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Проблема внебольничных пневмоний продолжает оставаться актуальной в силу высокой заболеваемости, частоты госпитализации и смерт-
ности. 
Цель исследования: охарактеризовать эпидемиологические проявления заболеваемости и смертности внебольничными пневмониями, 
гриппом и ОРВИ в г. Москве. 
Материалы и методы. Проанализированы заболеваемость и смертность от внебольничных пневмоний, гриппа и ОРВИ среди различных 
групп населения в г. Москве. Рассчитывался коэффициент корреляции Пирсона (rxy) для оценки взаимосвязи заболеваемости пневмо-
ниями, гриппом и ОРВИ. Анализ данных проводился с программой IBM SPSS Statistics версии 23.0.
Результаты. За исследуемый период для многолетней динамики заболеваемости внебольничными пневмониями среди всех групп населения 
характерна выраженная тенденция к росту. Наибольшие показатели заболеваемости внебольничными пневмониями в г. Москве регистри-
руются среди детей до года, 1-2 и 3-6 лет. Месяцы максимальной заболеваемости внебольничными пневмониями взрослых совпадают с 
месяцами максимальной заболеваемости гриппом (январь ‒ февраль). Максимальная заболеваемость внебольничными пневмониями среди 
детей 15-17 и 0-14 лет регистрируется на 2 мес. раньше, чем при гриппе. Наибольшая смертность от пневмоний отмечается спустя 1-2 мес. 
после максимальной заболеваемости ОРВИ и гриппом, что обусловлено отсроченной смертностью в результате обострения хронических 
заболеваний. Предложено рассмотреть вопрос об одновременном введении вакцин против гриппа и пневмококковой инфекции среди лиц 
старше 65 лет и групп высокого риска в период предсезонной иммунизации против гриппа.
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Epidemiological parallels of community-acquired pneumonia, influenza and ARVI in Moscow
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The problem of community-acquired pneumonia continues to be urgent due to high incidence, hospital admission rates, and mortality. 
The objective of the study is to characterize epidemiological parameters of incidence and mortality of community-acquired pneumonia, influenza, 
and ARVI in Moscow. 
Subjects and methods. The incidence and mortality of community-acquired pneumonia, influenza, and ARVI among different population groups 
in Moscow were analyzed. The Pearson correlation coefficient (rxy) was calculated to assess the relationship between incidence of pneumonia, 
influenza, and ARVI. Data were analyzed using IBM SPSS Statistics IBM statistics, version 23.0.
Results. Over the studied period of long-term changes in the incidence of community-acquired pneumonia among all population groups, a pronounced 
upward trend is observed. The highest incidence rates of community-acquired pneumonia in Moscow are registered among under in infants one 
year, 1-2 years old and 3-6 years old pediatric patients. The months of the maximum incidence of community-acquired pneumonia in adults coincide 
with the months of the maximum incidence of influenza (January – February). The maximum incidence of community-acquired pneumonia among 
children 15-17 years old and 0-14 years old is registered 2 months earlier than with influenza. The highest mortality of pneumonia is observed 
after 1-2 months after the maximum incidence of ARVI and influenza, which is due to delayed mortality as a result of the exacerbation of chronic 
diseases. The authors suggest considering simultaneous vaccinations against influenza and pneumococcal infection among people over 65 years old 
and high-risk groups during the pre-season vaccination against influenza.
 Key words: community-acquired pneumonia, influenza, ARVI, incidence
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Актуальность проблемы внебольничных пнев-
моний (ВП) определяется высокой заболеваемо-
стью, частотой госпитализации и смертностью. 

ВП являются одним из самых распространенных 
осложнений при гриппозной инфекции. При этом 
их необходимо дифференцировать с такими ин-
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фекционными болезнями, как орнитоз, легио- 
неллез, тяжелый острый респираторный синдром, 
грипп, ближневосточный респираторный син-
дром и др.

