у иностранных граждан.
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The objective of the study: to investigate the impact of migration on tuberculosis situation in the Kaluga Region. 
Subjects and methods. The article analyzes the general population of migrants examined for tuberculosis in 2009-2017 in the Kaluga Region, 
as well as the total number of migrants in whom tuberculosis was detected.
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Близость к Москве и развитая инфраструктура 
делают Калужскую область привлекательной для 
трудовой миграции. В нашей стране отсутствуют 
нормативные документы, регулирующие меропри-
ятия по предупреждению и лечению туберкулеза у 
лиц, не являющихся гражданами России [2]. При 
этом увеличивается число иностранных граждан, 
больных туберкулезом, проходящих лечение в орга-
низациях здравоохранения Российской Федерации. 
Ежегодно 26-27% иностранных граждан, у которых 
выявлен туберкулез, получают лечение в противоту-
беркулезных диспансерах России [4]. Программа го-
сударственных гарантий бесплатного оказания меди-
цинской помощи рассчитана на граждан России [3]. 
Полис добровольного медицинского страхования, 
который с 2015 г. должны иметь все иностранные 
граждане и лица без гражданства, находящиеся на 
территории России с целью осуществления трудовой 
деятельности, не предусматривает оплату медицин-
ских услуг по диагностике и лечению туберкулеза.

В соответствии с Постановлением главного госу-
дарственного санитарного врача РФ от 22 октября 
2013 г. № 60 «Об утверждении санитарно-эпидеми-
ологических правил СП 3.1.2.3114-13 "Профилак-
тика туберкулеза"» иностранные граждане и лица 
без гражданства при обращении за получением 
разрешения на временное проживание на террито-
рии Российской Федерации, вида на жительство, 
гражданства или разрешения на работу в Россий-
ской Федерации во внеочередном порядке проходят 
периодический медицинский осмотр на туберкулез, 
а далее – 1 раз в год [3]. По результатам рентгеноло-
гического обследования иностранному гражданину 
выдается справка об отсутствии у него туберкулеза. 
В случае выявления признаков туберкулеза мигрант 
направляется на дообследование для уточнения ди-
агноза. 

Цель исследования: изучение влияния миграци-
онных процессов на эпидемическую ситуацию по 
туберкулезу в Калужской области. 
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Материалы и методы

Проанализированы ежемесячные и годовые отче-
ты ГБУЗ «Областная клиническая туберкулезная 
больница» Калужской области – формы № 8 и № 33 
с 2009 по 2017 г., а также «Журнал учета мигрантов, 
направленных на дообследование» (2011-2017 гг.), 
содержащий сведения о прибывших иностранных 
гражданах, у которых выявлены рентгенологиче-
ские признаки, похожие на туберкулез, в связи с 
чем они были направлены на дообследование для 
уточнения диагноза. Статистическая обработка 
результатов исследования проведена с использо-
ванием программы IBM SPSS Statistics, версия 20. 
Сравнение относительных показателей выполнено 
с помощью критерия хи-квадрат Пирсона [1]. 

Результаты исследования

Проанализировано общее число иностранных 
граждан, обратившихся в поликлиническое отде-
ление ГБУЗ Калужской области «Областная кли-
ническая туберкулезная больница» (ОКТБ) для 
прохождения медицинского обследования на тубер-
кулез с целью получения регистрации временного 
проживания, вида на жительство, разрешения на ра-
боту или патента на работу. Учет числа иностранных 
граждан, обратившихся для медицинского обследо-
вания на туберкулез, ведется в Калужской области с 
2009 г. Из табл. 1 следует, что с 2009 по 2017 г. число 
мигрантов значительно возросло.

Учет мигрантов, направленных на дообследо-
вание в ОКТБ, ведется с 2011 г. Число мигрантов, 

направленных на дообследование, возросло с 2011 г. 
почти в 2 раза и в 2017 г. составило 436 человек, что 
существенно увеличило нагрузку на противотубер-
кулезную службу. При этом динамика доли мигран-
тов, направленных на дообследование, была незна-
чительной: показатель в среднем составлял 1,2%.

Изучив изменения доли мигрантов, не явившихся 
на дообследование, в структуре направленных для 
его прохождения установлено статистически значи-
мое снижение процента неявки на дообследование 
за исследуемый период (p < 0,001). Важно отметить, 
что дальнейший учет этой когорты иностранных 
граждан не ведется, сведения о них не передаются 
в Федеральную миграционную службу и службу 
Роспотребнадзора. Поэтому существует риск, что 
эти люди могут пройти обследование незаконным 
путем или перейти «на нелегальное положение».

Абсолютное число иностранных граждан, у кото-
рых при дообследовании был выявлен туберкулез, 
выросло с 38 человек в 2009 г. до 110 человек в 2017 г. 
При этом доля выявленных больных туберкулезом 
среди всех обследованных иностранных граждан 
в указанный период была стабильной, составляя 
от 0,2 до 0,3%.

Показатель заболеваемости туберкулезом среди 
мигрантов увеличивался с каждым годом. В 2017 г. 

его значение составило 365,6 случая на 100 тыс. об-
следованных иностранных граждан, что более чем 
в 10 раз больше, чем заболеваемость туберкулезом 
среди постоянного населения Калужской области 
за тот же год, составившая 24,7 на 100 тыс. посто-
янного населения. На рис. 1 представлена динамика 
заболеваемости туберкулезом среди мигрантов по 
данным обследования за 2009-2017 гг.

Изменения заболеваемости туберкулезом среди 
мигрантов в течение исследуемого периода были 

Годы 2009 2010 2011 2012 2013 2014 2015 2016 2017

Обследовано всего мигрантов 20 831 20 368 23 714 30 256 33 246 39 917 42 597 40 690 30 090

Направлены на дообследование Учет 
не велся

Учет 
не велся

274
1,2%

381
1,3%

439
1,3%

418
1%

494
1,2%

440
1,1%

436
1,4%

- в т.ч. не явились на дообследование Учет 
не велся

Учет 
не велся

104
37,9%

178
46,7%

204
46,5%

62
14,8%

86
17,4%

19
4,3%

17
3,8%

При дообследовании выявлен туберкулез 38
0,2%

50
0,2%

67
0,3%

99
0,3%

108
0,3%

103
0,3%

131
0,3%

90
0,2%

110
0,3%

Территориальная заболеваемость 
туберкулезом, случаев на 100 тыс. постоянного 
населения

68,6 65,0 61,1 59,6 60,6 62,1 53,9 40,3 40,1

Доля мигрантов в структуре территориального 
показателя заболеваемости, % 9,0 10,4 11,2 15,8 17,7 16,0 20,7 22,0 27,0

Таблица 1. Число обследованных в ОКТБ мигрантов и выявленных среди них больных туберкулезом (абс., %)
Table 1. The number of migrants examined in Regional Clinical Tuberculosis Hospital and detected cases of tuberculosis among them (abs., %)
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Рис. 1. Динамика заболеваемости туберкулезом 
среди мигрантов за 2009-2017 гг.
Fig. 1. Changes in tuberculosis incidence in migrants during 2009-2017
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Согласно полученным данным, прошли полный 
курс лечения от туберкулеза в учреждениях здра-
воохранения Калужской области за 2013-2017 гг. 
только 22,5% мигрантов. За исключением умерших 
от туберкулеза, 76,4% больных мигрантов не при-
ступили к лечению или прервали его. 

Проанализирована структура больных по этни-
ческому, гендерному и возрастному признакам. Ис-
следуемый период составил с 2013 по 2017 г., так 
как учет сведений о мигрантах с выявленным ту-
беркулезом осуществлялся в ОКТБ только с 2013 г.

При анализе структуры больных туберкулезом 
иностранных граждан по полу установлено, что 
большинство из них составляли мужчины (84,8%), 
доля женщин была существенно ниже (15,2%) 
(табл. 3). 

На рис. 2 сопоставлена динамика заболеваемости 
мигрантов туберкулезом в зависимости от пола.

Проведенный анализ показал, что различия забо-
леваемости туберкулезом среди мигрантов (мужчин 
и женщин) в динамике характеризовались перио-
дичными изменениями. В 2013 г. заболеваемость 
была выше среди мужчин, различия были стати-

стически значимыми (p = 0,048). В последующие 
четные годы (2014, 2016) частота случаев тубер-
кулеза среди мигрантов была существенно выше 
среди мужчин (p < 0,01). В нечетные годы (2015, 
2017) различия были статистически незначимыми 
(p = 0,065 и p = 0,465). При этом по данным за 2017 г. 
заболеваемость туберкулезом оказалась выше среди 
женщин, составив 415,3 на 100 тыс. обследованных 
мигрантов женского пола (среди мужчин за тот же 
год – 352,5 на 100 тыс. обследованных). 

При оценке заболеваемости туберкулезом сре-
ди мигрантов-мужчин в динамике статистически 
значимые различия отсутствовали (p = 0,443), что 
свидетельствует о стабильном уровне данного по-
казателя. Напротив, колебания заболеваемости 
туберкулезом среди мигрантов-женщин оказались 

статистически значимыми (p < 0,01). Минималь-
ный уровень заболеваемости отмечался в 2009 г. 
(182,4 случая на 100 тыс. обследованных мигран-
тов), максимальный – в 2017 г. (365,6 случая на 
100 тыс. обследованных мигрантов).

Территориальный показатель заболеваемости в 
Калужской области в 2009-2017 гг., рассчитанный 
по данным отчетной формы № 8, характеризовал-
ся постепенным снижением с 68,6 до 40,1 случая 
на 100 тыс. населения. При этом доля иностран-

ных граждан в структуре территориальной забо-
леваемости, напротив, увеличивалась с 9,0 до 27%, 
наблюдаемый рост был статистически значимым 
(p < 0,01). Полученные данные свидетельствуют 
о возрастающей роли миграционных процессов в 
ухудшении эпидемической обстановки по тубер-
кулезу в Калужской области.

Результаты наблюдения за больными туберкуле-
зом мигрантами за последние 5 лет представлены 
в табл. 2.

Рис. 2. Динамика заболеваемости туберкулезом 
среди мигрантов разного пола за 2013-2017 гг.
Fig. 2. Changes in tuberculosis incidence among migrants of different 
genders during 2013-2017

Критерии
Годы

Всего
2013 2014 2015 2016 2017

Число мигрантов, больных туберкулезом, в т.ч.: 108 103 131 90 110 542
100%

- получили лечение от туберкулеза в полном объеме в Калужской 
области 

28 
25,9%

17
16,5%

27
20,6%

27
30%

23
20,9%

122
22,5%

- умерли от туберкулеза 1
0,9%

1
0,9%

1
0,7%

3
3,3% 0 6

1,1%

- не приступили к лечению или прервали его 79
73,2%

85
82,6%

103
78,7%

60
66,7%

87
79,1%

414
76,4%

Таблица 2. Результаты наблюдения за мигрантами, больными туберкулезом (абс., %)
Table 2. Results of follow-up over migrants ill with tuberculosis (abs., %)

Таблица 3. Распределение мигрантов, больных 
туберкулезом, по полу (абс., %)
Table 3. Gender breakdown of migrants ill with tuberculosis (abs., %)

Годы 2013 2014 2015 2016 2017 Всего

Мужчины 94
87%

96
93,2%

105 
80,2%

81
90%

84
76%

460
84,8%

Женщины 14
13%

7
6,8%

26
19,8%

9
10%

26
24%

82
15,2%

356,3

323,7

337,8

274,9

352,5

203,9

68,2

226

80,2

415,3
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статистически значимыми (p < 0,01), минимальный 
уровень заболеваемости отмечался в 2014 г. и со-
ставлял 68,2 на 100 тыс. обследованных мигрантов 
женского пола. Максимум заболеваемости отме-
чался в 2017 г. и составлял 415,3 на 100 тыс. обсле-
дованных.

При анализе возрастной структуры больных 
туберкулезом все пациенты были разделены на 
2 группы: трудоспособные (18-54 года – женщины, 
18-59 лет – мужчины) и нетрудоспособные (55 лет 
и старше – женщины, 60 лет и старше – мужчи-
ны). Среди мигрантов, больных туберкулезом, доля 
трудоспособных граждан составила 96,8%, а доля 
нетрудоспособных – 3,2% (табл. 4).

Показатели заболеваемости туберкулезом среди 
трудоспособных и нетрудоспособных мигрантов в 
динамике представлены на рис. 3.

Общий показатель заболеваемости за 2013-2017 гг. 
среди мигрантов трудоспособного возраста соста-
вил 306,2 на 100 тыс. обследованных, а среди ми-
грантов нетрудоспособного возраста оказался почти 
в 3 раза ниже – 112,8 на 100 тыс. обследованных. 
Различия показателей были статистически значи-
мыми (p < 0,001).

При сравнении заболеваемости туберкулезом 
мигрантов трудоспособного и нетрудоспособного 
возраста за разные годы тенденция, выявленная 

Возрастные 
периоды

Годы
Всего

2013 2014 2015 2016 2017

Трудоспособный 
возраст

105
97,2%

98
95,1%

124
94,6%

89
98%

109
99,1%

525
96,8%

Нетрудоспособный 
возраст

3
2,8%

5
4,9%

7
5,4%

1
2%

1
0,9%

17
3,2%

Таблица 4. Распределение больных туберкулезом среди 
мигрантов (абс., %)
Table 4. Distribution of tuberculosis cases among migrants (abs., %)

для общих показателей, подтверждалась, однако 
различия годовых показателей были статистически 
незначимыми (p > 0,05), за исключением данных за 
2016 г. (p = 0,019).

Изменения заболеваемости туберкулезом среди 
обследованных мигрантов трудоспособного возрас-
та за 2013-2017 гг. были статистически значимыми 
(p = 0,01), а среди мигрантов нетрудоспособного 
возраста – несущественными (p = 0,487).

На рис. 4 сопоставлены значения заболеваемости 
туберкулезом среди обследованных мигрантов в за-
висимости от страны выезда. Различия показателей 
среди мигрантов, прибывших из разных стран, были 
статистически значимыми (p < 0,001).

Исходя из полученных данных, наибольшей 
частотой случаев туберкулеза, выявленного при 
обследовании, отличались мигранты, прибывшие 
из Туркмении (1 960,8 на 100 тыс. обследованных 
мигрантов). На втором месте были прибывшие из 
Монголии (892,9 на 100 тыс. обследованных мигран-
тов), на третьем – прибывшие из Киргизии (794,4 на 
100 тыс. обследованных мигрантов). Наименьшие 
значения заболеваемости туберкулезом отмечались 
среди мигрантов из Вьетнама (122,4 на 100 тыс. об-
следованных), Молдовы (230,2 на 100 тыс. обсле-
дованных) и Узбекистана (236,1 на 100 тыс. обсле-
дованных). 

Рассмотрели распределение мигрантов, боль-
ных туберкулезом, по районам Калужской области 
(рис. 5).

Установлено, что наибольшее число больных ту-
беркулезом мигрантов локализовалось в Боровском, 
Жуковском, Малоярославецком районах, гг. Калуге 
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Рис. 3. Динамика заболеваемости туберкулезом 
среди мигрантов разного возраста за период с 2013 
по 2017 г.
Fig. 3. Changes in tuberculosis incidence among migrants of different 
ages during 2013-2017

Рис. 4. Сравнение общей заболеваемости 
туберкулезом за 2013-2017 гг. среди обследованных 
мигрантов в зависимости от страны выезда
Fig. 4. Comparison of total tuberculosis incidence for 2013-2017 
among examined migrants depending on the country of origin
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и Обнинске. Вероятно, это объясняется большим 
притоком трудовых мигрантов в эти районы в связи 
с близостью с Москвой. Важно отметить, что часто 
место временной регистрации проживания у ми-

грантов не является местом фактического житель-
ства, что значительно усложняет привлечение их 
к лечению.

Далее были изучены клинико-рентгенологиче-
ские особенности туберкулезного процесса среди 
мигрантов. Из табл. 5 следует, что у мигрантов 
чаще всего выявлялся инфильтративный туберку-
лез (86,5%). Значительно реже диагностировался 
очаговый (6,6%) и диссеминированный (3,5%) ту-
беркулез легких. Такие процессы, как туберкуле-
ма, плеврит, фиброзно-кавернозный туберкулез, 
казеозная пневмония, туберкулез внутригрудных 
лимфатических узлов и цирротический туберкулез 
легких, регистрировались в единичных случаях. 

Динамика доли больных, выделяющих мико-
бактерии (МБТ+) с мокротой, а также пациентов с 
распадом легочной ткани (CV+) среди мигрантов 
за 2013-2017 гг. представлена в табл. 6.

В соответствии с полученными результатами, 
доля МБТ+ среди мигрантов с туберкулезом за весь 
исследуемый период составляла 12,2%, минималь-
ный показатель отмечался в 2014 г. (6,8%), а макси-
мальный – в 2017 г. (22,7%). Доля деструктивных 
процессов (CV+) среди всех случаев туберкулеза за 

Перемышльский

0,2-1,3

1,9-3,5

7,7-32,1

Малоярославецкий

Обнинск

Жуковский

Боровский

Дзержинский

Калуга

Тарусский

Форма туберкулеза
Годы

Всего
2013 2014 2015 2016 2017

Инфильтративный 94 
87%

90 
87,5%

112 
85,4%

76
84,4

97
88,2%

469
 86,5%

Очаговый 8
7,4%

7 
6,8%

13 
9,9%

2
2,2%

6
5,4%

36 
6,6%

Диссеминированный 3 
2,8%

4 
3,9%

4 
3,1%

4
4,6%

4
3,6%

19
 3,5%

Туберкулема 0 0 1
0,8% 0 0 1 

0,2%

Туберкулезный плеврит 0 1 
0,9% 0 2

2,2% 0 3
0,5%

ФКТ 1 
0,9%

1
0,9%

1
0,8%

2
2,2%

1
0,9%

6
1,3% 

Казеозная пневмония 0 0 0 1
1,1% 0 1

0,2%

Цирротический 2 
1,9% 0 0 2

2,2% 0 4
 0,7%

ТВГЛУ 0 0 0 1
1,1%

2
1,9%

3
0,5%

Таблица 5. Клинические формы туберкулеза у мигрантов (абс., %)
Table 5. Clinical forms of tuberculosis in migrants (abs., %)

Рис. 5. Распределение мигрантов, больных 
туберкулезом, по районам Калужской области
Fig. 5. Distribution of migrants ill with tuberculosis as per districts 
of the Kaluga Region

Таблица 6. Динамика доли случаев бактериовыделения (МБТ+) и деструктивных процессов (СV+) в структуре 
случаев выявленного туберкулеза среди мигрантов (абс., %)
Table 6. Changes in the number of cases with bacillary excretion (MTB+) and destruction (СV+) among new tuberculosis cases in migrants (abs., %)

Формы 
туберкулеза

Годы
Всего p

2013 2014 2015 2016 2017

МБТ+ 8
7,4%

7
6,8%

12
9,1%

14
15,4%

25
22,7%

66
12,2 < 0,001*

CV+ 18
16,7%

20
19,4%

24
18,3%

24
26,4%

38
34,5%

124
22,9 0,008*

Примечание: * ‒ различия показателей статистически значимы (p < 0,05)
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2013-2017 гг. составляла 22,9%, наименьшей была 
в 2013 г. (16,7%), а наивысшей – в 2017 г. (34,5%). 
Наблюдавшийся рост частоты случаев с бактерио-
выделением (МБТ+) и наличием деструкции ле-
гочной ткани  (CV+) в структуре заболеваемости 
туберкулезом среди мигрантов за 2013-2017 гг. был 
статистически значимым (p < 0,001 и p = 0,008 со-
ответственно).