Отмечено, что пандемические штаммы вируса 
гриппа вызывают наиболее тяжелые вирусные 
пневмонии. Вирус гриппа A(H1N1)pdm09, вызвав-
ший пандемию в 2009 г., отличается от сезонного 
гриппа более тяжелым течением, нередко с разви-
тием осложнений в виде ВП и острого респиратор-
ного дистресс-синдрома (летальность составля-
ет от 17 до 46%) [1, 12, 13]. При инфицировании 
пандемическим штаммом вируса гриппа A(H1N1)
pdm09 ВП составляют до 65% всех осложнений [4]; 
у 20-38% больных (умерших или требующих про-
ведения интенсивной терапии) наблюдаются вто-
ричные бактериальные пневмонии, вызванные 
S. pneumoniae, S. aureus [14, 18]. При этом в США 
у 40% госпитализированных больных с гриппом 
A(H1N1)pdm09 регистрировалась пневмония [19]. 
Отмечается, что у детей до 5 лет и лиц пожилого 
возраста ведущее место в развитии ВП принадле-
жит Streptococcus pneumoniae, который выделяется 
у детей до 5 лет в 70-90% случаев [3, 11], а у лиц 
пожилого возраста ‒ в 18-66% случаев [2]. При этом 
роль S. pneumoniae возрастает с увеличением воз-
раста больных. Так, среди лиц старше 75 лет дан-
ный возбудитель выделяется в 11,2 раза чаще, чем 
у лиц моложе 45 лет, и в 2 раза чаще, чем среди лиц 
65-74 лет. 

Некоторые исследователи отмечают, что веду-
щую роль в развитии ВП у детей до 5 лет занима-
ют респираторно-синцитиальный вирус, вирусы 
парагриппа 1-го и 3-го типов, а также риновирусы 
[5, 20, 21]. С 2014 г. в РФ в рамках календаря про-
филактических прививок предусмотрена вакцина-
ция против пневмококковой инфекции всех детей 
начиная с 2-месячного возраста по схеме: первичная 
вакцинация  – 2-4,5 мес. и ревакцинация в 15 мес.; 
а также вакцинации по эпидемическим показаниям 
подлежат дети от 2 до 5 лет [6, 7]. После внедрения 
13-валентной пневмококковой конъюгированной 
вакцины (ПКВ13) в национальный календарь при-
вивок отмечается снижение заболеваемости ВП у 
привитых детей в 2 раза в сравнении с неприви-
тыми [10]. При этом в 2017 г. внесены изменения 
в программу «Развитие здравоохранения», в соот-
ветствии с которыми уровень охвата вакцинацией 
против пневмококковой инфекции в декретирован-
ные сроки должен составлять не менее 95%. Вакци-
нация против пневмококковой инфекции детей до 
2 лет позволяет не только снизить заболеваемость и 
смертность от инвазивной пневмококковой инфек-
ции, но и на 49-60% снизить уровень носительства 
серотипов пневмококка, входящих в состав вакци-
ны [15-17].

На сегодняшний день, с момента внедрения си-
стемы эпидемиологического надзора за ВП в 2011 г., 
накоплены данные о заболеваемости и смертности, 

что позволяет оценить корреляционные связи меж-
ду гриппом, ОРВИ и пневмониями.

Цель работы: охарактеризовать эпидемиологиче-
ские показатели заболеваемости и смертности ВП, 
гриппом и ОРВИ в г. Москве за период 2011-2017 гг. 

Материалы и методы

Проведено ретроспективное описательное эпиде-
миологическое исследование в г. Москве. Для ана-
лиза многолетней динамики заболеваемости ВП 
использована форма № 2 «Сведения об инфекци-
онных и паразитарных заболеваниях» за период 
2011-2017 гг. При анализе внутригодовой динамики 
заболеваемости ОРВИ (код по МКБ-10: J06), грип-
пом и ВП использована форма № 1 «Сведения об 
инфекционных и паразитарных заболеваниях» за 
период 2014-2017 гг. Анализ внутригодового распре-
деления случаев смерти от пневмоний проведен с 
использованием оперативной информации Мосгор-
стата «Естественное движение населения. Сведения 
о числе родившихся, умерших по причинам смерти, 
браков, разводов» за период 2014-2017 гг.

Тенденция многолетней динамики заболевае-
мости ВП оценивалась по среднегодовому темпу 
прироста/снижения (СТП) (по градации, пред-
ложенной В. Д. Беляковым), рассчитанного после 
выравнивания динамического ряда методом наи-
меньших квадратов. Для оценки статистической 
значимости различий относительных показателей 
использовали 95%-ный доверительный интервал. 
Для оценки взаимосвязи заболеваемости и смертно-
сти от ВП с заболеваемостью гриппом и ОРВИ про-
изведен расчет коэффициента корреляции Пирсона 
(rxy), связь считалась статистически значимой при 
p < 0,05. Анализ и обработка данных проводились 
с помощью программы Microsoft Office Excel 2013, 
программы IBM SPSS Statistics версии 23.0

Результаты

За анализируемый период (2011-2017 гг.) для забо-
леваемости ВП населения г. Москвы была характер-
на выраженная тенденция к росту, СТП = 11,6%. Дан-
ная тенденция отмечалась как среди взрослых (СТП 

= 12,1%), так и среди детей: 7-14 лет (СТП = 8,7%), 
3-6 лет (СТП = 12,2%), 1-2 лет (СТП =  7,6%), до года 
(СТП = 7%). При этом у детей 15-17 лет ситуация 
была стабильной (СТС = -0,9%). 

За период 2011-2017 гг. заболеваемость ВП среди 
всего населения г. Москвы увеличилась в 2,4 раза ‒ 
с 100,4 до 245,5 на 100 тыс. населения (%000) Так, 
среди детей до года в 1,7 раза ‒ с 304,5 до 523,6%000, 
а среди детей 1-2 лет в 2 раза ‒ с 273,5 до 559,5%000. 
Многолетняя динамика заболеваемости ВП в г. Мо-
скве за период 2011-2017 гг. представлена на рис. 1. 

За период 2011-2017 гг. наибольшая заболева-
емость ВП регистрируется среди детей младшего 
возраста (до года, 1-2 года и 3-6 лет). При этом 
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наименьшие показатели заболеваемости в зави-
симости от года отмечаются среди детей 7-14 лет 
(2011, 2014  гг.) и среди взрослых (2012 и 2013 гг.), 
а в период с 2014 по 2017 гг. наименьшие показате-
ли заболеваемости ВП отмечаются в группе детей 
15-17 лет.

Несмотря на то что самые высокие показатели 
заболеваемости отмечаются среди детей, наиболь-
шую долю заболевших ВП за изучаемый период 
составляли взрослые. Их доля в структуре заболев-
ших составляла от 79,1% (2011 г.) до 76,1% (2017 г.). 
До 2013 г. наименьшую долю среди заболевших со-
ставляли дети до года ‒ 2,3% (2011 г.), 1,8% (2012 г.) 
и 2,1% (2013 г.). С 2014 г. наименьшую долю среди 
заболевших ВП составляли дети 15-17 лет.

По данным формы № 2 (за период 2011-2017 гг.), 
в г. Москве более 95% случаев ВП ежегодно оста-
ются без этиологической расшифровки. На долю 
бактериальных ВП приходилось от 2,7 до 4%, из 

них доля пневмококковых ВП составляла от 
3,3 до 12,8%. На долю вирусных ВП приходилось 
от 0,4 до 8,4% в разные годы.

Для всех групп населения за период 2011-2017 гг. 
характерна обратная корреляционная связь меж-
ду заболеваемостью населения г. Москвы грип-
пом и ВП, а также бактериальными и вирусными 
ВП (табл.). Исключением являются группы детей 
до года и 1-2 лет, где связь между заболеваемостью 
гриппом и ВП прямая; и группа детей 1-2 лет, где 
отмечается прямая связь между заболеваемостью 
гриппом и бактериальными ВП. 