Выводы

1. Число иностранных граждан, прибывающих в 
Калужскую область, ежегодно растет, за последние 
9 лет их число увеличилось почти вдвое. При этом за 
указанный период число выявленных больных тубер-
кулезом выросло в 3,5 раза. Увеличивается вклад ми-
грационных процессов в ухудшение эпидемической 
обстановки по туберкулезу в Калужской области.

2. Основная доля иностранных граждан, больных 
туберкулезом, представлена мужчинами трудоспо-

собного возраста. Наиболее высокая заболеваемость 
туберкулезом регистрировалась среди прибывших из 
Туркменистана, Монголии и Киргизии.

3. В большинстве случаев среди иностранных 
граждан отмечался инфильтративный туберкулез 
легких. За последние 5 лет данная категория па-
циентов характеризовалась существенным ростом 
частоты случаев туберкулеза с бактериовыделе-
нием (с 7,4 до 22,7%) и распадом легочной ткани 
(16,7 до 34,5%).

4. Для повышения эпидемического благо-
получия в регионе необходимо взаимодействие 
смежных ведомств, а также мониторинг за ино-
странными гражданами, больными туберкулезом, 
который позволил бы вести строгий учет мигран-
тов, не явившихся на дообследование, достовер-
но отслеживать выезд этих людей в свои страны, 
эффективность и исходы лечения, а также вести 
строгий учет мигрантов, прервавших или уклоня-
ющихся от лечения.
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ЭФФЕКТИВНОСТЬ ЛЕЧЕНИЯ ТУБЕРКУЛЕЗА 
У БЕРЕМЕННЫХ В СРАВНЕНИИ С БОЛЬНЫМИ 
ТУБЕРКУЛЕЗОМ БЕЗ БЕРЕМЕННОСТИ
 А. В. НЕСТЕРЕНКО1, В. Н. ЗИМИНА2, Е. Н. БЕЛОБОРОДОВА2, Н. Л. КАРПИНА3, С. И. КАЮКОВА3

1КГБУЗ «Красноярский краевой противотуберкулезный диспансер № 1», г. Красноярск, Россия
2ФГАОУ ВО «Российский университет дружбы народов», Москва, Россия
3 ФГБНУ «Центральный научно-исследовательский институт туберкулеза», Москва, Россия

Цель исследования: сравнить эффективность химиотерапии и результаты лечения туберкулеза у женщин в зависимости от наличия 
беременности. 
Материалы и методы. Проведен анализ медицинской документации 218 женщин, больных туберкулезом с ВИЧ-негативным статусом: 
группа ТБ + Б ‒ 109 беременных пациенток с туберкулезом, группа ТБ ‒ 109 пациенток с туберкулезом, без беременности. Пациентки 
группы ТБ отобраны по принципу «копия-пара» к пациенткам группы ТБ + Б с учетом возраста, социального статуса, характера течения 
туберкулезного процесса, деструкции легочной ткани, бактериовыделения и спектра лекарственной устойчивости возбудителя. 
На фоне лечения туберкулеза беременность наступила у 72,5% (n = 79) пациенток основной группы. Беременность закончилась родами у 67,0% 
(n = 73) женщин, у 23,0% (n = 25) ‒ искусственным прерыванием беременности по желанию женщины в сроках до 12 нед. беременности. 
Лечение препаратами основного ряда назначали 55,0 и 42,2% пациенткам 1-й и 2-й групп (pχ2 > 0,05); комбинацию препаратов основного 
и резервного рядов (в случае лекарственной устойчивости к изониазиду) использовали 22,0 и 37,6% (pχ2 > 0,05); препаратами резерва 
(по поводу МЛУ/ШЛУ-ТБ) 22,9 и 23,9% (pχ2 > 0,05) пациенток. Длительность основного курса лечения туберкулеза у беременных женщин 
составила 11,6 ± 4,7 мес., у небеременных 14,3 ± 3,8. При этом у беременных женщин четверть курса химиотерапии пришлась на беременность.
Полученные результаты. Гепатотоксические реакции на противотуберкулезные препараты имели место только у беременных. При ВИЧ- 
негативном статусе эффективность лечения туберкулеза у беременных сопоставима с таковой у женщин без беременности (58,7 ± 4,7 
и 61,5 ± 4,7%, pχ2 > 0,05). Летальность от прогрессирования туберкулеза у беременных не превышала летальность пациенток без беременно-
сти (5,5 ± 2,2 и 7,4 ± 2,1%, pχ2 > 0,05). Развитие рецидива туберкулеза регистрировали с одинаковой частотой у женщин, которые получали 
противотуберкулезную терапию во время беременности, и у женщин без беременности (3,1 и 4,4%, pχ2 > 0,05).
Ключевые слова: туберкулез, беременность, результаты лечения
Для цитирования:  Нестеренко А. В., Зимина В. Н., Белобородова Е. Н., Карпина Н. Л., Каюкова С. И. Эффективность лечения туберкулеза 
у беременных в сравнении с больными туберкулезом без беременности // Туберкулёз и болезни лёгких. – 2018. – Т. 96, № 11. – С. 52-59.  
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EFFECTIVENESS OF TUBERCULOSIS TREATMENT IN THE PREGNANT TUBERCULOSIS 
PATIENTS VERSUS THOSE NONPREGNANT  

 А. V. NESTERENKO1, V. N. ZIMINА2, E. N. BELOBORODOVА2, N. L. KАRPINА3, S. I. KАYUKOVА3

1Krasnoyarsk Regional TB Dispensary No. 1, Krasnoyarsk, Russia
2People's Friendship University of Russia, Moscow, Russia
3Central Tuberculosis Research Institute, Moscow, Russia

The objective of the study: to compare the effectiveness of tuberculosis chemotherapy and treatment outcomes in the pregnant patients versus 
those nonpregnant. 
Subjects and methods. Medical records of 218 HIV negative women ill with tuberculosis were analyzed: TB + Pregnancy Group included 
109 pregnant tuberculosis patients; and TB Group included 109 nonpregnant female tuberculosis patients. The patients from TB Group were enrolled 
in order to match patients from TB + Pregnancy Group regarding the age, social status, specific features of the disease, lung tissue destruction, 
bacillary excretion, and drug resistance profile. 
During treatment of tuberculosis, 72.5% (n = 79) of patients from the main group got pregnant. Pregnancy resulted in delivery in 67.0% (n = 73) 
of women, and in 23.0% (n = 25) of women, it was electively terminated before the 12th week of pregnancy.  
First line drugs were prescribed to 55.0 and 42.2% of patients from Groups 1 and 2 (pχ2 > 0.05); combinations of first line and reserve drugs 
(due to resistance to isoniazid) were used in 22.0 and 37.6% (pχ2 > 0.05) respectively; and reserve drugs (due to MDR/XDR TB) were used in 22.9 and 
23.9% (pχ2 > 0,05) of patients. The main course of tuberculosis treatment lasted for 11.6 ± 4.7 months in the pregnant patients and 14.3 ± 3.8 months 
in those nonpregnant. And pregnant patients had one forth part of their chemotherapy coinciding with their pregnancy.
Results: Only pregnant patients developed hepatotoxic reactions to anti-tuberculosis drugs. In HIV negative patients, treatment effectiveness 
was compatible in the pregnant and nonpregnant patients (58.7 ± 4.7 and 61.5 ± 4.7%, pχ2 > 0.05). Mortality due to progression of tuberculosis 
in the pregnant did not exceed the mortality in the nonpregnant ones (5.5 ± 2.2 and 7.4 ± 2.1%, pχ2 > 0.05). The frequency of relapses was the same 
in the pregnant women receiving anti-tuberculosis therapy and those nonpregnant (3.1 and 4.4%, pχ2 > 0.05).
Key words: tuberculosis, pregnancy, treatment outcomes  
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Лечение туберкулеза во время беременности яв-
ляется одним из самых сложных разделов во фти-
зиатрии. Подходы к ведению беременных женщин, 
больных туберкулезом, в нашей стране отличаются 
от международной практики. В России действую-
щие нормативные документы определяют абсо-
лютные показания для прерывания беременности 
у больной туберкулезом женщины с относительны-
ми противопоказаниями при менингоэнцефалите 
и милиарном туберкулезе из-за высокого риска 
летального исхода [3, 4]. В мире не обсуждается 
необходимость прерывания желанной беременно-
сти у женщин, больных туберкулезом. Напротив, в 
клинических рекомендациях представлены разде-
лы по лечению туберкулеза во время беременности 
[2, 6]. Данные зарубежных исследований [16, 17] 
демонстрируют, что беременность не оказывает не-
гативного влияния на течение туберкулеза и эффек-
тивность его лечения. Замечено, что в послеродовом 
периоде достоверно повышается риск развития и 
прогрессирования туберкулеза, но при целенаправ-
ленном обследовании женщин после родов и свое- 
временном назначении адекватной химиотерапии 
возможен благоприятный исход лечения туберку-
леза, такой же как у небеременных женщин [12, 15, 
18, 19]. Поэтому отечественные региональные ис-
следования по сравнительному анализу течения и 
лечения туберкулеза у женщин со схожим социаль-
ным статусом при наличии/отсутствии беременно-
сти представляют несомненную актуальность.

Цель исследования: сравнить эффективность 
химиотерапии и результаты лечения туберкулеза 
у женщин в зависимости от наличия беременности. 

Материалы и методы

Дизайн исследования. В период с 2010 по 2014 г. 
под наблюдением в КГБУЗ «Красноярский краевой 
противотуберкулезный диспансер № 1» находилось 
133 беременных, больных туберкулезом, из них 
24 (18%) пациентки имели сочетание ВИЧ-инфек-
ции с туберкулезом (ВИЧ-и/ТБ). В соответствии 
с региональным порядком по оказанию противоту-
беркулезной помощи все пациентки с туберкулезом 
при установлении беременности госпитализиро-
ваны в стационар КГБУЗ «Красноярский краевой 
противотуберкулезный диспансер № 1» для опреде-
ления тактики ведения и способа родоразрешения.

Учитывая известные особенности течения ту-
беркулеза при ВИЧ-инфекции, для получения 
репрезентативных результатов ВИЧ-позитивные 
женщины были исключены из исследования. Таким 
образом, в исследование включено 109 беременных, 
больных туберкулезом, с ВИЧ-негативным стату-
сом. К ним по принципу «копия-пара» подбирали 
небеременных женщин, больных туберкулезом, на-
ходившихся на лечении в КГБУЗ «Красноярский 
краевой противотуберкулезный диспансер № 1» в 
данный период времени. Отбор пациенток группы 

сравнения происходил с учетом: возраста, социаль-
ного статуса (уровня образования, жилищно-бы-
товых условий проживания, трудовой занятости; 
наличия никотиновой, алкогольной и наркотиче-
ской зависимости); особенностей туберкулезного 
процесса (даты регистрации случая туберкулеза на 
врачебной комиссии ‒ ЦВКК; характера течения и 
распространенности туберкулезного процесса; на-
личия деструкции в легочной ткани; бактериовыде-
ления и спектра лекарственной чувствительности 
возбудителя). В итоге сформировано две группы 
больных: группа ТБ + Б ‒ 109 беременных больных 
туберкулезом; группа ТБ ‒ 109 небеременных жен-
щин, больных туберкулезом (отобраны по принци-
пу «копия-пара» к пациенткам группы ТБ + Б (рис.).

Наблюдение за женщинами продолжалось до 
01.02.2016 г. включительно. 

Данные о результатах наблюдения каждой жен-
щины, полученные из медицинской документации, 
при сборе анамнеза, обследовании и динамическом 
наблюдении, вносили в базу данных электронной 
таблицы Microsoft Excel 2007. 

Тип исследования: случай-контроль.

Пациентки, больные активным туберкулезом, находившиеся под наблюдением
в КГБУЗ «Красноярский краевой противотуберкулезный диспансер № 1»

в период 2010-2014 гг.

Возраст от 17 до 45 лет

Пациентки

Социальный статус

Дата утверждения диагноза на ЦВКК (год и месяц заседания ВК)

1-я группа: беременные (ТБ + Б)
n = 109

Место проживания
(город/село)

Трудовая
занятость

Образование

2-я группа: небеременные (ТБ)
n = 109

Распространенность процесса в легочной ткани

Впервые
выявленный

Лекарственная
чувствительность

Моно- и
полирезистентность МЛУ ШЛУ

Хроническое
течение

Рецидив

1-2 сегмента Доля Одно легкое Оба легких

Наличие деструкции в легочной ткани

CV (-) CV (+)

Наличие бактериовыделения

МБТ (-) МБТ (+)

Характер течения туберкулеза

«копия-пара»

Рис. Схема подбора пациенток по принципу 
«копия-пара»
Fig. The chart for enrollment of patients to match characteristics 
of those from TB+Pregnancy Group
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Статистический анализ. Статистическую об-
работку данных проводили с помощью статисти-
ческого пакета прикладных программ IBM SPSS 
Statistics v. 19. Для определения подчинения зако-
ну нормального распределения количественных 
данных использовали критерий Шапиро ‒ Уилка. 
При уровне значимости (p) меньше 0,05 гипоте-
зу о нормальности распределения отвергали. Все 
количественные данные, полученные в результате 
исследования, не подчинялись закону нормального 
распределения, в связи с чем они представлены в 
виде медианы и 25 и 75 перцентилей [Ме (P25; P75)]. 
Категориальные (номинальные) данные указаны в 
виде доли (в процентах) и ошибки доли (% ± ошиб-
ка %). Различия между качественными (номиналь-
ными) признаками оценивали с помощью критерия 
χ2, pχ2 – уровень значимости принят менее 0,05. Если 
хотя бы в одной строке показатель был менее 4, то 
использовали поправку Йейтса.

Характеристика клинического материала. Соци-
ально-демографическая характеристика пациенток 
в исследуемых группах практически не отличалась, 
так как группа ТБ набрана по принципу «копия-па-
ра» к пациенткам группы ТБ + Б (табл. 1).

Характеристики туберкулеза в группах представ-
лены в табл. 2.

Характеристики процесса у пациенток с впервые 
установленным диагнозом туберкулеза и рециди-
вом приведены в табл. 3.

Среди пациенток обеих групп с наибольшей ча-
стотой регистрировали инфильтративную форму 
туберкулеза. 

У пациенток с хроническим течением туберкуле-
за в обеих группах из клинических форм также пре-
обладал инфильтративный туберкулез (35,6 ± 3,5 
и 48,9 ± 4,8%, χ2 = 0,018; p = 0,135 соответственно) 
(табл. 4). 

Как видно из табл. 3 и 4, характеристики туберку-
лезного процесса у женщин в группах сравнения по 
основным критериям существенно не различались. 

У 72,5% (n = 79) пациенток группы ТБ + Б бере-
менность наступила на фоне лечения туберкулеза. 
Из 64 женщин с впервые выявленным и рецидивом 
туберкулеза диагноз был установлен в I триместре 
беременности у 28,3% (n = 18). 

У подавляющего большинства женщин беремен-
ность закончилась родами ‒ 67,0% (n = 73/109), 
у 23,0% (n = 25/109) ‒ искусственным прерывани-
ем беременности по желанию женщины в сроках до 
12 нед. Медицинские показания для прерывания 
беременности в сроках от 12 до 21 нед. определены 
в 10,0% (n = 11) случаев. Медицинские показания 
для прерывания беременности ‒ прогрессирование 
туберкулезного процесса в сочетании с гемодина-
мическими нарушениями в плаценте. 

Противотуберкулезную терапию проводили 
согласно действующему на указанный временной 
период приказу МЗ РФ от 21 марта 2003 г. № 109 
«О  совершенствовании противотуберкулезных 

мероприятий в Российской Федерации» с учетом 
спектра лекарственной устойчивости и критери-
ям Food and Drug Administration (FDA, США) по 
использованию препаратов у беременных. Из схем 
химиотерапии для лечения туберкулеза с множе-
ственной лекарственной устойчивостью (МЛУ-ТБ) 
возбудителя исключали аминогликозиды и гли-

Таблица 1. Социально-демографическая характеристика 
пациенток из групп
Table 1. Social and demographic characteristics of female patients from 
groups

Показатели Группа ТБ + Б
n = 109

Группа ТБ
n = 109 рχ²

Средний возраст, 
лет (М ± SD)*

26,7 ± 4,8
-

26,7 ± 5,7
- -

абс. % абс. %

Официальный брак 32 29,4 ± 4,4 18 16,5 ± 3,6 < 0,05

Наличие детей 
в семье 61 55,9 ± 2,3 54 49,5 ± 3,2 > 0,05

Место и условия проживания

Город 59 54,1 ± 4,8 56 51,4 ± 4,8 > 0,05

Село 50 45,9 ± 4,8 53 48,6 ± 4,8 > 0,05

Общежитие 5 4,6 ± 2,0 3 2,8 ± 1,6 > 0,05

Благоустроенное 
жилье 48 44,4 ± 4,8 47 43,1 ± 4,7 > 0,05

Неблагоустроенное 
жилье 55 50,9 ± 4,8 59 54,1 ± 4,8 > 0,05

Собственное жилье 97 89,0 ± 3,0 96 88,1 ± 3,1 > 0,05

Съемное жилье 12 11,0 ± 3,0 13 11,9 ± 3,1 > 0,05

Образование

Высшее 1 0,9 ± 0,9 2 1,8 ± 1,3 > 0,05

Среднее 92 84,4 ± 3,5 84 70,0 ± 4,5 > 0,05

Неоконченное 
среднее 16 14,7 ± 3,4 22 20,1 ± 4,2 > 0,05

Трудоспособность

Не работают 83 76,1 ± 4,1 73 67,0 ± 4,5 > 0,05

Работают 7 6,4 ± 2,4 24 22,0 ± 4,0 < 0,01

Инвалиды по ТБ 16 14,7 ± 3,4 8 7,3 ± 2,5 > 0,05

Учащиеся 3 2,8 ± 1,6 4 3,7 ± 1,8 > 0,05

Вредные привычки

Никотиновая 
зависимость 74 67,9 ± 4,5 69 63,3 ± 4,6 > 0,05

Алкогольная 
зависимость 35 32,1 ± 4,5 47 43,1 ± 4,7 > 0,05

Наркотическая 
зависимость 3 2,8 ± 1,6 2 1,8 ± 1,3 > 0,05

Продолжали прием 
ПАВ в период 
беременности

1 0,9 ± 0,9 - - -

Контакт с больным ТБ

Бытовой 46 42,2 ± 4,7 50 45,8 ± 4,8 > 0,05

В учреждениях 
ФСИН 10 9,2 ± 2,8 8 7,3 ± 1,3 > 0,05

Сопутствующие заболевания

Хронический 
вирусный гепатит С 9 8,3 ± 2,6 9 8,3 ± 2,6 > 0,05

Примечание: * М ‒ среднее значение, SD – стандартное 
отклонение
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копептид ввиду потенциального тератогенного 
действия. Мониторинг за лечением осуществля-
ли согласно приказу МЗ РФ от 13.02.2004 г. № 50 
«О введении в действие учетной и отчетной доку-
ментации мониторинга туберкулеза».