Сила связи варьируется от слабой (rxy < 0,3) до 
заметной (rxy = 0,5-0,7). Статистическая значи-
мость выявленной связи между заболеваемостью 
гриппом и ВП отсутствует во всех группах населе-
ния (p > 0,05). 

В то же время за период 2011-2017 гг. при анализе 
взаимосвязи многолетней заболеваемости ОРВИ и 
ВП установлено, что в группе детей 15-17 и 7-14 лет 
отмечается прямая связь. 

Анализ взаимосвязи многолетней заболеваемости 
ОРВИ и бактериальными ВП показал, что среди 
взрослых коэффициент корреляции Пирсона равен 
0, т. е. эти показатели не зависят друг от друга. В то 
же время в группе детей 1-2 лет и до года отмечалась 
прямая связь между этими показателями (rxy = 0,45 
и 0,07 соответственно). При этом для детей 1-2 лет 
данная связь являлась умеренной, а для детей до 
года ‒ слабой, при отсутствии статистической зна-
чимости (p > 0,05).

Установлено, что в группе детей 7-14 лет имелась 
статистически значимая обратная сильная связь 
между показателями заболеваемости ОРВИ и ви-
русными ВП, т. е. при снижении заболеваемости 
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Рис. 1. Многолетняя динамика заболеваемости ВП 
в г. Москве за 2011-2017 гг. (на 100 тыс. населения)
Fig. 1. Long-term changes in community-acquired pneumonia incidence 
in Moscow, 2011-2017 (per 100,000 pop.)

Группа населения
Внебольничные пневмонии Бактериальные внебольничные пневмонии Вирусные внебольничные пневмонии

Грипп

Взрослые -0,59 -0,25 -0,05

15-17 лет -0,23 -0,50 -0,19

7-14 лет -0,44 -0,34 -0,65

3-6 лет -0,55 -0,50 -0,56

1-2 года -0,31 0,53* -0,56

до года 0,04* -0,04 -0,38

ОРВИ (МКБ-10: J06)

Взрослые -0,49 0,00 0,34*

15-17 лет 0,49* -0,26 -0,09

7-14 лет 0,26* -0,06 -0,85**

3-6 лет -0,52 -0,38 -0,71

1-2 года -0,31 0,45* -0,45

до года -0,44 0,07* 0,21*

Примечание: * ‒ прямая корреляционная связь, ** ‒ статистически значимая корреляция (p < 0,05)

Таблица. Коэффициенты корреляции Пирсона (rxy) интенсивных показателей заболеваемости гриппом,  
ОРВИ и ВП населения г. Москвы в 2011-2017 гг. по возрастам
Table. The Pearson correlation coefficients (rxy) of intensive incidence rates of influenza, acute respiratory viral infections and airborne infections 
in the population of Moscow in 2011-2017 by age
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ОРВИ увеличивалась заболеваемость вирусны-
ми ВП.

При анализе внутригодовой динамики заболевае-
мости гриппом и ВП населения г. Москвы за период 
2014-2017 гг. установлено, что для заболеваемости 
ВП характерно неравномерное распределение по-
месячных показателей (рис. 2).

Подъем заболеваемости ВП среди совокупного 
населения г. Москвы начинался в августе – сентя-
бре, достигая максимума в январе – феврале, а после 
постепенно снижался, и наименьшие показатели 
регистрировались в июне – июле. В то же время 
подъем заболеваемости гриппом начинался в сентя-
бре ‒ октябре, достигая максимума в январе – фев-
рале, в дальнейшем наблюдалось снижение, дости-
гая минимума в июне – августе.

Стоит отметить, что месяцы максимальной за-
болеваемости ВП среди совокупного населения 
г. Москвы совпадают с месяцами максимальной 
заболеваемости гриппом, коэффициент корреля-
ции Пирсона rxy = 0,5 (p < 0,001), т. е. имеется 
прямая заметная статистически значимая связь 
между внутригодовой динамикой заболеваемо-
сти гриппом и ВП среди совокупного населения 
г. Москвы. 

При анализе внутригодовой динамики заболева-
емости ВП и гриппом среди взрослого населения 
г. Москвы за период 2014-2017 гг. установлено, что, 
так же как среди совокупного населения, у взрос-
лых совпадают месяцы максимальной заболевае-
мости ВП и гриппом (январь ‒ февраль), rxy = 0,65 
(p < 0,001).

 За период 2014-2017 гг. среди детей 15-17 лет 
наибольшие показатели заболеваемости ВП отме-
чаются в октябре ‒ ноябре, а среди детей 0-14 лет в 
ноябре ‒ декабре. При этом максимальная заболе-
ваемость гриппом регистрируется на 2-3 мес. (в ян-
варе ‒ феврале) позже максимальной заболеваемо-
сти ВП. Корреляция между заболеваемостью ВП 
и гриппом у детей 15-17 лет в г. Москве выявлена 

обратная слабая (rxy = -0,001; p > 0,05), среди детей 
0-14 лет ‒ прямая слабая (rxy= 0,12; p > 0,05). 

Внутригодовая динамика заболеваемости ВП 
и ОРВИ совокупного населения г. Москвы в 
2014-2017 гг. (на 100 тыс. населения) представлена 
на рис. 3. Так же как и при гриппе, среди совокуп-
ного населения и взрослых месяцы максимальной 
заболеваемости ВП и ОРВИ совпадают ‒ это ян-
варь ‒ февраль.

Между внутригодовой заболеваемостью ВП и 
ОРВИ в данных группах отмечается прямая силь-
ная статистически значимая связь, rxy = 0,73 (со-
вокупное население) и 0,71 (взрослые) (p < 0,01). 
В группе детей 15-17 лет установлена прямая уме-
ренной силы связь (rxy = 0,35; p < 0,05), в груп-
пе детей 0-14 лет ‒ прямая заметной силы связь 
(rxy = 0,57; p < 0,01).

Перенесенное заболевание гриппом обусловли-
вает отсроченную (дополнительную) смертность от 
соматических заболеваний, которая в первую оче-
редь связана с обострением сердечно-сосудистых 
заболеваний и болезней органов дыхания. При этом 
наиболее часто летальные исходы от гриппа и его 
осложнений регистрируются у лиц старших воз-
растных групп с хроническими заболеваниями [8, 9].

 За период 2014-2017 гг. установлено, что в 
2014 г. максимальный показатель смертности от ВП 
в г. Москве регистрировался спустя 2 мес. после 
(в мае 1,4 на 100 тыс. населения) максимальной за-
болеваемости гриппом (март 1,7 на 100 тыс. населе-
ния) (рис. 4), что соответствует определению отсро-
ченной смертности от гриппа [8]. В 2015 и 2016 гг. 
максимальная смертность от ВП регистрировалась 
в марте и составляла 1,4 и 2,4 на 100 тыс. населе-
ния соответственно, в то время как максимальная 
заболеваемость гриппом отмечалась в феврале и 
составляла 6,0 и 11,2 на 100 тыс. соответственно. 

При этом в 2017 г. месяцы максимальной смерт-
ности от ВП и заболеваемости гриппом совпали и 

Рис. 2. Внутригодовая динамика заболеваемости 
внебольничными пневмониями и гриппом совокупного 
населения г. Москвы в 2014-2017 гг. (на 100 тыс. 
населения)
Fig. 2. Annual changes in the incidence of community-acquired 
pneumonia and influenza in the total population of Moscow 
in 2014-2017 (per 100,000 population)

Рис. 3. Внутригодовая динамика заболеваемости 
ВП и ОРВИ совокупного населения г. Москвы 
в 2014-2017 гг. (на 100 тыс. населения)
Fig. 3. Annual changes in the incidence of airborne infections and 
ARVI in the total population of Moscow in 2014-2017 (per 100,000 
population)
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отмечались в январе, показатели составили 2,1 и 8,1 
на 100 тыс. населения соответственно. 