Режимы химиотерапии (РХТ) в период беремен-
ности у пациенток с впервые выявленным туберку-
лезом и рецидивом представлены в табл. 5. Лечение 
препаратами основного ряда получали 70,1 ± 4,8% 
(n = 45) женщин группы ТБ + Б и 54,6  ±  4,7% 
(n = 35) группы ТБ (pχ2 = 0,046). Комбинацию пре-

паратов основного и резервного рядов применяли 
чаще у пациенток группы ТБ (26,7 ± 4,6%; n = 17 
против 14,0 ± 4,7%; n = 9 группы ТБ + Б, pχ2 = 0,019). 

Примечание: здесь и в табл. 4 * ‒ p < 0,05;  
** ТЛЧ ‒ тест лекарственной чувствительности;  
*** ‒ от числа протестированных

Таблица 2. Характеристика туберкулезного процесса 
у пациенток исследуемых групп 
Table 2. Specific features of the disease in the patients from the studied 
groups 

Таблица 4. Характеристика туберкулезного процесса 
у пациенток, имевших ранее неэффективный курс 
химиотерапии, в сравниваемых группах
Table 4. Features of the course of the disease in the patients with previous 
treatment failures from the compared groups

Таблица 5. Химиотерапия впервые выявленного 
туберкулеза и рецидивов у пациенток сравниваемых 
групп
Table 5. Chemotherapy of new tuberculosis cases and relapses in the 
patients from the compared groups

Таблица 3. Характеристика впервые выявленного 
туберкулезного процесса и рецидивов среди пациенток 
сравниваемых групп  
Table 3. Characteristic of new tuberculosis cases and relapses in the patients 
from the compared groups 

Показатели
1-я группа ТБ + Б

n = 109
2-я группа ТБ

n = 109 рχ²

абс. % абс. %

Характеристика туберкулезного процесса

Впервые 
выявленный 56 51,4 ± 4,8 57 52,3 ± 4,8 > 0,05

Рецидив 8 7,3 ± 2,5 7 6,4 ± 2,3 > 0,05

Хроническое 
течение 45 41,3 ± 4,7 45 41,3 ± 4,7 > 0,05

Характеристика
Группа ТБ + Б

n = 64
Группа ТБ

n = 64 рχ²

абс. % абс. %

Клинические формы туберкулеза органов дыхания

Инфильтративная 41 64,0 ± 4,8 34 53,1 ± 4,8 > 0,05

Диссеминированная 21 32,8 ± 2,8 21 32,8 ± 2,8 > 0,05

Очаговая 1 1,6 ± 1,2 3 4,6 ± 1,8 > 0,05

Фиброзно- 
кавернозная 0 0,0 4 6,3 ± 2,4 -

Кавернозная 0 0,0 2 3,2 ± 2,1 -

Туберкулема 1 1,6 ± 1,2 0 0,0 -

Эпидемическая характеристика туберкулезного процесса

МБТ (+) 38 59,3 ± 3,6 36 56,2 ± 3,6 > 0,05

ТЛЧ** 25 65,7 ± 3,1 28 77,7 ± 2,3 > 0,05

ЛЧ*** 8 32,0 ± 3,7 11 39,3 ± 4,8 > 0,05

Моно- 
резистентность*** 3 12,0 ± 1,8 1 3,6 ± 2,1 0,687

Поли- 
резистентность*** 4 16,0 ± 2,4 4 14,3 ± 2,4 > 0,05

МЛУ МБТ***
В т.ч. ШЛУ***

10
2

40,0 ± 2,3
8,0

12
3

42,8 ± 2,1
10,7

> 0,05
> 0,05

Наличие полости 
распада 30 46,8 ± 4,8 32 50,0 ± 4,7 > 0,05

Характеристика
Группа ТБ + Б

n = 45
Группа ТБ

n = 45 рχ²

абс. % абс. %

Клинические формы туберкулеза органов дыхания

Инфильтративная 16 35,6 ± 3,5 22 48,9 ± 4,8 > 0,05

Диссеминированная 15 33,4 ± 4,5 13 28,8 ± 4,4 > 0,05

Фиброзно- 
кавернозная 13 28,8 ± 3,2 10 22,3 ± 2,2 > 0,05

Казеозная 
пневмония 1 2,2 ± 0,9 0 0,0 > 0,05

Эпидемическая характеристика туберкулезного процесса

МБТ (+) 25 55,5 ± 4,4 29 64,4 ± 4,7 > 0,05

ТЛЧ** 20 80,0 ± 4,7 25 86,2 ± 4,8 > 0,05

ЛЧ*** 4 20,0 ± 2,1 5 20,0 ± 3,4 > 0,05

Моно- 
резистентность*** 1 5,0 ± 1,3 0 0,0 > 0,05

Поли- 
резистентность*** 2 10,0 ± 1,8 8 32,0 ± 2,3 < 0,05

МЛУ МБТ***
В т.ч. ШЛУ***

14
4

70,0 ± 2,3
20,0 ± 2,1

12
2

48,0 ± 2,1
8,0 ± 1,4

> 0,05
> 0,05

Наличие полости 
распада 28 62,2 ± 4,2 32 71,1 ± 4,7 > 0,05

Показатели
Группа ТБ + Б

n = 64
Группа ТБ

n = 64 рχ²

абс. % абс. %

Препараты 
основного ряда 45 70,1 ± 4,8 35 54,6 ± 4,7 > 0,05

Комбинация 
препаратов 
основного и 
резервного рядов 

9 14,0 ± 4,7
(100,0) 17 26,7 ± 4,6

(100,0) > 0,05

из них:
 HREZFq
HREZFqCm/Km
HREZPt
HREZFqPt
HREZFqPtCm/Km

 
4
0
2
3
0

 
44,4
0,0

22,2
33,4
 0,0

 
5
7
0
3
3

 
29,4
36,8
0,0

15,7
15,7

 
> 0,05
< 0,05
> 0,05
> 0,05

-

Препараты 
резервного ряда 
(IV РХТ)

10 15,6 ± 4,0
(100,0)

12 18,7 ± 4,1
(100,0)

> 0,05 

из них:
ZPtFqPasCs
ZPtFqPasCsCm/Km

10
0

100,0
0,0

6
6

50,0
50,0

< 0,01 
-

Нежелательные явления

Гепатотоксические 
реакции  
3-4-й степени

5 7,8 ± 2,4 0 0,0 -
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Препараты резервного ряда получали 15,6 ± 4,0% 
(n = 10) и 18,7 ± 4,1% (n = 12) женщин с впервые 
выявленным МЛУ-ТБ соответственно (pχ2 = 0,482).

Частота использования препаратов у ранее не-
эффективно леченных пациенток представлена в 
табл. 6.

Таким образом, лечение препаратами основного 
ряда проводили больным без бактериовыделения и 
факторов риска МЛУ, а также по поводу туберкуле-
за с лекарственной чувствительностью возбудителя. 
Комбинацию препаратов основного и резервного 
рядов назначали в случае лекарственной устойчиво-
сти к изониазиду, препараты резерва использовали 
для лечения МЛУ/ШЛУ-ТБ. 

После завершения беременности 23,0% (n = 10) 
пациенток группы ТБ + Б с МЛУ-ТБ (7 ‒ с впервые 
выявленным МЛУ-ТБ, 3 ‒ с хроническим течением 
МЛУ-ТБ) в схему лечения по 4-му РХТ был введен 
капреомицин, 16,0% (n = 7) женщин, получавших 
лечение сочетанием основных и резервных препа-
ратов (5 ‒ с рецидивом ТБ, 2 ‒ ранее леченным), 
был добавлен аминогликозид по клиническим по-
казаниям.

Результаты исследования

Длительность основного курса лечения туберку-
леза у женщин в группе ТБ + Б составила 11,6 ± 4,7 
(медиана 12 (8,5; 14) мес.), а в группе ТБ ‒ 14,3 ± 3,8 
(медиана 12 (12; 18) мес.). У женщин группы ТБ + Б 

четверть курса химиотерапии пришлась на беремен-
ность (3,8 ± 3,1; Ме 3 (P25 = 1; P75 = 7) мес.). 

Пациентки группы ТБ + Б в течение беременно-
сти и послеродовом периоде находились под кру-
глосуточным наблюдением в условиях стационара 
(Ме 6 (P25 = 4,5; P75 = 12) мес.), что позволило прово-
дить ежедневный мониторинг состояния женщины 
и плода, своевременно выявлять неблагоприятные 
тенденции и оперативно реагировать на развитие 
нежелательных явлений химиотерапии. В груп-
пе ТБ женщины находились в стационаре менее 
продолжительный период времени (Ме 4 (P25 = 3; 
P75 = 9) мес.).

Значимые нежелательные реакции на противо-
туберкулезные препараты (3-4-й степени токсично-
сти) регистрировали только в группе ТБ + Б (9,2%; 
n = 10 против 0%, χ2 = 10,433; p = 0,02). Все нежела-
тельные реакции носили гепатотоксический харак-
тер. В 80,0% (n = 8) случаев реакции регистрировали 
на фоне лечения препаратами резервного ряда (у 3 с 
впервые выявленным туберкулезом или рецидивом, 
у 5 с хроническим течением туберкулеза), в 20,0% 
(n = 2) ‒ на фоне терапии по 1-му или 3-му режи-
му у женщин с впервые установленным диагнозом. 
Полная отмена химиотерапии на период более трех 
дней (среднее 3,6 ± 1,3 дня) зарегистрирована у 3,6% 
(n = 4) пациенток, получавших препараты резерв-
ного ряда (1 женщина ‒ с впервые выявленным 
МЛУ-ТБ, 3 ‒ с ранее неэффективными курсами).

В послеродовом периоде (в течение 42 дней после 
завершения беременности) прогрессирование ту-
беркулезного процесса в виде отрицательной рент-
генологической динамики регистрировали у 21,9% 
(n = 16) женщин, из них у 25,0% (n = 4) выявляли 
бактериовыделение и деструкцию в легочной ткани. 
Благодаря своевременной коррекции схем лечения 
удалось добиться стабилизации процесса.

В группе ТБ + Б основной курс лечения прервали 
5,5% (n = 6) женщин, в группе ТБ ‒ 1,8% (n = 2), 
pχ2 = 0,280.

Несмотря на прогрессирование туберкулезного 
процесса в послеродовом периоде практически у 
каждой пятой женщины, эффективность курса лече-
ния в группе ТБ + Б составила 58,7 ± 4,7% (n = 64) и 
была сопоставима с результатами лечения женщин в 
группе ТБ ‒ 61,5 ± 4,7% (n = 67), pχ2 = 0,678 (табл. 7). 

У беременных женщин с МЛУ возбудителя эф-
фективность лечения была несколько ниже, чем в 
группе ТБ (29,2% против 45,8%; p = 0,136), однако 
статистически значимых различий не выявлено. 

Летальность от прогрессирования туберкулеза 
у беременных женщин не превышала летальность 
у пациенток без беременности (5,5 ± 2,2%; n = 6 и 
7,4 ± 2,1%; n = 13 соответственно, p > 0,05). Леталь-
ного исхода от причин, не связанных с туберкуле-
зом, в группе ТБ + Б не регистрировали, а в группе 
ТБ он наступил у 4,5% (n = 5): 2 женщины погибли 
трагически, у 2 – суицид, у 1 ‒ тромбоэмболия ле-
гочной артерии. 

Таблица 6. Химиотерапия туберкулеза у пациенток, 
имевших ранее неэффективные курсы лечения 
Table 6. Chemotherapy in the female patients who had previous treatment 
failures 

Показатели
Группа ТБ + Б

n = 45
Группа ТБ

n = 45 рχ²

абс. % абс. %

Препараты 
основного ряда 15 33,3 ± 4,8 15 33,3 ± 4,8 > 0,05

Комбинация 
препаратов 
основного и 
резервного рядов 

16 35,6 ± 4,8
(100,0)

18 40,0 ± 4,6
(100,0)

> 0,05 

из них:
 HREZFq
HREZFqCm/Km
HREZPt
HREZPt Cm/Km
HREZFqPt
HREZFqPtCm/Km
HEZFqPt
HEZFqPtCm/Km

 
4
0
2
0
7
0
2
0

 
26,7
0 .0

13,3
0,0

46,7
 0,0

 13,3
0 .0

 
3
1
1
1
2
3
 3
4

 
16,6
5,6
5,6
5,6

11,1
16,6
16,6
 22,3

 
> 0,05

-
> 0,05

-
-
-
-
-

Препараты 
резервного ряда

14 31,1 ± 4,0
(100,0)

12 26,6 ± 4,1
(100,0)

> 0,05 

из них:
ZPtFqPasCs
ZPtFqPasCsCm/Km

14
0

100,0
0,0

6
6

50,0
50,0

 
> 0,05 

Нежелательные явления

Гепатотоксические 
реакции  
3-4-й степени**

5 11,1 ± 2,4 0 0,0 -
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включены небеременные пациентки с ВИЧ-нега-
тивным статусом, больные туберкулезом, отобран-
ные по принципу «копия-пара» к пациенткам груп-
пы ТБ + Б. При сравнении параметров этих групп 
получены следующие данные.

Эффективность лечения туберкулеза сопо-
ставима у беременных и небеременных женщин 
(58,7 ± 4,7 и 61,5 ± 4,7%, pχ2 = 0,68). 

Летальность от прогрессирования туберкулеза у 
беременных не превышала летальность пациенток 
без беременности (5,5 ± 2,2 и 7,4 ± 2,1%; pχ2 = 0,41).

Частота рецидивов туберкулеза статистически 
значимо не различалась у женщин, которые полу-
чали противотуберкулезную терапию во время бе-
ременности, и у женщин без беременности (3,1 и 
4,4%, pχ2 = 0,390).

Наши данные согласуются с исследованиями 
[10, 11, 13, 14, 19] и противоречат некоторым на-
циональным исследованиям [1, 7, 8, 9].

Рецидивы туберкулеза у женщин в исследуемых 
группах. Длительность наблюдения за пациентками 
после успешного завершения курса лечения тубер-
кулеза (64 и 67 пациенток в группах ТБ + Б и ТБ) 
составила 12-24 мес. Рецидив туберкулезного про-
цесса был зарегистрирован у 3,1% (n = 2) женщин 
группы ТБ + Б и у 4,4% (n = 3) пациенток группы 
ТБ, статистически значимых различий не было (pχ2 = 
0,390). Рецидивы у женщин из группы ТБ + Б раз-
вились через 11 и 13 мес., у женщин группы ТБ ‒ 
через 13, 15 и 26 мес. после перевода в III группу 
диспансерного учета.

Заключение

В это исследование включены все беременные 
пациентки с туберкулезом и ВИЧ-негативным 
статусом за пять лет одного из крупнейших регио-
нов РФ (Красноярский край), в группу сравнения 

Таблица 7. Результаты лечения туберкулеза у женщин сравниваемых групп
Table 7. Treatment outcomes in the women from compared groups

Анализируемые группы
Курс лечения закончен 

эффективно Курс лечения неэффективный Курс лечения прерван Умерло

абс. % абс. % абс. % абс. %

Группа ТБ + Б (n = 109) 64 58,7 ± 4,7 33 30,3 ± 4,4 6 5,5 ± 2,2 6 5,5 ± 2,2

Группа ТБ (n = 109) 67 61,5 ± 4,7 27 24,8 ± 4,1 2 1,8 ± 1,3 13 12,0 ± 3,1

рχ² > 0,05 > 0,05 > 0,05 > 0,05

Из них пациентки с туберкулезом без МЛУ МБТ (лечение по 1,2,3-му РХТ)

Группа ТБ + Б (n = 85) 57 67,1 21 24,7 6 7,0 1 1,2

Группа ТБ  (n = 85) 56 65,8 16 18,8 2 2,3 7 8,2

рχ² > 0,05 > 0,05 > 0,05 < 0,05

Из них пациентки с МЛУ-ТБ (лечение по 4-му РХТ)

Группа ТБ + Б  (n = 24) 7 29,2 12 50,0 0 0,0 5 20,8

Группа ТБ  (n = 24) 11 45,8 11 45,8 0 0,0 1 4,2

рχ² > 0,05 > 0,05 - > 0,05

Примечание: * ‒ p < 0,05

Конфликт интересов. Авторы заявляют об отсутствии у них конфликта интересов.
Conflict of Interests. The authors state that they have no conflict of interests.

ЛИТЕРАТУРА

1. Мордык А. В., Кравченко Е. Н., Валеева Г. А., Пузырева Л. В. Особенно-
сти течения туберкулеза на фоне беременности // Кубанский науч. мед. 
вестник. ‒ 2014. ‒ № 2. ‒ С. 87-91. 

2. Официальные данные Американского Торакального общества (ATS)/цен-
тры по контролю и профилактике заболеваний (ЦКЗ)/инфекционные бо-
лезни общества США (idsa) руководств по клинической практике: лечение 
лекарственно-чувствительного туберкулеза ‒ Официальный сайт CDC, до-
ступно по ссылке: https://www.cdc.gov/tb/topic/treatment/guidelinehighlights.
htm. Ссылка активна на 10.10.2017 г.

3. Приказ МЗ РФ № 736 от 03 декабря 2007 г. «Об утверждении перечня пока-
заний для медицинского прерывания беременности». Консультант Плюс: 
справочная правовая система. Режим доступа: Available at: http://www.
consultant.ru. Ссылка активна на 10.10.2017 г. 

REFERENCES

1. Mordyk А.V., Kravchenko E.N., Valeeva G.А., Puzyreva L.V. A specific course 
of tuberculosis during pregnancy. Kubanskiy Nauch. Med. Vestn., 2014, no. 2, 
pp. 87-91. (In Russ.) 

2. Official data of American Thoracic Society/CDC/IDSA Guidelines 
on clinical practice: Treatment of drug resistant tuberculosis. Available at 
https://www.cdc.gov/tb/topic/treatment/guidelinehighlights.htm. Accessed 
as of 10.10.2017.

3. Edict no. 736 by RF MoH as of 03.12.2007 On Approval of the Medical 
Indications for Induced Abortion. Available at: http://www.consultant.ru. 
Accessed as of 10.10.2017. (In Russ.) 

4. Edict no. 572n by RF MoH as of 01.11.2012 On Approval of the Procedure 
for Medical Care in Obstetrics and Gynecology Profile (Excluding Assisted 



58

Туберкулёз и болезни лёгких, Том 96, № 11, 2018

4. Приказ Министерства здравоохранения РФ от 1 ноября 2012 г. № 572н 
«Об утверждении Порядка оказания медицинской помощи по профилю 

"акушерство и гинекология" (за исключением использования вспомога-
тельных репродуктивных технологий)». Консультант Плюс: справочная 
правовая система. Режим доступа: Available at: http://www.consultant.ru. 
Ссылка активна на 10.10.2017 г. 

5. Порядок оказания акушерско-гинекологической помощи в Крас-
ноярском крае. – Официальный сайт МЗ Красноярского края ‒ 
27.12.2011 г., доступно по ссылке: http://www.kraszdrav.ru/assets/ 
documents/poryadok_krasnoyarskiy_kray-po_808n-pc60.rar. Ссылка актив-
на на 10.10.2017г.

6. Рекомендации ВОЗ по лечению лекарственно-устойчивого тубер-
кулеза (обновление 2016) ‒ Официальный сайт ВОЗ: http://www.who.
int/entity/tb/areas-of-work/drug-resistant tb/treatment/resources/en/index.
html. Ссылка активна на 10.10.2017 г.

7. Рымашевский А. Н., Волков А. Е., Нечаюк В. И. Сравнительный анализ 
течения беременности, родов и перинатальных исходов у «практически 
здоровых» женщин и женщин, страдающих туберкулезом // Сибирское 
мед. обозрение. ‒ 2007. ‒ № 2. ‒ С. 113-116.

8. Якимова А. В., Шкурупий В. А. Беременность и роды у больных тубер-
кулезом органов дыхания женщин: особенности развития и исход // 
Ж. акуш. и жен. болезн. ‒ 2009. ‒ № 4. ‒ С. 70-78.

9. Яковлева А. А., Мордык А. В., Жукова Н. В., Антропова В. В., Леонтьев В. В., 
Николаева И. И. Анализ течения и исходов туберкулеза и беременности 
при их сочетании у пациенток репродуктивного возраста // Сибирское 
мед. обозрение. ‒ 2012. ‒ № 1. ‒ С. 67-70.

10. Dr. J. A. Mclntyre, Anova Health Institute. Tuberculosis in pregnancy // BJOG. – 
2011. – № 2. – Р. 226-231.

11. Gupta A., Mathad J. S., Abdel-Rahman S. M. et al. Toward earlier inclusion 
of pregnant and postpartum women in tuberculosis drug trials: consensus 
statements from an international expert panel // Clin. Infect. Dis.: An Official 
Publication of the Infectious Diseases Society of America. ‒ 2016. ‒ Vol. 62, 
№ 6. ‒ Р. 761-769. doi:10.1093/cid/civ991.

12. Jana N., Vasishta K., Jindal S. K. et al. Perinatal outcome in pregnancies 
complicated by pulmonary tuberculosis // Int. J. Gynaecol. Obstet. – 1994. ‒ 
Vol. 44, № 2. – Р. 119-124.

13.  Loto O. M. Awowole. Tuberculosis in pregnancy: a review // J. Pregnancy. ‒ 
2012:379271. doi:10.1155/2012/379271.

14. Mathad J. S., Gupta A. Tuberculosis in pregnant and postpartum women: 
epidemiology, management, and research gaps. Mayer KH // Clin. Infect. Dis: 
An Official Publication of the Infectious Diseases Society of America. ‒ 2012. ‒ 
Vol. 55, № 11. ‒ Р. 1532-1549. doi:10.1093/cid/cis732.

15. Ricardo Figueroa-Damian1 Jose L., Arredondo-Garcia. Pregnancy and 
tuberculosis: influence of treatment on perinatal outcome // Am. J. Perinatol. – 
1998. ‒ Vol. 15, № 5. ‒ Р. 303-306.

16. Snider D. Pregnancy and tuberculosis // Chest. – 1984. ‒ № 86. – Р. 10S-13S.

17. Tripaty S. N., Tripaty S. N. Tuberculosis and pregnancy // Int. J. Gynaecol. 
Obstet. – 2003. ‒ № 80. – Р. 247-253.

18. Vallejo J. G., Starke J. R. Tuberculosis and pregnancy // Clin. Chest. Med. – 
1992. ‒ Vol. 13, № 4. – Р. 693-707.

19. Zenner D., Kruijshaar M. E., Andrews N. et al. Risk of tuberculosis 
in pregnancy: a national, primary care based cohort and self-controlled case 
series study // Am. J. Respir. Crit. Care Med. – 2012. ‒ № 185. – Р. 779-784. doi: 
10.1164/rccm.201106-1083OC. https://doi.org/10.1164/rccm.201106-1083OC 
PubMed: 22161161. 

Reproductive Technology). Available at: http://www.consultant.ru. Accessed 
as of 10.10.2017. (In Russ.) 

5. The Procedure for Obstetric and Gynecological Care Provision in Krasnoyarsky 
Kray. The website of the Krasnoyarsk Ministry of Health. Available at: http://www.
kraszdrav.ru/assets/documents/poryadok_krasnoyarskiy_kray-po_808n-pc60.
rar. Accessed as of 10.10.2017. (In Russ.)

6. WHO treatment guidelines for drug-resistant tuberculosis (Revision of 2016). 
Available at: http://www.who.int/entity/tb/areas-of-work/drug-resistant 
tb/treatment/resources/en/index.html. Accessed as of 10.10.2017.

7. Rymashevskiy А.N., Volkov А.E., Nechayuk V.I. Comparative analysis 
of the course of pregnancy, delivery and perinatal outcomes in the apparently 
healthy women and those ill with tuberculosis. Sibirskoye Med. Obozreniye,  
2007, no. 2, pp. 113-116. (In Russ.)

8. Yakimova А.V., Shkurupiy V.А. Pregnancy and delivery in the women suffering 
from respiratory tuberculosis: specific development and outcomes. J. Akush. I 
Zhen. Bolezn., 2009, no. 4, pp. 70-78. (In Russ.)

9. Yakovleva А.А., Mordyk А.V., Zhukova N.V., Аntropova V.V., Leontiev V.V., 
Nikolaeva I.I. Analysis of the course and outcomes of concurrent tuberculosis 
and pregnancy in patients of the reproductive age. Sibirskoye Med. Obozreniye, 
2012, no. 1, pp. 67-70. (In Russ.)

10. Dr. J.A. Mclntyre, Anova Health Institute. Tuberculosis in pregnancy. BJOG, 
2011, no. 2, pp. 226-231.

11. Gupta A., Mathad J.S., Abdel-Rahman S.M. et al. Toward earlier inclusion 
of pregnant and postpartum women in tuberculosis drug trials: consensus 
statements from an international expert panel. Clin. Infect. Dis.: An Official 
Publication of the Infectious Diseases Society of America, 2016, vol. 62, no. 6, 
pp. 761-769. doi:10.1093/cid/civ991.

12. Jana N., Vasishta K., Jindal S.K. et al. Perinatal outcome in pregnancies 
complicated by pulmonary tuberculosis. Int. J. Gynaecol. Obstet., 1994, vol. 44, 
no. 2, pp. 119-124.

13.  Loto O.M. Awowole. Tuberculosis in pregnancy: a review. J. Pregnancy, 
2012:379271. doi:10.1155/2012/379271.

14. Mathad J.S., Gupta A. Tuberculosis in pregnant and postpartum women: 
epidemiology, management, and research gaps. Mayer KH. Clin. Infect. Dis.: 
An Official Publication of the Infectious Diseases Society of America, 2012, vol. 55, 
no. 11, pp. 1532-1549. doi:10.1093/cid/cis732.

15.  Ricardo Figueroa-Damian1 Jose L., Arredondo-Garcia. Pregnancy and 
tuberculosis: influence of treatment on perinatal outcome. Am. J. Perinatol., 
1998, vol. 15, no. 5, pp. 303-306.

16. Snider D. Pregnancy and tuberculosis. Chest, 1984, no. 86, pp. 10S-13S.

17. Tripaty S.N., Tripaty S.N. Tuberculosis and pregnancy. Int. J. Gynaecol. Obstet., 
2003, no. 80, pp. 247-253.

18. Vallejo J.G., Starke J.R. Tuberculosis and pregnancy. Clin. Chest Med., 1992, 
vol. 13, no. 4, pp. 693-707.

19. Zenner D., Kruijshaar M.E., Andrews N. et al. Risk of tuberculosis in 
pregnancy: a national, primary care based cohort and self-controlled case 
series study. Am. J. Respir. Crit. Care Med., 2012, no. 185, pp. 779-784. doi: 
10.1164/rccm.201106-1083OC. https://doi.org/10.1164/rccm.201106-1083OC 
PubMed: 22161161.

ДЛЯ КОРРЕСПОНДЕНЦИИ:

Нестеренко Анна Викторовна 
КГБУЗ «Красноярский краевой противотуберкулезный 
диспансер № 1»,  
заместитель главного врача по медицинской части.  
660078, г. Красноярск, ул. 60 лет Октября, д. 26.  
Тел./факс: 8 (3912) 61-76-65.  
E-mail: nesterenko.a@list.ru

FOR CORRESPONDENCE:

Anna V. Nesterenko 
Krasnoyarsk Regional TB Dispensary no. 1,  
Deputy Head Doctor for Medical Activities.  
26, 60 let Oktyabrya St.,  
Krasnoyarsk, 660078.  
Phone/Fax: +7 (3912) 61-76-65.  
Email: nesterenko.a@list.ru



59

Tuberculosis and Lung Diseases, Vol. 96, No. 11, 2018

ФГБОУ ВПО «Российский университет дружбы народов»,  
117198, Москва, ул. Миклухо-Маклая, д. 6.

Зимина Вера Николаевна 
доктор медицинских наук,  
доцент кафедры инфекционных болезней с курсами 
эпидемиологии и фтизиатрии медицинского института. 
E-mail: vera-zim@yandex.ru

Белобородова Елена Николаевна 
ассистент кафедры инфекционных болезней с курсами 
эпидемиологии и фтизиатрии медицинского института. 
Тел./факс: 8 (495) 365-25-33. 
E-mail: lenor.schmidt@gmail.com

ФГБНУ «Центральный НИИ туберкулеза», 
107564, Москва,  
Яузская аллея, д. 2.

Карпина Наталья Леонидовна 
доктор медицинских наук, заведующая 
клинико-диагностическим отделом. 
E-mail: natalya-karpina@ramdler.ru

Каюкова Светлана Ивановна 
кандидат медицинских наук,  
старший научный сотрудник фтизиатрического отдела. 
E-mail: kajukovalnp@gmail.com

Поступила 30.11.2017

People's Friendship University of Russia,  
6, Miklukho-Maklaya St., Moscow, 117198

Vera N. Zimina 
Doctor of Medical Sciences, Associate Professor 
at the Infectious Diseases Department with Training Courses 
in Epidemiology and Phthisiology of the Medical Institute. 
Email: vera-zim@yandex.ru

Elena N. Beloborodova 
Assistant of the Infectious Diseases Department with Training 
Courses in Epidemiology and Phthisiology of the Medical 
Institute. 
Phone/Fax: +7 (495) 365-25-33. 
Email: lenor.schmidt@gmail.com

Central Tuberculosis Research Institute,  
2, Yauzskaya Alleya, Moscow, 107564

Nataliya L. Karpina 
Doctor of Medical Sciences,  
Head of Clinical Diagnostic Department. 
Email: natalya-karpina@ramdler.ru

Svetlana I. Kayukova 
Candidate of Medical Sciences,  
Senior Researcher of Phthisiology Department. 
Email: kajukovalnp@gmail.com

Submitted as of 30.11.2017



60

Туберкулёз и болезни лёгких, Том 96, № 11, 2018

© КОЛЛЕКТИВ АВТОРОВ, 2018 
УДК 616.24-006-07 DOI 10.21292/2075-1230-2018-96-11-60-67

СЛУЧАЙНЫЕ НАХОДКИ ПРИ СКРИНИНГЕ РАКА 
ЛЕГКОГО МЕТОДОМ НИЗКОДОЗНОЙ КОМПЬЮТЕРНОЙ 
ТОМОГРАФИИ
А. Е. НИКОЛАЕВ, В. А. ГОМБОЛЕВСКИЙ, А. П. ГОНЧАР, А. Н. ШАПИЕВ, А. Ш. ЛАЙПАН, С. П. МОРОЗОВ

ГБУЗ «Научно-практический центр медицинской радиологии Департамента здравоохранения города Москвы», Москва, Россия

В 2017 г. в г. Москве начат проект «Московский скрининг рака легкого» путем применения низкодозной компьютерной томографии 
(НДКТ), направленный на проведение селективного скрининга злокачественных новообразований (ЗНО) легкого в амбулаторно-поли-
клиническом звене. 

Основная задача проекта: повысить выявляемость рака легкого на ранних стадиях и в перспективе снизить смертность от этого заболевания.

Цель исследования: оценить значимость случайных находок, выявляемых в процессе селективного скрининга рака легкого методом 
НДКТ в г. Москве.

Материал и методы. В ретроспективное исследование включены случайно отобранные 254 НДКТ, выполненные в рамках программы 
скрининга. При повторном просмотре изображений и протоколов учитывали все патологические находки (кроме очагов в легких, оценен-
ных по классификации «LungRADS-2014»).

Результаты. При анализе распространенности и характера случайных находок, выявляемых при НДКТ-скрининге, установлено, что в боль-
шинстве случаев такие находки имеют высокую клиническую и/или прогностическую значимость. Наиболее часто выявляются (% от чис-
ла лиц со случайными находками): кальциноз коронарных артерий ‒ 49,3%; утолщение стенок бронхов ‒ 34,9%; бронхоэктазы ‒ 34,9%; 
эмфизема ‒ 21,6%. 

При первичных интерпретациях результатов НДКТ недостаточное внимание уделяется описанию патологических изменений, кроме 
классифицируемых по «Lung RADS-2014» очагов. Требуется дальнейшая научно-методическая работа по организации выявления и обо-
снованной маршрутизации лиц со случайными находками.

Выводы. Случайные находки встречаются в 87,1% случаев при проведении селективного скрининга рака легкого методом НДКТ. Наиболее 
часто случайные находки локализуются в сердечно-сосудистой (75,4%) и дыхательной (68,3%) системах, при этом они носят клинически 
и прогностически значимый характер.

Ключевые слова: скрининг рака легкого, индекс коронарного кальция, случайные находки, низкодозная компьютерная томография, анев-
ризма аорты 
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INCIDENTAL FINDINGS DURING LUNG CANCER SCREENING BY LOW-DOSE COMPUTED 
TOMOGRAPHY

А. E. NIKOLАEV, V. А. GOMBOLEVSKIY, А. P. GONCHАR, А. N. SHАPIEV, А. SH. LАYPАN, S. P. MOROZOV

Scientific Practical Medical Radiology Center by Moscow Health Department, Moscow, Russia

In Moscow in 2017, the project named Moscow Screening for Lung Cancer was started using low-dose computed tomography (LDCT) for selective 
screening for lung malignant tumors in the out-patient facilities and polyclinics. 

The main goal of the project: to improve early detection of lung cancer and reduce mortality caused by this disease in the long term.

The objective of the study: to assess the importance of incidental findings during selective screening for lung cancer by LDCT in Moscow.

Subjects and Methods. The retrospective study included 254 randomly selected LDCT, which were performed as a part of the screening program. 
During the repeated examination of images and protocols, all abnormalities were taken into account (but for foci in the lungs evaluated as per 
LungRADS-2014).

Results. When analyzing the dissemination and character of incidental findings, detected by LDCT screening, it was found out that such findings 
had high clinical and/or predictive value in the majority of cases. The following disorders were detected the most often (% of those with incidental 
finding): coronary artery calcium - 49.3%; thickening of bronchial walls - 34.9%; bronchiectasis - 34.9%; emphysema - 21.6%. 

During primary interpretation of LDCT results, less attention was paid to description of abnormalities but for foci evaluated as per Lung RADS-2014. 
Further research and organization are needed to provide detection and reasonable routing for those with incidental findings.

Conclusions. Incidental findings occur in 87.1% of cases during selective screening for lung cancer by LDCT. The majority of incidental findings 
are located in the cardio-vascular (75.4%) and respiratory (68.3%) systems, and they possess clinical and predictive value.

Key words: lung cancer screening, coronary calcium index, incidental findings, low dose computed tomography, aortic aneurysm  
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Рак легкого – одно из самых распространенных 
и агрессивных онкологических заболеваний. И если 
для жителя Российской Федерации риск умереть от 
злокачественных новообразований (ЗНО) в целом 
составляет 12,8%, то риск смерти именно от рака 
легкого достигает 2,6%. Пятилетняя выживаемость 
при этом заболевании составляет менее 15% [3, 4]. 
Рак легкого представляет собой актуальную меди-
цинскую и социально-экономическую проблему, 
требующую особых усилий в части обеспечения сво-
евременного, как можно более раннего выявления.

В 2017 г. в г. Москве начат проект «Московский 
скрининг рака легкого» путем применения низко-
дозной компьютерной томографии (НДКТ), на-
правленный на проведение селективного скрининга 
ЗНО легкого в амбулаторно-поликлиническом зве-
не. Проект организован ГБУЗ «Научно-практиче-
ский центр медицинской радиологии Департамента 
здравоохранения Москвы». Разработан полный па-
кет методических и нормативно-правовых докумен-
тов, подготовлены и инсталлированы низкодозные 
протоколы, проведено обучение персонала, выстро-
ена система маршрутизации, ведется постоянный 
мониторинг проекта [1]. В течение 2017 г. было про-
ведено 5 310 НДКТ, 89,6% из них – для лиц, соот-
ветствующих критериям включения в группу риска. 
Отметим, что в настоящее время в мире проводится 
несколько аналогичных проектов скрининга, до-
казавших свою значимость в повышении ранней 
выявляемости и снижении смертности [15]. 

Наряду с очагами в легких, по данным НДКТ 
возможно выявить и другие клинически значимые 
находки (например, эмфизему или кальцификацию 
коронарных артерий), которые рентгенологи долж-
ны адекватно интерпретировать для выбора пра-
вильной тактики ведения пациента. При первичных 
исследованиях в программе National Lung Cancer 
Screening Trial (NLST) у 10,2% обследованных, не 
имеющих признаков рака легких, выявили клини-
чески значимые случайные находки. В Канадском 
скрининговом исследовании при помощи НДКТ у 
19% исследуемых выявили случайные находки, при 
этом 0,8% из них были клинически значимыми и 
требовали немедленной дальнейшей маршрутиза-
ции пациента. 