При анализе внутригодовой динамики смерт-
ности от ВП и ОРВИ (J06) в г. Москве за период 
2014-2017 гг. (рис. 5) установлено, что в 2014 г. мак-
симальная смертность от пневмоний регистриро-
валась спустя 2 мес. (май) от максимальной забо-
леваемости ОРВИ (февраль). Так, в 2015 и 2016 гг. 

наибольший показатель смертности от пневмоний 
отмечался в марте, а наибольший показатель заболе-
ваемости ОРВИ ‒ в феврале. В 2017 г. наибольшая 
смертность от ВП отмечалась в январе, а макси-

мальная заболеваемость ОРВИ ‒ в декабре 2016 г. 
и январе 2017 г.

Установлено, что между смертностью от пневмо-
ний и заболеваемостью гриппом отмечается прямая 
заметная связь (rxy = 0,51; p < 0,01), а между смерт-
ностью от пневмоний и заболеваемостью ОРВИ ‒ 
прямая умеренная связь (rxy = 0,43; p < 0,01). 

Заключение

Продемонстрировано, что эпидемический про-
цесс ВП, гриппа и ОРВИ в г. Москве тесно взаи-
мосвязаны в период 2014-2017 гг., что проявляется: 
в наличии статистически значимой прямой различ-
ной силы связи между внутригодовой заболевае-
мостью ВП и ОРВИ среди всех групп населения; 
регистрации наибольшей смертности от пневмоний 
спустя 1-2 мес. после максимальной заболеваемости 
гриппом и ОРВИ, наличием прямой статистически 
значимой связи между этими показателями.

Отсутствие статистически значимой связи для 
коэффициентов корреляции многолетней заболе-
ваемости ВП, гриппом и ОРВИ не означает, что 
показатели заболеваемости не связаны между собой. 
Ввиду относительно недавнего введения в практи-
ку официального учета ВП в федеральные стати-
стические формы № 1 и 2 необходимы накопление 
данных и проведение дальнейших исследований, 
охватывающих больший временной период.

Также установлено, что за исследуемый период 
в г. Москве среди всех групп населения характер-
на выраженная тенденция к росту заболеваемости 
ВП. Наибольшие показатели регистрируются среди 
детей до года, 1-2 и 3-6 лет. Месяцы максималь-
ной заболеваемости ВП совокупного населения 
и взрослых совпадают с месяцами максимальной 
заболеваемости гриппом, а время максимальной 
заболеваемости ВП среди детей 15-17 и 0-14 лет 
регистрируется на 2 мес. раньше, чем при гриппе. 
При этом среди совокупного населения и взрослых 
в г. Москве за период 2014-2017 гг. отмечалась пря-
мая заметная статистически значимая связь между 
гриппом и ВП. При анализе многолетней динамики 
заболеваемости вирусными ВП и ОРВИ в группе 
детей 7-14 лет отмечается обратная сильная стати-
стически значимая связь, что свидетельствует об 
отсутствии связи между изучаемыми параметрами. 

Заболеваемость ОРВИ и гриппом оказывала 
в 2014-2017 гг. влияние на смертность населения 
г. Москвы от пневмоний. Наибольшая смертность 
от пневмоний отмечалась спустя 1-2 мес. после мак-
симальной заболеваемости ОРВИ и гриппом, что 
обусловлено отсроченной смертностью в результате 
обострения хронических заболеваний. 
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Рис. 4. Внутригодовая динамика заболеваемости 
гриппом и смертности от пневмоний населения 
г. Москвы в 2014-2017 гг. (на 100 тыс. населения)
Fig. 4. Annual changes in influenza incidence and community-acquired 
pneumonia mortality in the total population of Moscow in 2014-2017 
(per 100,000 population)