Отношение к случайным находкам двоякое. С од-
ной стороны, анализ результатов программы скри-
нинга Nederlands-Leuvens Longkanker Screenings 
Onderzoek (NELSON) показал, что в группе риска 
случайно выявленный коронарный кальций явля-
ется предиктором сердечно-сосудистых событий 
и повышает риск смерти, с другой ‒ идентифика-
ция случайных находок требует дообследования 
пациента, что повышает расходы на медицинское 
обслуживание (не всегда оправданно), а также уве-
личивает риск вреда от последующих медицинских 
процедур.

Взвешенный подход, по нашему мнению, состо-
ит в обнаружении, учете и обоснованной маршру-

тизации лиц с выявленными случайными наход-
ками. В отличие от статистики в международных 
публикациях распространенность и характер слу-
чайных находок в проекте «Московский скрининг 
рака легкого» еще не изучены, как и не принята 
общая тактика в отношении маршрутизации об-
следуемых. 

Цель исследования: оценить значимость случай-
ных находок, выявляемых в процессе селективного 
скрининга рака легкого методом НДКТ в г. Москве.

Материалы и методы

В процессе первичного (baseline) раунда скри-
нинга проведено 5 310 НДКТ в десяти медицинских 
организациях, оказывающих первичную медико-са-
нитарную помощь взрослому населению г. Москвы. 
Исследования проводили на компьютерном томо-
графе Toshiba Aquilion 64 по специально разрабо-
танным низкодозным протоколам для разных весо-
вых категорий пациентов с дозой лучевой нагрузки 
до 1 мЗв, соответствующим критериям профилак-
тических рентгеновских исследований взрослого 
населения (СанПиН 2.6.1.1192-03). Из указанных 
5 310 исследований 4 762 (89,7%) выполнены лицам, 
соответствующим критериям для включения в груп-
пу риска рака легкого. Определенная часть из этих 
пациентов была направлена к онкологу, фтизиатру, 
терапевту [1]. 

В исследование включили 254 (4,78%) НДКТ, 
которые были выбраны с помощью генератора 
случайных чисел. При этом результаты пациентов, 
которые были маршрутизированы для дополни-
тельных обследований и консультаций по итогам 
НДКТ, не рассматривались. В отобранную группу 
включены результаты НДКТ 142 (56,0%) мужчин 
и 112 (44,0%) женщин; средний возраст составил 
61  год. Точное возрастное распределение обсле-
дованных: 55-59 лет ‒ 25,2% (64) лиц, 60-64 года ‒ 
25,2% (64), 65-69 лет ‒ 24,8% (63), 70-74 года ‒ 
24,8% (63). 

Проведен ретроспективный пересмотр результа-
тов (изображений и протоколов описаний) НДКТ 
органов грудной клетки, выполненных в рамках 
проекта «Московский скрининг рака легкого» в 
2017 г., для предварительной оценки распростра-
ненности и характера случайных находок. При этом 
исключали очаги, классифицированные по Lung 
RADS-2014. Пересмотр выполнен двумя незави-
симыми экспертами, имеющими опыт работы в то-
ракальной радиологии более 7 лет, с последующим 
коллегиальным обсуждением. 

Медицинские данные деперсонализированы в со-
ответствии с действующим законодательством по 
защите персональных данных. Анализ изображений 
в стандарте DICOM 3.0 проведен с помощью про-
граммного обеспечения «AGFA Agility Enterprise 
8.0» и «OsiriX MD (v.5.5.1 64-bit)». Получены и 
проанализированы количественные данные (рис. 1). 
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Результаты исследования

Локализация случайных находок была сле-
дующей: легкие и бронхи ‒ 68,3% (174) случаев, 
плевра ‒ 2,75% (7), сердечно-сосудистая система – 
75,4% (192), средостение – 2,75% (7), некоторые 
органы брюшной полости и забрюшинного про-
странства ‒ 4,2% (10), органы эндокринной систе-
мы ‒ 2,7% (7), молочные железы ‒ 0,8% случаев.

Суммарно 58,4% (148/254) случайных находок 
не были описаны в первоначальных протоколах 
НДКТ-исследований.

При первичном описании НДКТ наиболее часто 
рентгенологи не указывали в протоколах изменения 
надпочечников (3 случая, не указаны все 100,0%), 
расширение легочного ствола (19 ‒ 100,0%), рас-
ширение восходящей и нисходящей аорты (159 ‒ 
82,3%), а также наличие коронарного кальция (64 ‒ 
33,0%).

Далее охарактеризуем случайные находки по ор-
ганам и системам.

Легкие и бронхи
Всего случайные находки со стороны дыхатель-

ной системы выявлены в 68,5% (174/254) случаев. 
В первичных протоколах НДКТ были указаны толь-
ко 42,5% (74/174) из них.

Наиболее частые случайные находки, выявлен-
ные со стороны дыхательной системы: 

• утолщение бронхиальной стенки – 51,1% 
(90/174),

• эмфизема ‒ 31,65% (49/174),
• бронхоэктазы ‒ 51,1% (90/174),
• интерстициальные изменения паренхимы ‒ 

16,4% (29/174),
• уплотнение паренхимы ‒ 6,1% (11/174),
• фиброзные изменения ‒ 22,3% (39/174),
• кальцинаты ‒ 9,8% (17/174).
Полученные данные согласуются с опубликован-

ными результатами аналогичных программ скри-
нинга. Например, у пациентов, обследованных в 
рамках «Cleveland Clinic Lung Cancer Screening 
Program», эмфизема и утолщение бронхиальной 
стенки зафиксированы в 50,6 и 39,4% случаев соот-
ветственно [16]. В иной программе скрининга подо-
зрительные на инфекцию или воспаление находки 
обнаружены у 6,1% обследованных [14].

При наличии фиброзных изменений должно 
приниматься решение о терапии препаратами, до-
стоверно замедляющими прогрессирование забо-
левания и снижающими смертность в популяции, 
или о трансплантации [19].

Уплотнение легочной паренхимы может сви-
детельствовать об инфекции (в том числе тубер-
кулезной), но также оно очень характерно для 
курильщиков. Риск бактериального и вирусного 
интерстициального поражения легочной парен-

0

10

20

30

40

50

60

Ка
ль

ци
на

ци
я 

ко
ро

на
рн

ых
 а

рт
ер

ий

Ут
ол

щ
ен

ие
 б

ро
нх

иа
ль

но
й 

ст
ен

ки

Ф
иб

ро
зн

ые
 и

зм
ен

ен
ия

Ан
ев

ри
зм

а 
ао

рт
ы

Ка
ль

ци
на

ци
я 

ао
рт

ы

Ра
сш

ир
ен

ие
 л

ег
оч

но
го

 с
тв

ол
а

Ка
ль

ци
на

ты
 в

 л
ег

ки
х

Уп
ло

тн
ен

ие
 п

ар
ен

хи
мы

И
нт

ер
ст

иц
иа

ль
ны

е 
из

ме
не

ни
я 

па
ре

нх
им

ы

Бр
он

хо
эк

та
зы

Э
мф

из
ем

а

Уз
лы

 в
 щ

ит
ов

ид
но

й 
ж

ел
ез

е

Ув
ел

ич
ен

ие
 л

им
фа

ти
че

ск
их

 у
зл

ов
 с

ре
до

ст
ен

ия

И
зм

ен
ен

ия
 п

оч
ек

И
зм

ен
ен

ия
 н

ад
по

че
чн

ик
ов

Ад
ен

ом
а 

на
дп

оч
еч

ни
ка

Пл
ев

ра
ль

ны
й 

вы
по

т

О
пу

хо
ль

 п
ле

вр
ы

И
зм

ен
ен

ие
 п

ищ
ев

од
а

И
зм

ен
ен

ия
 п

еч
ен

и

Д
иа

фр
аг

ма
ль

ны
е 

гр
ыж

и

С
ол

ид
ны

е 
об

ра
зо

ва
ни

я 
мо

ло
чн

ых
 ж

ел
ез

Пл
ев

ра
ль

ны
е 

бл
яш

ки

О
кр

уг
лы

й 
ат

ел
ек

та
з

Вн
ут

ри
ле

го
чн

ые
 л

им
фа

ти
че

ск
ие

 у
зл

ы

Д
оп

ол
ни

те
ль

ны
е 

об
ра

зо
ва

ни
я 

ср
ед

ос
те

ни
я

Рис. 1. Структура случайных находок по НДКТ при скрининге рака легкого в процессе ретроспективного 
пересмотра результатов НДКТ-исследований в 221/254 случае (87,0%) были выявлены случайные находки
Fig. 1. The structure of incidental findings by LDCT during lung cancer screening during retrospective examination of LDCT results, in 221/254 cases 
(87.0%) there were incidental findings 
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химы у курящих в 2-4 раза выше, чем у некуря-
щих [6, 20].

Особую значимость среди указанных находок 
имеют эмфизема и утолщение бронхиальной стен-
ки – симптомы хронической обструктивной болез-
ни легких (ХОБЛ), причиной развития которой 
примерно в 79% случаев является курение [11].

ХОБЛ фиксируется в анамнезе у 31,6% (1 678) 
участников программ скрининга рака легкого. По-
казано, что НДКТ-скрининг может способствовать 
выявлению ХОБЛ на ранней стадии [15].

Полагаем, что при выявлении в процессе скри-
нинга у пациентов эмфиземы и утолщения бронхи-
альной стенки их следует направлять на проведение 
спирометрии и иных функциональных проб. 

Плевра и плевральная полость
Всего случайные находки со стороны плевры и 

плевральной полости выявлены в 2,72% (7/254) 
случаев. В первичных протоколах НДКТ были ука-
заны только 43,0% (3) из них.

Наиболее частыми случайными находками из 
7 выявленных со стороны плевры и плевральной 
полости явились: 

• плевральный выпот ‒ 28,5% (2),
• плевральные бляшки ‒ 14,2% (1), 
• округлый ателектаз ‒ 14,2% (1), 
• внутрилегочные лимфатические узлы ‒ 

14,2% (1), 
• опухоль плевры ‒ 28,5% (2).
В программах скрининга рака легкого такие слу-

чайные находки обнаруживают в 1-5% случаев [6, 13]. 
В частности, встречаемость плевральных бляшек 
и плеврального выпота составляет от 1,2 до 3,8%. 
Плевральные бляшки ассоциируют с пневмокони-
озом (асбестозом). Поэтому анкетирование паци-
ентов при отборе на скрининг обязательно должно 
включать вопросы о контакте с асбестом в анамнезе. 

Показано, что наличие плевральных бляшек 
у больных с верифицированным раком легких 
достоверно ассоциируется с более высоким ри-
ском смерти [18]. Следовательно, выявление при 
НДКТ-скрининге плевральных бляшек является 
прогностическим фактором, который должен быть 
зафиксирован и особо отмечен в медицинской до-
кументации. 

 Сердечно-сосудистая система
Всего случайные находки со стороны сердеч-

но-сосудистой системы выявлены в 76,4% (169/221) 
случаев. В первичных протоколах НДКТ были 
указаны 67,0% (113) из них, при этом каких-либо 
рекомендаций (например, консультация врача-кар-
диолога) не дано.

Структура наиболее частых случайных находок 
со стороны сердечно-сосудистой системы приведена 
на рис. 2. 

В большинстве случаев (64,5%; 124/169) случай-
ной находкой был кальциноз коронарных артерий.

По результатам анализа данных, полученных в 
ходе программы скрининга «National Lung Screening 

Trial (NLST)», доказана клиническая значимость 
выявлений кальциноза коронарных артерий в про-
цессе НДКТ-скрининга рака легкого [10]. Впрочем, 
как и некоторых других случайных находок [2]. 

Оценка коронарного кальция способствует более 
раннему назначению лечения, при том что большая 
часть обследуемых лиц только лишь на основании 
двух показателей (возраст и срок курения) уже яв-
ляются кандидатами на терапию [10].

Одной из нередких находок была и аневризма 
аорты (более 4,1 см в диаметре), крайне редко ука-
зываемая при первичных описаниях. В такой ситуа-
ции обосновано направление пациентов на повтор-
ное исследование через 6 мес. в силу следующих 
обстоятельств. 

Хирургическое вмешательство при аневризме 
аорты показано [17]: 

- при скорости роста более 0,5 см в год; 
- исходном диаметре грудного отдела аорты более 

5,5 см (при первичном исследовании); 
- исходном диаметре грудного отдела аорты более 

4,4-5,0 см на фоне системного заболевания соеди-
нительной ткани или при наличии симптоматики.

При помощи НДКТ возможно раннее выявление 
клинически значимых изменений сердечно-сосу-
дистой системы, в числе которых наиболее значим 
коронарный кальций.

По факту выявления перечисленных изменений 
при НДКТ-скрининге рака легкого необходимо обя-
зательное направление пациента на консультацию 
врача-кардиолога. 

Патологические изменения в средостении
Всего случайные находки в средостении выявле-

ны в 2,75% (7/254) случаев. В первичных протоко-
лах НДКТ указаны 71,0% (5) из них (рис. 3).

Случайными находками, выявленными у 7 па-
циентов со стороны органов средостения, явились: 

• увеличение лимфатических узлов ‒ 57,1% (4), 
• изменение пищевода ‒ 28,5% (2),

Рис. 2. Структура случайных находок со стороны 
сердечно-сосудистой системы, выявляемых 
в процессе скрининга рака легкого методом НДКТ
Fig. 2. The structure of incidental findings in cardio-vascular system 
detected during lung cancer screening by LDCT
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• дополнительные образования средостения ‒ 
14,3% (1).

Лимфаденопатия (лимфатический узел 1 см и 
более по короткой оси) обычно обусловлена ин-
фекционным поражением, отеком, диффузным 
заболеванием легких (саркоидоз или идиопатиче-
ский легочный фиброз), лимфомой или метастати-
ческим поражением. В клинических случаях, когда 
увеличение медиастинальных или хиларных лим-
фатических узлов визуализируется одновременно 
с отеком или фиброзом легких, саркоидозом, или 
инфекционным поражением целесообразно не на-
значать повторных исследований [13]. Однако если 
идентифицирован изолированный, значительно 
увеличенный лимфатический узел средостения, то 
повторное исследование оправдано. 

Оценка пищевода при помощи НДКТ ограниче-
на из-за отсутствия внутривенного и перорального 
контрастирования, но, тем не менее, возможно иден-
тифицировать его дилатацию (например, вслед-
ствие ахалазии, склеродермии или воспаления), 
также легко поддается визуализации такой паттерн, 
как утолщение стенки, причиной которой является 
инфекция или воспаление. По данным программы 
скрининга ЗНО легких «Early Lung Cancer Action 
Project (ELCAP)», рак пищевода в качестве случай-
ной находки обнаруживается в 2 из 9 263 случаев. 
При этом доброкачественные опухоли (лейомиома, 
полип, папиллома, липома, нейрофиброма) состав-
ляют менее 1% от всех неоплазий пищевода. Особое 
внимание к изменениям со стороны пищевода впол-
не обоснованно, так как курильщики находятся в 
группе риска по ЗНО этой локализации. Особенно 
велик риск плоскоклеточного рака, который обычно 
не проявляется дисфагией или потерей массы тела 
вплоть до крайне значительного сужения просвета 
пищевода [2]. 

Новообразования средостения (чаще всего опу-
холи и гиперплазия тимуса), по данным программ 
НДКТ-скрининга, составляют менее 1% (1) [5, 8]. 

Данные литературы согласуются и с результатами 
наших наблюдений. Вместе с тем КТ – недостаточ-
ная методика для дифференциальной диагностики 
различных стадий рака тимуса [5, 7]. Считается, что 
выполнение хирургических манипуляций при его 
новообразованиях диаметром более 3 см снижает 
риск рецидива и улучшает выживаемость в долго-
срочном периоде. Явно доброкачественные обра-
зования (кисты, липомы) не требуют дальнейших 
повторных исследований. В остальных случаях по-
казано КТ с болюсным контрастированием органов 
грудной клетки для первичной оценки образования 
перед началом лечения. 

Патологические изменения некоторых ор-
ганов брюшной полости и забрюшинного про-
странства

Всего случайные находки в органах указанных 
локализаций выявлены в 4,1% (10) случаев. В пер-
вичных протоколах НДКТ были указаны лишь 
30,0% (3) из них, при этом каких-либо рекоменда-
ций по дальнейшей тактике не дано.

Наиболее частыми случайными находками со 
стороны органов эпигастральной и правой, левой 
поддиафрагмальных областей, выявленными у 
10 обследованных лиц, явились: 

• изменения печени ‒ 20% (2), 
• изменения почек ‒ 30% (3),
• изменения надпочечников ‒ 30% (3), 
• диафрагмальные грыжи ‒ 20% (2). 
Считаем обязательными описание и докумен-

тирование случайных находок со стороны органов 
брюшной полости и забрюшинного пространства. 
Относительно их предлагается придерживаться об-
щей тактики ведения случайных находок [16].

Эндокринная система
Всего случайные находки в органах эндокринной 

системы выявлены в 3,2% (8/254) случаев. В пер-
вичных протоколах НДКТ эти находки не указаны 
вовсе.

Наиболее частыми случайными находками 
у 8 выявленных лиц явились: 

• узлы в щитовидной железе ‒ 62,5% (5),
• аденома надпочечника ‒ 37,5% (3).
При обнаружении указанных артефактов счита-

ем необходимым маршрутизировать пациента на 
ультразвуковое исследование щитовидной желе-
зы и компьютерную томографию по специальному 
протоколу.

Молочные железы
В молочных железах случайные находки (солид-

ные образования) обнаружены в 0,8% (2/254) слу-
чаев. В первичных протоколах НДКТ эти находки 
также не были указаны.

При обнаружении указанных артефактов счи-
таем необходимым руководствоваться принци-
пами «Breast Imaging Reporting and Data System 
(BIRADS)» и маршрутизировать пациентов на вы-
полнение маммографии, ультразвукового исследо-
вания, магнитно-резонансной томографии.
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Рис. 3. Структура случайных находок в средостении, 
выявленных в процессе скрининга рака легкого 
методом НДКТ
Fig. 3. The structure of incidental findings in the mediastinum during 
lung cancer screening by LDCT
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Таким образом, нами предварительно (на огра-
ниченной выборке) изучены распространенность 
и характер случайных находок в проекте «Мо-
сковский скрининг рака легкого» методом НДКТ. 
Наибольшее количество случайных находок об-
наружено со стороны сердечно-сосудистой и ды-
хательной систем, а наименьшее ‒ в молочных 
железах, средостении и в органах эндокринной си-
стемы. Наибольшее количество случайных находок, 
не указанных в первичных протоколах описаний, 
обнаружено со стороны эндокринной системы, 
молочных желез, сердечно-сосудистой системы, а 
наименьшее ‒ со стороны дыхательной системы, 
включая плевру и плевральную полость. Частота 
и характер выявления клинически значимых арте-
фактов (кальциноз коронарных артерий, эмфизе-
ма и утолщение стенок бронхов, новообразования 
внелегочных локализаций) указывают на высокую 
значимость особой работы не только с очагами в 
легких, но и с сопутствующей патологией в процессе 
селективного скрининга. Наше мнение подтвержда-
ется и данными литературы. Согласно исследовани-
ям результатов программы «NLST», доказано, что 
НДКТ-скрининг рака легкого не только снижает 
смертность, но и позволяет диагностировать иные 
заболевания дыхательной и сердечно-сосудистой 
систем. При корректно выстроенной схеме марш-
рутизации скрининг сохраняет экономическую 
рентабельность даже при включении затрат на 
дополнительные исследования пациентов по по-

воду случайных находок [9]. При помощи НДКТ, 
используемой в скрининге рака легких, возможно 
выявлять клинически значимые случайные наход-
ки, такие как эмфизема или кальцификации коро-
нарных артерий. 

Выводы

1. В процессе выполнения программы селектив-
ного скрининга рака легкого методом НДКТ уста-
новлено, что случайные находки встречаются в 
87,5% случаев, наиболее часто они локализуются в 
сердечно-сосудистой (75,4% ‒ 167) и дыхательной 
(68,3% ‒ 151) системах.

2. При анализе распространенности и характера 
случайных находок, выявляемых при НДКТ-скри-
нинге, установлено, что в большинстве случаев 
такие находки имеют высокую клиническую или 
прогностическую значимость. Наиболее часто вы-
являются (% от общего числа лиц): кальциноз ко-
ронарных артерий ‒ 49,3% (154), утолщение стенок 
бронхов ‒ 34,9% (89), бронхоэктазы ‒ 34,9% (89), 
эмфизема ‒ 21,6% (55). 

3. При первичных интерпретациях результатов 
НДКТ недостаточное внимание уделяется описа-
нию патологических изменений, кроме классифи-
цируемых по Lung RADS-2014 очагов, это требу-
ет научно-методической работы по выявлению и 
обоснованной маршрутизации лиц со случайными 
находками.

Конфликт интересов. Авторы заявляют об отсутствии у них конфликта интересов.
Conflict of Interests. The authors state that they have no conflict of interests.

ЛИТЕРАТУРА

1. Гомболевский В. А., Барчук А. А., Лайпан А. Ш., Ветшева Н. Н. и др. Орга-
низация и эффективность скрининга злокачественных новообразований 
легких методом низкодозной компьютерной томографии // Радиология. 
Практика. ‒ 2018. ‒ № 1 (67). ‒ С. 28-36.

2. Гомболевский В. А., Харламов К. А., Пятницкий И. А., Ким С. Ю., Моро-
зов С. П. Шаблоны протоколов описаний исследований по специально-
сти «рентгенология». Компьютерная томография. ГБУЗ города Москвы 
«Научно-практический центр медицинской радиологии Департамента 
здравоохранения города Москвы». 

3. Каприн А. Д., Старинский В. В., Петрова Г. В. Злокачественные ново-
образования в России в 2016 г. (заболеваемость и смертность). ‒ М., 
2018. ‒ 250 с. 

4. Каприн А. Д., Старинский В. В., Петрова Г. В. Состояние онкологической 
помощи населению России в 2016 г. ‒ М., 2017. ‒ 236 с. 

5. Ackman J. B., Verzosa S., Kovach A. E. et al. High rate of unnecessary 
thymectomy and its cause. Can computed tomography distinguish thymoma, 
lymphoma, thymic hyperplasia, and thymic cysts? // Eur. J. Radiol. ‒ 2015. ‒ 
Vol. 84. ‒ Р. 524-533.

6. Alpert J. B., Naidich D. P. Imaging of incidental findings on thoracic computed 
tomography // Radiol. Clin. North. Am. ‒ 2011. ‒ Vol. 49. ‒ Р. 267-289. 

7. Araki T., Sholl L. M., Gerbaudo V. H. et al. Intrathymic cyst: Clinical and 
radiological features in surgically resected cases // Clin. Radiol. ‒ 2014. ‒ 
Vol. 69. ‒ Р. 732-738. 

REFERENCES

1. Gombolevskiy V.А., Barchuk А.А., Laypan А.Sh., Vetsheva N.N. et al. 
Organization and efficiency of screening for malignant lung tumors by low-dose 
computed tomography. Radiologiya. Praktika. 2018, no. 1 (67), pp. 28-36. (In 
Russ.)

2. Gombolevskiy V.А., Kharlamov K.А., Pyatnitskiy I.А., Kim S.Yu., Morozov S.P. 
Shablony protokolov opisaniy issledovaniy po spetsialnosti rentgenologiya. 
Kompyuternaya tomografiya. [Protocol templates for description of 
X-ray examinations. Computed tomography]. GBUZ Goroda Moskvy 
Nauchno-Prakticheskiy Tsentr Meditsinskoy Radiologii Departamenta 
Zdravookhraneniya Goroda Moskvy Publ. 

3. Kaprin А.D., Starinskiy V.V., Petrova G.V. Zlokachestvennye novoobrazovaniya 
v Rossii v 2016 g.(zabolevaemost i smertnost). [Malicious tumors in Russia in 
2016. (Incidence and mortality)]. Moscow, 2018, 250 p. 

4. Kaprin А.D., Starinskiy V.V., Petrova G.V. Sostoyanie onkologicheskoy pomoschi 
naseleniyu Rossii v 2016 g. [State of oncological care for the population of Russia]. 
Moscow, 2017, 236 p. 

5. Ackman J.B., Verzosa S., Kovach A.E. et al. High rate of unnecessary thymectomy 
and its cause. Can computed tomography distinguish thymoma, lymphoma, 
thymic hyperplasia, and thymic cysts? Eur. J. Radiol., 2015, vol. 84, pp. 524-533.

6. Alpert J.B., Naidich D.P. Imaging of incidental findings on thoracic computed 
tomography. Radiol. Clin. North. Am., 2011, vol. 49, pp. 267-289. 

7. Araki T., Sholl L.M., Gerbaudo V.H. et al. Intrathymic cyst: Clinical and 
radiological features in surgically resected cases. Clin. Radiol., 2014, vol. 69, 
pp. 732-738. 



66

Туберкулёз и болезни лёгких, Том 96, № 11, 2018

8. Bernheim A., Auffermann W. F., Stillman A. E. The dubious value of coronary 
calcium scoring on lung cancer screening CT // JACR. ‒ 2017. ‒ Vol. 14. ‒ 
Р. 343-344. 

9. Black W. C., Gareen I. F., Soneji S. S. et al. Cost-effectiveness of CT screening 
in the National Lung Screening Trial // N. Engl. J. Med. ‒ 2014. ‒ Vol. 371. ‒ 
Р. 1793-1802.

10. Chiles C., Duan F., Gladish G. W. et al. Association of coronary artery 
calcification and mortality in the National Lung Screening Trial: a comparison 
of three scoring methods // Radiology. ‒ 2015. ‒ Vol. 276. ‒ Р. 82-90.

11. Csikesz N. G., Gartman E. J. New developments in the assessment of COPD: 
early diagnosis is key // Int. J. Chron. Obstruct Pulmon Dis. ‒ 2014. ‒ Vol. 9. ‒ 
Р. 277-286. doi: 10.2147/COPD.S46198.

12. Frank L., Quint L. E. Chest CT incidentalomas: thyroid lesions, enlarged 
mediastinal lymph nodes, and lung nodules // Cancer Imaging. ‒ 2012. ‒ 
Vol. 12. ‒ Р. 41-48.

13. Mazzei M. A., Contorni F., Gentili F. et al. Incidental and underreported pleural 
plaques at chest CT: Do not miss them ‒ asbestos exposure still exists // BioMed. 
Res. Int. ‒ 2017. ‒ 6797826. 

14. McKee B. J., Regis S. M., McKee A. B. et al. Performance of ACR Lung-RADS in 
a clinical CT lung- screening program // J. Am. Coll. Radiol. ‒ 2015. ‒ Vol. 12. ‒ 
Р. 273-276. 

15. Morgan L., Choi H., Reid M. et al. Frequency of incidental findings and 
subsequent evaluation in low-dose computed tomographic scans for lung 
cancer screening // Ann. Am. Thorac. Soc. ‒ 2017. ‒ Vol. 14. ‒ Р. 1450-1456. 

16. Munden R. F., Carter B. W., Chiles C., MacMahon H., Black W. C., Ko J. P., 
McAdams H. P., Rossi S. E., Leung A. N., Boiselle P. M., Kent M. S., Brown K., 
Dyer D. S., Hartman T. E., Goodman E. M., Naidich D. P., Kazerooni E. A., 
Berland L. L., Pandharipande P. V. Managing Incidental Findings on 
Thoracic CT: Mediastinal and Cardiovascular Findings. A White Paper of the 
ACR Incidental Findings Committee // J. Am. Coll. Radiol. ‒ 2018. ‒ Jun 20. 
pii: S. 1546-1440(18) 30530-1. 

17. National Center for Chronic Disease Prevention and Health Promotion 
(US) Office on Smoking and Health. The Health Consequences of Smoking ‒ 
50 Years of Progress: A Report of the Surgeon General. Atlanta (GA): Centers 
for Disease Control and Prevention (US); 2014. Available from: http://www.
ncbi.nlm.nih.gov/books/NBK179276/

18. Pairon J. C., Andujar P., Rinaldo M. et al. Asbestos exposure, pleural plaques, 
and the risk of death from lung cancer // Am. J. Respir. Crit. Care. Med. ‒ 2014. ‒ 
Vol. 190. ‒ Р. 1413-1420.

19. Raghu G., Rochwerg B., Zhang Y. et al. An Official ATS/ERS/JRS/ALAT Clinical 
Practice Guideline: Treatment of Idiopathic Pulmonary Fibrosis. An Update of 
the 2011 Clinical Practice Guideline // Am. J. Respir. Crit. Care Med. ‒ 2015. ‒ 
Vol. 192. ‒ Р. e3-e19.

20. Stout J. E., Koh W.-J., Yew W. W. Update on pulmonary disease due to 
nontuberculous mycobacteria // Int. J. Infect. Dis. ‒ 2016. ‒ Vol. 45. ‒ Р. 123-134.

8. Bernheim A., Auffermann W.F., Stillman A.E. The dubious value 
of coronary calcium scoring on lung cancer screening CT. JACR, 2017, 
vol. 14, pp. 343-344. 

9. Black W.C., Gareen I.F., Soneji S.S. et al. Cost-effectiveness of CT screening 
in the National Lung Screening Trial. N. Engl. J. Med., 2014, vol. 371, 
pp. 1793-1802.

10. Chiles C., Duan F., Gladish G.W. et al. Association of coronary artery 
calcification and mortality in the National Lung Screening Trial: a comparison 
of three scoring methods. Radiology, 2015, vol. 276, pp. 82-90.

11. Csikesz N.G., Gartman E.J. New developments in the assessment of COPD: early 
diagnosis is key. Int. J. Chron. Obstruct. Pulmon. Dis., 2014, vol. 9, pp. 277-286. 
doi: 10.2147/COPD.S46198.

12. Frank L., Quint L.E. Chest CT incidentalomas: thyroid lesions, enlarged 
mediastinal lymph nodes, and lung nodules. Cancer Imaging, 2012, vol. 12, 
pp. 41-48.

13. Mazzei M.A., Contorni F., Gentili F. et al. Incidental and underreported pleural 
plaques at chest CT: Do not miss them ‒ asbestos exposure still exists. BioMed. 
Res. Int., 2017, 6797826. 

14. McKee B.J., Regis S.M., McKee A.B. et al. Performance of ACR Lung-RADS 
in a clinical CT lung- screening program. J. Am. Coll. Radiol., 2015, vol. 12, 
pp. 273-276. 

15. Morgan L., Choi H., Reid M. et al. Frequency of incidental findings and 
subsequent evaluation in low-dose computed tomographic scans for lung cancer 
screening. Ann. Am. Thorac. Soc., 2017, vol. 14, pp. 1450-1456. 

16. Munden R.F., Carter B.W., Chiles C., MacMahon H., Black W.C., Ko J.P., 
McAdams H.P., Rossi S.E., Leung A.N., Boiselle P.M., Kent M.S., Brown K., 
Dyer  D.S., Hartman T.E., Goodman E.M., Naidich D.P., Kazerooni E.A., 
Berland L.L., Pandharipande P.V. Managing Incidental Findings on Thoracic 
CT: Mediastinal and Cardiovascular Findings. A White Paper of the ACR 
Incidental Findings Committee. J. Am. Coll. Radiol., 2018, Jun 20. pii: S. 
1546-1440(18) 30530-1. 

17. National Center for Chronic Disease Prevention and Health Promotion 
(US) Office on Smoking and Health. The Health Consequences of Smoking ‒ 
50 Years of Progress: A Report of the Surgeon General. Atlanta (GA), Centers 
for Disease Control and Prevention (US), 2014. Available from: http://www.
ncbi.nlm.nih.gov/books/NBK179276/

18. Pairon J C., Andujar P., Rinaldo M. et al. Asbestos exposure, pleural plaques, 
and the risk of death from lung cancer. Am. J. Respir. Crit. Care Med., 2014, 
vol. 190, pp. 1413-1420.

19. Raghu G., Rochwerg B., Zhang Y. et al. An Official ATS/ERS/JRS/ALAT Clinical 
Practice Guideline: Treatment of Idiopathic Pulmonary Fibrosis. An Update 
of the 2011 Clinical Practice Guideline. Am. J. Respir. Crit. Care Med., 2015, 
vol. 192, pp. e3-e19.

20. Stout J.E., Koh W.J., Yew W.W. Update on pulmonary disease due 
to nontuberculous mycobacteria. Int. J. Infect. Dis., 2016, vol. 45, pp. 123-134.

ДЛЯ КОРРЕСПОНДЕНЦИИ:

ГБУЗ «Научно-практический центр медицинской 
радиологии Департамента здравоохранения города 
Москвы», 
109029, Москва, Средняя Калитниковская ул., д. 28, стр. 1. 
Тел.: 8 (495) 670-74-80.

Николаев Александр Евгеньевич 
младший научный сотрудник отдела развития качества 
радиологии.  
E-mail: a.e.nikolaev@yandex.ru

Гомболевский Виктор Александрович 
кандидат медицинских наук,  
руководитель отдела развития качества радиологии. 
E-mail: gombolevskiy@npcmr.ru

FOR CORRESPONDENCE:

Scientific Practical Medical Radiology Center by Moscow 
Health Department, 
28, Bd. 1, Srednaya Kalitnikovskaya St.,  
Moscow, 109029. 
Phone: +7 (495) 670-74-80.

Aleksandr E. Nikolaev 
Junior Researcher of Department  
for Radiology Quality Enhancement  
Email: a.e.nikolaev@yandex.ru

Viktor A. Gombolevskiy 
Candidate of Medical Sciences,  
Head of Department for Radiology Quality Enhancement 
Email: gombolevskiy@npcmr.ru



67

Tuberculosis and Lung Diseases, Vol. 96, No. 11, 2018

Гончар Анна Павловна 
аналитик отдела координации научной деятельности.  
E-mail: a.gonchar@npcmr.ru

Шапиев Арсен Нуруллаевич 
аналитик отдела координации научной деятельности. 
E-mail: a.shapiev@npcmr.ru

Лайпан Альбина Шурумовна 
врач-рентгенолог,  
аналитик отдела развития качества радиологии.  
E-mail: a.laipan@npcmr.ru

Морозов Сергей Павлович 
доктор медицинских наук, профессор, директор.  
Тел.: 8 (495) 678-54-95, 8 (495) 671-56-54.  
E-mail: npcmr@zdrav.mos.ru

Поступила 11.03.2018

Anna P. Gonchar 
Analyst of Research Coordination Department.  
Email: a.gonchar@npcmr.ru

Arsen N. Shapiev 
Analyst of Research Coordination Department. 
Email: a.shapiev@npcmr.ru

Albina Sh. Laypan 
Radiologist, Analyst of Department  
for Radiology Quality Enhancement  
Email: a.laipan@npcmr.ru

Sergey P. Morozov 
Doctor of Medical Sciences, Professor, Director.  
Phone: +7 (495) 678-54-95; +7 (495) 671-56-54.  
Email: npcmr@zdrav.mos.ru

Submitted as of 11.03.2018





69

Tuberculosis and Lung Diseases, Vol. 96, No. 11, 2018

© Т. Е. ТЮЛЬКОВА, 2018  
УДК 616.24-002.5:615.2 DOI 10.21292/2075-1230-2018-96-11-69-73

ВЛИЯНИЕ ПИРИДОКСИНА И ПРЕПАРАТОВ ГИДРОЗИДА 
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При проведении полихимиотерапии у больных туберкулезом имеется необходимость применения лекарственных препаратов, способных 
нивелировать или уменьшать ее побочные эффекты. В обзоре представлена научная информация о воздействии пиридоксина и его про-
изводных на нервную систему и взаимодействии с препаратами гидрозида изоникотиновой кислоты. В обзоре имеются сведения о комби-
нированных препаратах для лечения туберкулеза, содержащих пиридоксин или пиридоксина гидрохлорид. 
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effects. The review presents research findings on the effect of pyridoxine and its derivatives on the nervous system and their interaction with the 
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В лечении больных туберкулезом главная роль 
отводится комбинациям противотуберкулезных 
препаратов (ПТП), которые объединены в режи-
мы химиотерапии. Действуя бактерицидно или 
бактериостатически на возбудитель туберкулеза, 
они способны вызывать нежелательные побочные 
эффекты у пациента, снижая качество жизни или 
приводя к более серьезным последствиям. Феде-
ральным законом от 12.04.2010 г. № 61-ФЗ (ред. от 
04.06.2018  г.) «Об обращении лекарственных 
средств» определено, что побочное действие может 
развиться при приеме лекарственного препарата в 
дозировке, рекомендованной инструкцией. В струк-
туре побочных действий, возникающих при химио- 
терапии туберкулеза, неврологические симптомы 
занимают 12-24% [2]. Наиболее часто поражение 
нервной системы регистрируют при приеме препа-
ратов группы гидрозида изоникотиновой кислоты 
(ГИНК). В таких случаях пиридоксин используют 
как для купирования неврологической симптома-
тики [5, 10, 13], так и для предупреждения нежела-
тельных побочных реакций [30, 31]. В Федеральных 
клинических рекомендациях по лечению туберку-
леза выделена группа препаратов для предотвраще-
ния и купирования побочных действий на ПТП [14]. 
Российские ученые считают возможным расширять 

лекарственную нагрузку за счет витамина В6, опре-
деляя у него эффекты нейропротекторов [4]. Этому 
способствует участие производного пиридоксина в 
синтезе сфинголипидов, γ-аминомасляной кислоты 
(ГАМК), образовании ниацина из триптофана, ме-
таболизме цистатионина и др. Пиридоксальфосфат 
является кофактором более 140 различных фермен-
тативных реакций, происходящих в человеческом 
организме [16, 19]. Спектр очень разнообразен: от 
активации миграции кератиноцитов и фибробла-
стов в ране при местном применении аппликаций 
с витаминами группы В до синтеза гормонов щито-
видной железы, гема [27].

Цель: обобщить данные литературы об участии 
витамина В6 в биохимических реакциях в организме 
человека и нивелировании им нейротоксических 
эффектов изониазида.

Согласно инструкции на препарат изониазид, при 
его приеме 5-10 мг/кг в сутки у человека могут отме-
чаться головные боли, головокружение, нарушение 
сна, энцефалопатия, неврит или атрофия зритель-
ного нерва, полиневрит, мышечные подергивания и 
судороги. В эксперименте, проведенном в прошлом 
веке, развитие неврологических эффектов описы-
вали при приеме гидрозина 0,2-0,7 мг/кг в день: 
у большинства испытуемых лиц отмечались голово-
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кружение, беспокойство и бессонница, в единичных 
случаях регистрировались парестезии, полиневрит 
(Гершанович и др., 1976; Ochoa et al. 1975). Паре-
стезии и полиневрит зафиксированы у лиц, полу-
чавших препарат в течение 2-6 мес. Учитывая, что 
все испытуемые имели отягощенный преморбид-
ный фон, высказано предположение, что некоторые 
наблюдаемые эффекты связаны с основным забо-
леванием. Однако в совокупности эти исследова-
ния показывают, что центральная нервная система 
(ЦНС) является мишенью для препаратов группы 
ГИНК [29]. Ряд авторов отмечают, что симптомы 
поражения нервной системы чаще встречаются у 
беременных женщин, пациентов с сопутствующи-
ми заболеваниями и состояниями: ВИЧ-инфекция, 
алкоголизм, недостаточное или плохое питание, 
диабет, хронические болезни печени, почечная не-
достаточность [30, 31]. В других исследованиях у 
пациентов без сопутствующей патологии, получав-
ших изониазид в дозе 2-3 мг/кг, только в 2-3% слу-
чаев зарегистрирован неврит, а при приеме высо-
ких доз (20 мг/кг) у 40% пациентов – невропатия 
[23, 25, 28]. Авторами отмечено, что введение пи-
ридоксина во всех случаях способствует снижению 
тяжести симптомов [15, 23, 25, 28]. Появившиеся 
симптомы в процессе лечения могут быть как по-
бочным эффектом какого-либо из принимаемых 
препаратов, так и симптомом ранее не диагностиро-
ванного заболевания или обострения хронической 
патологии. В связи с этим в научной литературе 
используют термин «нежелательное явление» (НЯ) 
(событие). Оценка степени вероятности его свя-
зи с приемом препарата осуществляется по шкале 
Naranjo [1]. Симптомы поражения нервной систе-
мы могут быть в случае передозировки препаратов 
группы ГИНК. При этом клинические проявления 
острого отравления развиваются через 30-90 мин 
и характеризуются разной степенью выраженно-
сти: от беспокойства и возбуждения, бессонницы и 
чувства страха до нарушений сознания с развитием 
клонико-тонических судорог и комы на фоне нару-
шений сердечной деятельности [8]. У некоторых 
пациентов после купирования острого состояния 
может появиться психоз с бредом, галлюцинациями, 
продолжающийся в течение нескольких дней [8]. 

Несмотря на полиэтиологичность НЯ и осо-
бенности их патогенеза у человека после приема 
препаратов группы ГИНК в рекомендуемых или 
превышающих дозах, в основе лежит нарушение 
процессов торможения в ЦНС. Проникая из крове-
носного русла, препараты группы ГИНК проходят 
через гематоэнцефалический барьер и оказывают 
воздействия на структуры ЦНС. Основным меха-
низмом является снижение содержания пиридок-
сальфосфата в тканях головного мозга вследствие 
взаимодействия гидразина с пиридоксалем, со-
держащимся в клетках, и образованием пиридок-
сальгидразонов, угнетающих активность пиридок-
салькиназы [7, 8]. Индуцированные изониазидом 

токсические эффекты обусловлены также повы-
шенным окислительным стрессом с увеличением 
концентрации малонового диальдегида, являюще-
гося конечным продуктом перекисного окисления 
липидов. В результате отмечается угнетение N-ме-
тил-D-аспартат рецепторов (NMDA) гиппокампа, 
которые вовлечены в широкий спектр процессов 
ЦНС, включая передачу импульсов через синапсы 
(синаптическую пластичность), процессы памяти 
и обучения [20]. Препараты группы ГИНК вызы-
вают угнетение активности моноаминоксидазы 
и повышение в ЦНС уровня биогенных аминов: 
норадреналина, дофамина и серотонина [7, 8], что 
сопровождается нарушением процессов возбужде-
ния – торможения ЦНС [3]. На уровень биоген-
ных аминов оказывает влияние процесс декарбок-
силирования аминокислот, зависимый от уровня 
пиридоксальфосфата. В  результате появляются 
биогенные амины: из гистидина – гистамин, из ти-
розина – дофамин, из глутамата – γ-аминомаслян-
ная кислота (ГАМК), из окситриптофана – серото-
нин, из лизина – кадаверин. Образующаяся ГАМК 
в результате декарбоксилирования глутаминовой 
кислоты обладает функцией торможения передачи 
импульсов в нервной системе. При этом глутами-
новая кислота и ГАМК действуют как антагонисты. 
Если первая активирует, то вторая ингибирует пе-
редачу нервных импульсов. При приеме препаратов 
ГИНК особенно страдают ферменты метаболизма 
ГАМК, в результате чего уменьшается содержание 
ГАМК с одновременным подавлением ее активно-
сти и формированием блока при ее распаде [7, 8, 21]. 
Итогом неблагоприятных событий (дефицита вита-
мина В6 и/или приема препаратов ГИНК) происхо-
дит перераспределение ГАМК: в нервных клетках 
содержание нейромедиатора снижается, в глиаль-
ных – несколько возрастает. В эксперименте на 
животных показано, что при отравлениях препара-
тами ГИНК, сопровождающихся развитием судорог, 
уровень ГАМК составляет 50-70% от нормы [7, 8], 
вследствие чего угнетаются процессы торможения 
в ЦНС. Кроме вышеуказанных механизмов, в пато-
генезе побочных нейротоксических реакций ПТП, 
в том числе препаратов группы ГИНК, принимает 
активное участие серотонинергическая система [9, 
11], что приводит к возбуждению нервной системы 
и нарушению передачи нервных импульсов. До-
статочная продукция ГАМК препятствует этому, 
упорядочивая прохождение сигналов из центров 
возбуждения. При снижении ее концентрации этого 
не происходит. Таким образом, нейротоксическое 
действие препаратов группы ГИНК в отсутствие 
витамина В6 обусловлено фармакокинетическим 
действием изониазида и доказывается в экспери-
менте при сравнительном изучении влияния пи-
ридоксина и таблеток изониазида на ЦНС у крыс 
методом «открытого поля» [5]. Одновременное вве-
дение витамина В6 с изониазидом в лечебных дозах, 
рекомендуемых инструкцией, позволяет снизить 
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возбудимость нервной системы и профилактиро-
вать нейротоксический эффект ПТП [10]. Имеется 
сообщение о развитии во время лечения туберку-
леза высокими дозами изониазида синдрома, на-
поминающего дефицит витамина B6  [23, 25, 28], 
так как ингибируется его нормальный метаболизм 
препаратами группы ГИНК [15], что обосновывает 
необходимость превентивного приема витамина В6.

В литературе отсутствуют рандомизированные 
клинические исследования по использованию пре-
парата пиридоксина и его производных во время 
лечения туберкулеза, в том числе препаратами 
группы ГИНК. По рекомендациям Всемирной 
организации здравоохранения (2013) больные с 
сопутствующими заболеваниями и состояниями 
получают с профилактической целью пиридоксин 
в суточной дозе 10 мг [26, 30]. Американское тора-
кальное общество считает достаточной дозой 25 мг 
в сутки [17, 31]. У новорожденных, детей, подрост-
ков предлагается доза 10-25 мг в сутки [26]. Другие 
авторы свидетельствуют, что 50 мг пиридоксина 
в день полностью предотвращает развитие неври-
та [22]. В организм человека витамин В6 поступа-
ет с пищевыми продуктами и встречается в трех 
видах: пиридоксин, пиридоксаль, пиридоксамин, 
которые примерно одинаковы по своей биологи-
ческой активности. Изониазид в организме об-
разует комплекс с пиридоксалем, что приводит к 
частичной инактивации витамина и требует увели-
чения дозы препарата пиридоксина гидрохлорида. 
Для купирования судорог, вызванных дефицитом 
пиридоксина, следует назначить 100 мг витамина 
внутримышечно [15, 23, 25, 28]. Отмечается, что 
чрезмерное потребление витамина может вызвать 
сенсорную невропатию [13, 15, 23, 25]. В литературе 
описаны случаи токсического действия высоких доз 
пиридоксина (1 250-1 750 мг в день) в виде наруше-
ния чувствительности и атаксии, которые исчезают 
при снижении дозы до 500 мг в день [12, 18, 24]. 
В эксперименте было показано отсутствие отрица-

тельного влияния 5-6-кратного увеличения дозы 
пиридоксина [16].

До настоящего времени не разработано рекомен-
дованных схем приема витамина В6, но есть данные 
об эффективном применении его совместно с пре-
паратами группы ГИНК [10, 11] в дозах, рекомен-
дованных инструкцией к препарату пиридоксин. 
Ряд авторов предлагают прием пиридоксина в дозе 
1-2 мг/кг в день при лечении туберкулеза с лекар-
ственной чувствительностью возбудителя [26].

Таким образом, препараты витамина В6 не явля-
ются антагонистами изониазида, их действие на-
правлено на экранирование нервной системы [6]. 
Введение витамина В6 не уменьшает бактерицидно-
го действия ПТП, а способствует снижению возбу-
димости нервной системы, уравновешивая передачу 
импульсов по нервным окончаниям. 

Во фтизиатрии прием пациентом препаратов 
схемы химиотерапии в обязательном порядке про-
водится под контролем медицинского персонала, 
при этом прием витамина В6 может остаться за пре-
делами внимания медицинского работника. Разре-
шить эту проблему может прием комбинированных 
ПТП с фиксированными дозами (КПФД), когда 
пиридоксина гидрохлорид включен в состав такого 
лекарственного препарата. При этом врач может 
быть уверен, что пациент принимает пиридоксин и 
риск развития побочных эффектов от этиотропной 
терапии минимален. Кроме того, принимая КПФД, 
пациенты лишены возможности принимать пре-
параты выборочно, по своему усмотрению [30]. 
В состав стандартных комбинаций лекарственное 
средство пиридоксина гидрохлорид введено в дозах, 
рекомендуемых инструкцией (табл.). 

Как представлено в таблице, все препараты выпу-
скаются отечественными производителями. Учиты-
вая, что в состав входят ПТП основного ряда, при-
меняют указанные в таблице комбинации при I и III 
режимах химиотерапии. Следует отметить, что фти-
зопирам®В6, фтизоэтам®В6, тубавит и фтизактив 

Таблица. Комбинированные препараты с фиксированными дозами с включением в состав пиридоксина гидрохлорида 
и препаратов группы ГИНК
Table. Combination drugs with fixed doses containing pyridoxine hydrochloride and isonicotinic acid hydrazide

Торговое наименование 
КПФД Компания Состав (МНН) Дозировки, мг Рекомендуемый 

возраст

Фтизопирам® В6 АО «АКРИХИН» изониазид + пиразинамид +  
пиридоксина гидрохлорид 150; 500; 15 с 3 лет

Фтизоэтам® В6 АО «АКРИХИН» изониазид + этамбутол +  
пиридоксина гидрохлорид 150; 400; 15 с 12 лет

Тубавит ВАЛЕНТА изониазид + рифампицин +  
пиридоксина гидрохлорид 100; 150; 10 с 1 года

Фтизактив ОАО «Фармасинтез» изониазид + пиридоксин 100 + 5; 150 + 7,5; 200 + 10; 
300 + 15; 300 + 60 с 3 лет

Изокомб® АО «АКРИХИН»
изониазид + пиразинамид +  
рифампицин + этамбутол +  
пиридоксина гидрохлорид

60; 300; 120; 225; 20 с 13 лет

Протуб-4 плюс ОАО «Фармасинтез»
изониазид + пиразинамид +  
рифампицин + этамбутол +  
пиридоксина гидрохлорид

75 + 400 + 150 + 275 + 10
с 13 лет

75 + 400 + 150 + 275 + 15
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могут быть использованы при терапии латентной 
туберкулезной инфекции, в том числе у детей. Ука-
занные в составе КПФД дозы пиридоксина соответ-

ствуют рекомендациям инструкции и нивелируют 
нейротоксический эффект без снижения бактери-
цидного (антимикобактериального) действия ПТП.
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ПЕРСПЕКТИВЫ ПРИМЕНЕНИЯ ТАРГЕТНОЙ 
ХИМИОТЕРАПИИ ДЕЛАМАНИДОМ В СХЕМАХ 
ЛЕЧЕНИЯ БОЛЬНЫХ ТУБЕРКУЛЕЗОМ С 
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Представлен обзор современных статей, клинических рекомендаций и руководств (гайдлайнов) зарубежных авторов, посвященных проблеме 
лечения туберкулеза с лекарственной устойчивостью возбудителя, с использованием препарата деламанид. В источниках представлены 
сведения о высокой эффективности деламанида при его использовании в комбинации с другими противотуберкулезными препаратами для 
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Проблема туберкулеза до сих пор не может быть 
решена ни в одной стране мира. Глобальным пре-
пятствием для окончательного искоренения тубер-
кулеза является развитие лекарственной устойчи-
вости возбудителя [1, 27]. Начиная с 1999 по 2016 г. 
в России было зарегистрировано увеличение чис-
ла случаев туберкулеза с множественной лекар-
ственной устойчивостью возбудителя (МЛУ-ТБ) 
среди пациентов с туберкулезом органов дыхания, 
выделяющих микобактерии туберкулеза (МБТ), 
с 6,7 до 25,7% [2]. Отмечается рост заболеваемости 
МЛУ-ТБ среди всех больных туберкулезом органов 
дыхания с бактериовыделением, состоящих на учете: 
в 1999 г. этот показатель составлял 8,6, а в 2017 г. – 
24,7 (на 100 тыс. населения) [3]. Продолжается уве-
личение доли больных с МЛУ-ТБ среди больных 
туберкулезом органов дыхания, выделяющих МБТ, 
с 30,3% в 2010 г. до 54,0% в 2017 г. [3]. Среди впер-
вые выявленных больных с МЛУ-ТБ в Российской 

Федерации в 2010-2017 гг. отмечен рост частоты 
бактериовыделителей при туберкулезе органов ды-
хания – с 17,4% в 2013 г. до 27,4% в 2017 г. [3]. Пер-
вичная множественная лекарственная устойчивость 
M. tuberculosis к противотуберкулезным препаратам 
(ПТП) в 2010 г. составляла 37,0%, а в 2016 г. уже 
45,4% [2]. МЛУ МБТ к ПТП в случаях рецидива в 
2010 г. была 34,7%, в 2016 г. – 47,6% [2].

Ряд специалистов уверены, если на международ-
ном фармакологическом рынке в ближайшие годы 
не появятся новые лекарственные средства, а также 
новые алгоритмы химиотерапии [13], то мировая 
медицинская практика столкнется с непреодолимой 
силой в виде повсеместной лекарственной устой-
чивости патогенной микобактерии и чудовищно 
растущими темпами экономических затрат на ле-
чение [53, 73, 75]. 

По данным доклада Всемирной организации 
здравоохранения (ВОЗ) за 2017 г., в глобальной 
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стратегии борьбы с туберкулезом были обозначены 
следующие цифры – в среднем на лечение одного 
больного туберкулезом с лекарственной чувстви-
тельностью возбудителя в мире требуется порядка 
1 200 $, в Российской Федерации эта сумма в не-
сколько раз выше – 5 000 $ [57]. Для лечения одного 
больного МЛУ-ТБ необходимо затратить в среднем 
по миру 9 300 $. В отечественном здравоохранении 
траты могут достигать суммы 20 000 $ [27].

Имеющихся на рынке фармакологических 
средств недостаточно для значительного увеличения 
эффективности лечения туберкулеза, что является 
составной частью мероприятий по ликвидации дан-
ной инфекции. Необходима разработка совершенно 
новых лекарственных средств воздействия на МБТ.

Поиск новых лекарственных препаратов для ле-
чения туберкулеза. Деламанид

Одним из важных направлений является созда-
ние более коротких по продолжительности, менее 
токсичных и преимущественно таблетированных 
режимов химиотерапии, появление которых воз-
можно только при использовании современных раз-
рабатываемых лекарственных препаратов [35, 39, 
60, 61, 70-72]. 

В 2012 г. на фармацевтическом рынке, благодаря 
усилиям американской компании Jensen, был выпу-
щен препарат бедаквилин [7, 11, 29, 32, 44] (одобрен 
FDA), на российском рынке он получил название 
«Сиртуро». Данный препарат является синтетиче-
ским антибиотиком, блокирующим деятельность 
АТФ-азы микробной клетки [47].

В Европе одобрено новое лекарственное сред- 
ство, воздействующее на M. tuberculosis, с устойчи-
востью к изониазиду и рифампицину – это дела-
манид ([2R]-2-метил-6-нитро-2-[(4-{4- [4-(триф-
торметокси)фенокси]-1-пиперидинил}фенокси)
метил]-2,3-дигидроимидазо[2,1-b][1,3]оксазол), 
также известный как OPC-67863, созданный в 
японской корпорации Otsuka [8, 59] (рис.). Близким 
родственником деламанида по своей химической 
структуре является метронидазол [34].

Две исследовательские группы решили создать 
новое соединение с целью получения лекарствен-
ного препарата, направленного на деструкцию 
микобактериальной флоры [34]. Так был получен 
опытный образец компанией Otsuka ‒ OPC-67863, 

обладающий бактерицидным свойством в отноше-
нии M. tuberculosis, как в in vitro, так и in vivo [16, 37, 
39, 43, 50, 52]. 

Данный химиопрепарат относится к совершен-
но новому классу синтетических лекарственных 
средств – дигидронитроимидазолам [5]. Он одо-
брен европейским медицинским агентством (EMA) 
и японским министерством здравоохранения 
(MHLW) для применения в практической деятель-
ности врачей-специалистов [6, 49]. На территории 
России деламанид не имеет регистрационного удо-
стоверения.

Фармакокинетические особенности деламанида
Согласно рекомендации EMA, биодоступность 

лекарственного средства возрастает в несколько 
раз, если прием препарата осуществляется во время 
еды (особенно с высококалорийной пищей) [22, 48]. 
Растворимость деламанида в полярных жидкостях 
(вода) невелика [64]. Для функционирования де-
ламанида необходима его активация ферментны-
ми системами F420 возбудителя с использованием 
нитроредуктазы Rv3547, так как он является про-
лекарством [34, 64]. При проникновении в кровь 
пациента деламанид прочно связывается со всеми 
белками плазмы (97-99%) [34, 54, 64]. 

Деламанид обладает высоким объемом распреде-
ления [64]. Полностью процессы его метаболизиро-
вания в организме человека до конца не известны 
[34, 64], предполагается, что в этом механизме уча-
ствует низкодисперсный сывороточный альбумин 
и в меньшей степени ряд изоферментов цитохрома 
P450 печени – CYP3A4, CYP1A1, CYP2A6, благо-
даря которым происходит образование промежу-
точных продуктов [55, 21]. 

Сформированный основной промежуточный 
продукт (DM-6705) разрушается за счет гидролиза 
и участия ферментов печени [22]. Образующие-
ся метаболиты представляют токсикологическую 
угрозу для макроорганизма и требуют более де-
тального изучения [34]. Всего было обнаружено 
четыре метаболита (M1-M4) [64]. Предполагают, 
что именно M1 способствует продлению интервала 
QT [34]. 

Период полувыведения деламанида составляет в 
среднем 30-38 ч, формируя высокую бактерицидную 
концентрацию в крови [22, 34, 64]. Биодоступность 
на животных моделях составляет 35-60% [9, 51]. 
Считается, что у пациента, принимающего этот 
препарат, биодоступность составляет 25-47% [21]. 

Метаболитические следы деламанида не были 
обнаружены в моче, следовательно, пока рано делать 
вывод об участии почек в процессе выведения этого 
препарата из макроорганизма [22]. 

По данным Szumowski J. D. [64], деламанид выде-
ляется вместе с мочой в ничтожных концентрациях 
(менее 5%). Окончательно нет данных о возможных 
неблагоприятных реакциях при взаимодействии 
с другими ПТП [21, 37]. Необходимо подходить с 
осторожностью к выбору лекарственных средств, 
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особенно при наличии кардиоваскулярной патоло-
гии, так как деламанид достоверно [21, 22] может 
повлиять на удлинение интервала QT, особенно это 
касается комбинированного назначения деламанида 
и бедаквилина [33, 38, 39, 76].

Основными побочными эффектами препарата 
являются тошнота (38%), рвота (33%), головная 
боль, головокружение (30%) [22, 43]. Также могут 
отмечаться развитие тревожности, тремора рук, па-
растезии [64]. На сегодняшний день нет конкрет-
ных клинических алгоритмов по рациональному 
совместному использованию деламанида и бедак-
вилина [65, 67-69]. 

Деламанид не рекомендуется применять лицам 
пожилого возраста (старше 65 лет), детям (младше 
6 лет) и кормящим женщинам [21, 22, 34]. Сведения 
о правилах корректировки дозы деламанида для 
пожилых людей отсутствуют [64]. 

В настоящее время активно проводится апро-
бация деламанида в педиатрической практике 
[31, 64, 69]. Он может быть использован у детей 
старше 6 лет при массе тела больше 20 кг в случаях, 
когда невозможно создать адекватную схему лече-
ния МЛУ-ТБ из 4 препаратов (согласно рекомен-
дациям ВОЗ) [23, 24, 27, 43]. 

Официальной инструкцией EMA и рекомендаци-
ями ВОЗ применение деламанида разрешено только 
у лиц, достигших 18 лет [22, 68]. 

Экспериментальные данные указывают на недо-
статочный уровень безопасности при применении 
препарата у беременных женщин c туберкулезом 
органов дыхания [48]. В мире был зарегистрирован 
лишь один случай рождения путем кесарева сечения 
здорового ребенка матерью, перорально получав-
шей деламанид по жизненным показаниям [48]. 

По данным J. M. Lewis et al. [34], при исполь-
зовании деламанида было доказано тератогенное 
действие на плод его метаболитов в эксперименте 
на животной модели. Достоверных данных о про-
никновении препарата в грудное молоко женщин 
нет [48]. На мышиных моделях зарегистрировано 
накопление лекарственного вещества в молоке, при 
этом концентрация его превосходила таковую в кро-
ви в 4 раза [21, 34]. Европейская лицензия запреща-
ет назначение деламанида беременным и кормящим 
женщинам [22]. 

Противопоказаний к применению деламанида 
пациентами, страдающими печеночной недоста-
точностью, нет, но EMA рекомендует не назначать 
данный препарат пациентам с тяжелой степенью 
печеночной недостаточности из-за возможных ри-
сков для здоровья [22, 34]. 

В научных исследованиях не получено сведений о 
токсическом воздействии на центральную нервную 
систему или дыхательную систему даже при пре-
вышении концентрации препарата в несколько раз 
[21, 34].

На мышиных моделях доказано уменьшение кон-
центрации факторов свертывания крови – II, VII, 

IX, X; снижение продукции витамина К, увеличе-
ние протромбинового времени и активированного 
частичного тромбопластинового времени [21, 34]. 

Пациентам, имеющим нетяжелые формы почеч-
ной недостаточности, коррекция дозы деламанида 
не требуется [22, 64]. 

Назначение деламанида при сочетании туберку-
леза и ВИЧ-инфекции совместно с антиретровирус-
ной терапией требует более детальной проработки 
в связи с риском образования метаболитов, кото-
рые могут стимулировать развитие нежелательных 
реакций, в частности стимулируя удлинение ин-
тервала QT за счет выраженного ингибирования 
цитохромной системы печени [48]. 

В ряде исследований отмечается отсутствие вли-
яния на концентрацию деламанида при совместном 
применении эфавирензы, тенофовира, лопинавира, 
ритонавира [21, 36, 41]. Одновременное использо-
вание деламанида, ритоновира и лопинавира спо-
собствовало нарастанию содержания в крови ме-
таболита DM-6705 [21, 22]. В настоящий момент 
нет четких данных о пациентах, находящихся на 
гемодиализе, и колебаниях концентрации делама-
нида в организме таких больных [34].

Фармакодинамические особенности деламанида
При исследовании воздействия деламанида на 

вакцинный штамм БЦЖ доказано ингибирование 
синтеза компонентов бактериальной стенки – кето-
миколиновой и метоксимиколиновой кислот [5, 21, 
37, 63]. Препарат не ингибирует альфамиколиновую 
кислоту [21, 37]. 

Доказано таргетное воздействие деламанида ис-
ключительно на микобактериальную популяцию 
[49, 64]. Предполагается, что в процессе биотранс-
формации деламанида могут образовываться ве-
щества, усиливающие его бактерицидный эффект 
[37, 42].

Деламанид также высокоэффективен in vitro 
против ряда других микобактерий, относящихся к 
Mycobacterium complex [37].

Деламанид аккумулируется в большом коли-
честве внутри макрофагов подобно рифампи-
цину, способствуя более успешной элиминации 
возбудителя [37]. По данным K. Stinson et al. [62], 
J. D. Szumowski et al. [64], концентрация делама-
нида, равная 0,2 мкг/мл, может быть использована 
для определения лекарственной чувствительности 
микобактерии к препарату.

При использовании мышиной модели для ликви-
дации 95% популяции штамма МБТ потребовалось 
0,625 мг/кг деламанида, изониазида – 5 мг/кг, ри-
фампицина ‒ 3,5 мг/кг, этамбутола ‒ 40 мг/кг [37]. 
Минимальные ингибирующие концентрации 
(МИК) варьируют от 0,001 до 0,05 мкг/мл [62].

По данным K. Stinson et al. [62], МИК50 (гибель 
50% культуры) составила 0,004 мкг/мл, для МИК90 – 
0,012 мкг/мл. Монотерапия деламанидом строго 
противопоказана, так как доказано развитие рези-
стентности у МБТ путем мутаций в генах fgd, fbiA, 
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fbiB, fbiC [64]. В случае назначения деламанида в 
качестве единственного препарата для лечения ак-
тивного туберкулеза устойчивость развивается со 
скоростью 6,44 × 10-6 – 4,19 × 10-5 [64]. Перекрестной 
устойчивости M. tuberculosis к деламаниду в насто-
ящий момент не зарегистрировано [37]. 

Использование деламанида в схемах лечения ту-
беркулеза с лекарственной чувствительностью МБТ 
не рекомендуется, особенно в сочетании с рифам-
пицином, так как это приводит к резкому сниже-
нию эффективной концентрации веществ в крови 
пациента за счет индукции CYP3A4 [34]. При соче-
тании с рифампицином концентрация деламанида 
в плазме крови уменьшалась на 47% [64].

В экспериментальном исследовании in vitro де-
ламанид не ингибировал и не индуцировал пече-
ночный цитохром P450 при допустимых концен-
трациях вещества до 100 µM [37, 55]. Деламанид 
может быть использован в разрабатываемых схемах 
лечения туберкулеза с лекарственной чувствитель-
ностью МБТ, но без применения препаратов, инду-
цирующих активность ферментов печени [22]. 

Деламанид рекомендуется использовать в схе-
мах терапии МЛУ-ТБ в дозировке 50 мг 2 раза в 
сутки на протяжении 24 нед. у пациентов с массой 
тела от 20 до 34 кг и пациентов в возрасте от 6 до 
11 лет, 100 мг 2 раза в день на протяжении 24 нед. у 
пациентов с массой тела более 35 кг и у лиц старше 
12 лет [43, 56]. 

При включении в схемы терапии больных 
МЛУ-ТБ деламанид способствовал повышению 
эффективности лечения по сравнению со схемой 
без его использования [17, 26, 40, 79]. Доказано, что 
применение деламанида [19], наравне с бедаквили-
ном [10, 74, 78], совместно с фоновой терапией (пре-
паратами второго ряда) оказалось более выгодным 
решением в плане снижения затрат на дальнейшее 
лечение больных с МЛУ МБТ, в отличие от схем 
химиотерапии, не включающих бедаквилин или 
деламанид.

Национальный институт США по вопросам 
ВИЧ-инфекции при поддержке проекта endTB 
инициировал проведение протоколированных ис-
следований (NCT0283048, NCT02754765) перено-
симости схем лечения с включением деламанида и 
бедаквилина в отдельности и вместе [25]. Получе-
ние результатов намечено на 2021-2023 гг. [12].

Клинические исследования по применению дела-
манида

Деламанид («Дельтиба») включен в междуна-
родное руководство ВОЗ по лечению МЛУ-ТБ в 
апреле 2014 г. [48]. 

Деламанид доказал свою эффективность на мы-
шиных моделях, в том числе страдающих иммуно-
дефицитом [37, 52]. В исследовании М. Matsumoto 
et al. [37] приведен опыт использования 4-месяч-
ного курса деламанида для лечения туберкулеза 
органов дыхания у мышей, которым была ингали-
рована культура M. tuberculosis Kurono. К сожале-

нию, данных о клиническом улучшении у мышей, 
инфицированных МЛУ МБТ и получающих дела-
манид, не опубликовано [64]. Считается, что у них 
увеличивался процент выживаемости [64]. 

К моменту включения деламанида в эксперимен-
тальные алгоритмы лечения МЛУ-ТБ его получили 
менее 10 пациентов [66]. Это связано с политикой 
компании-разработчика, которая не спешит спо-
собствовать созданию более дешевых аналогов. По 
данным корпорации Otsuka, планируется более ши-
рокое обеспечение деламанидом, особенно стран с 
отягощенным бременем МЛУ-ТБ [48]. Поставлены 
цели, которые должны быть достигнуты к 2020 г. – 
охват новым препаратом не менее 20% лиц, страдаю-
щих туберкулезом с лекарственной устойчивостью 
возбудителя, в мире [48], возможность более широ-
кого использования может быть обеспечена за счет 
средств благотворительных фондов и меценатов [4].

На IIb фазе клинических испытаний проведено 
три глобальных исследования эффективности при-
менения деламанида против МБТ (клинические 
исследования № 116, 204 и 208) на территории 9 го-
сударств, в 17 клинических центрах [26, 79]. Участ-
никам исследований было от 18 до 64 лет, все они 
получали фоновую противотуберкулезную терапию 
по поводу МЛУ-ТБ органов дыхания согласно ре-
комендациям ВОЗ [34]. В клиническом исследо-
вании № 204 участвовал 481 пациент. Среди них 
было выделено три подгруппы: первая подгруппа 
получала фоновую противотуберкулезную тера-
пию в комбинации с деламанидом 100 мг 2 раза в 
день, вторая подгруппа ‒ противотуберкулезную 
терапию с деламанидом 200 мг 2 раза в день, тре-
тья подгруппа ‒ противотуберкулезную терапию и 
плацебо. Лечение проводили на протяжении 8 нед.; 
в дальнейшем в каждой из подгрупп курс лечения 
пролонгировали на 4 нед. в подобранной комбина-
ции, но без деламанида [39]. 

В клиническом исследовании № 208 продолжа-
лось выявление эффективности и безопасности 
деламанида, в нем участвовало 213 пациентов из 
клинического исследования № 204, которым про-
лонгировали курс терапии деламанидом до 6-8 мес. 
по 100 мг 2 раза в сутки [21, 57]. 

В исследовании № 116 проводили наблюдение 
за 421 пациентом (которые уже получили делама-
нид в предыдущих клинических исследованиях) до 
завершения 24-месячного курса лечения и форми-
рования финальных результатов эффективности 
подобранной комбинации [64]. 

В 74,5% случаев пациенты, входившие в протоко-
лы исследований № 116 и 208, были абациллирова-
ны за 6-8-месячный срок лечения [34]. При проведе-
нии экспериментального короткого двухмесячного 
курса (клиническое исследование № 204) делама-
нида удалось добиться только 45,4%  результата 
абациллирования [30, 34]. У пациентов, не при-
нимавших деламанид (только плацебо + фоновая 
противотуберкулезная терапия) в схеме лечения 
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МЛУ-ТБ (клиническое исследование № 204), пре-
кращение бактериовыделения произошло лишь в 
28,6% случаев [34].

Установлена значимость терапии 6-месячным 
курсом деламанида в дозировке 100 мг 2 раза в 
сутки как самой эффективной [22]. Риск удлине-
ния интервала QT наблюдался у лиц, получавших 
более высокую дозировку ‒ 200 мг 2 раза в сутки 
[21, 22, 26, 79], поэтому считается, что принятый 
алгоритм лечения (100 мг два раза в день в течение 
6 мес.) является достаточно безопасным и не ведет 
к формированию высокого риска развития нежела-
тельных эффектов [22, 49, 64]. 

Говоря о кардиологическом профиле безопасно-
сти деламанида, стоит отметить, что только лишь у 
10% пациентов-участников клинического исследо-
вания № 204 отмечалось незначительное удлинение 
интервала QT, только у 1 больного оно превысило 
показатель более 500 мс [64]. Пациентам, получаю-
щим препарат дельтиба, рекомендуется ежемесячно 
проходить ЭКГ-контроль [22]. 

Процент летальных исходов был меньше (1% ‒ 
2 летальных случая) в группе пациентов, получив-
ших 6-месячный курс терапии деламанидом, в от-
личие от краткосрочного двухмесячного курса без 
использования деламанида (8,3% ‒ 19 летальных 
случаев) [21, 57, 79]. В рамках клинических иссле-
дований III фазы (NCT01424670) пациентам будет 
предложена терапия деламанидом по следующей 
схеме – первые 2 мес. лечения 100 мг препарата 
2 раза в сутки, затем 200 мг 1 раз в день на протя-
жении 4 мес. [64]. 

Доступность деламанида на международном 
рынке

Согласно существующим данным за сентябрь 
2017 г., только 688 пациентов получили деламанид 
в схемах лечения МЛУ-ТБ по программному про-
токолу ВОЗ, в основном в странах третьего мира с 
высоким бременем туберкулеза [43]. Для сравне-
ния – к концу декабря 2014 г. во всем мире получили 
доступ к деламаниду менее 10 человек [66]. 

Проблемы, неопределенности и перспективы
В настоящий момент нет четких сведений о дли-

тельности использования деламанида [57, 64]. Нет 
убедительных данных о высокой эффективности 
назначения 100 мг препарата 2 раза в сутки, требу-
ются дополнительные исследования [18, 64]. 

Стоит острая необходимость изучения рисков 
развития лекарственной устойчивости к этому но-
вому препарату и мер по предотвращению развития 
данного феномена [34, 64].

Среди проведенных исследований нет кон-
кретных правил по использованию делама-

нида совместно с другими ПТП для лечения 
МЛУ/ШЛУ-ТБ [46]. 

Существует риск развития кардиоваскулярной 
патологии [26, 64], особенно при возможном комби-
нировании деламанида с другими препаратами [45].

Не существует конкретных сведений о профиле 
безопасности совместного применения деламанида 
и антиретровирусной терапии [34].

Высокая стоимость препарата (около 18 000 фун-
тов стерлингов в Англии [34]), а также схем лечения, 
в которые он включен (около 80 000 евро в Германии 
[20, 77]), не позволит широко распространить это 
противотуберкулезное средство в ближайшие годы, 
если корпорация Otsuka не снизит закупочные цены 
[58] или же не произойдет самостоятельное лицен-
зирование этого препарата государствами, согласно 
решению ВОЗ [48], в интересах нации. 

Важно отметить негативную позицию компа-
нии-разработчика, которая после проведенных 
клинических испытаний деламанида в таких стра-
нах, как Филиппины, Египет, Латвия, КНР, не ста-
ла разрешать или проводить лицензирование для 
выпуска данного препарата на территории этих 
государств [4]. 

Благодаря заинтересованности ряда некоммерче-
ских организаций [28, 43] в борьбе с туберкулезной 
инфекцией, в особенности с лекарственно-устой-
чивыми формами заболеваний, ряд государствен-
ных систем здравоохранения получают денежные 
дотации на закупку деламанида и его скорейшего 
внедрения в случаях, когда без него не удается обе-
спечить схему лечения из 5 препаратов второго ряда 
[14, 23, 24, 34, 43]. 

Заключение

Бесспорно, деламанид (дельтиба) является одним 
из перспективных препаратов, эффективно влияю-
щих на M. tuberculosis complex. 

За счет всесторонней огласки, истечения срока 
патента у корпорации-производителя остается на-
дежда, что деламанид в скором времени получит 
более широкое распространение. 

Несомненно, остаются вопросы о возможности 
внедрения этого препарата на рынок Российской 
Федерации, которая остро нуждается в высокоэф-
фективных средствах борьбы с туберкулезом с ле-
карственной устойчивостью возбудителя. По дан-
ным А. О. Марьяндышева и др. (2017), в России 
лишь два пациента получили противотуберкулезное 
лечение с включением деламанида и бедаквилина, 
больше случаев лечения деламанидом на террито-
рии РФ не зарегистрировано. 
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