Рис. 5. Внутригодовая динамика заболеваемости 
ОРВИ (J06) и смертности от ВП населения 
г. Москвы в 2014-2017 гг. (на 100 тыс. населения)
Fig. 5. Annual changes in ARVI incidence (J06) and airborne 
infections mortality in the total population of Moscow in 2014-2017 
(per 100,000 population)
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Цель исследования: анализ видов и генетических линий туберкулезных микобактерий, выделенных от человека и крупного рогатого скота, 
методом сполиготипирования.
Материалы и методы. Объектом исследования служил биологический материал от крупного рогатого скота, а также работников живот-
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Subjects and methods. Biological materials collected in the cattle, livestock farmers (who underwent annual fluorographic examinations) 
and tuberculosis patients were studied. To identify mycobacteria, the spoligotyping method was used. 
Results. The article assesses the variability of sites within direct repeats (spacers), which are used in laboratory diagnostics for spoligotyping 
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Для диагностики туберкулеза легких у человека 
в Российской Федерации широко применяют рент-
генологическое исследование легких (в качестве 
скрининга) с последующими дополнительными ис-
следованиями для подтверждения диагноза при об-
наружении патологических изменений. При диагно-
стике туберкулеза крупного рогатого скота основным 
критерием выявления инфицированных возбудите-
лем туберкулеза животных является туберкулиновая 
проба [4, 9]. Положительно реагирующих животных 

подвергают санитарному диагностическому убою, 
аутопсийный или патолого-анатомический материал 
направляют на бактериологические исследования 
(микроскопия и посев на питательные среды). Се-
рологические и молекулярно-генетические методы 
диагностики туберкулеза на практике менее распро-
странены, хотя научные исследования в этом направ-
лении ведутся [1, 11].

В научной литературе регулярно появляются 
сообщения о выделении у различных животных 
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и человека нехарактерных для данного вида ми-
кобактерий. У 6-месячного котенка был установ-
лен туберкулез, вызванный M. bovis [2], M. bovis и 
M. avium были выделены у свиней [14, 15], установ-
лена передача M. tuberculosis от человека собаке [13]. 
Последнее время все чаще регистрируются заболе-
вания, вызываемые M. paratuberculosis [3] и други-
ми нетуберкулезными видами микобактерий [5, 7], 
источниками которых могут оказываться не только 
животные, но и почва, вода [6]. Увеличивается чис-
ло случаев микобактериоза человека, вызываемого 
M. avium [10]. Сообщалось также, что М. tuberculosis, 
M. bovis и М. avium обладают генетическими свой-
ствами, которые позволяют им адаптироваться к 
разным хозяевам и вызывать у них развитие забо-
левания [8]. 

Цель исследования: анализ видов и генетических 
линий методом сполиготипирования туберкулез-
ных микобактерий, выделенных от человека и круп-
ного рогатого скота.

Материалы и методы

Исследован биологический материал от круп-
ного рогатого скота (51 корова), положительно ре-
агирующего на введение «ППД туберкулина для 
млекопитающих» из хозяйств Республики Татар-
стан. У них в ходе диагностического забоя прово-
дили отбор проб лимфатических узлов и легких. 
У 62 работников животноводческих ферм (ежегодно 
проходивших флюорографическое обследование), 
имевших контакт с больными животными, взяты 
для исследования смывы из верхних дыхательных 
путей. У 19 пациентов ГАУЗ «Республиканский 
клинический противотуберкулезный диспансер» 
с туберкулезом легких была взята на исследование 
мокрота. 

Подготовка проб для лабораторных исследований 
проводилась по ГОСТ 26072-89. Для подтвержде-
ния диагноза туберкулеза использованы стандарт-
ные бактериологические методы (микроскопия и 
посев на питательную среду) и полимеразная цеп-
ная реакция (ПЦР) (Приказ Министерства здра-
воохранения Российской Федерации от 29 декабря 
2014 года № 951 «Об утверждении методических 
рекомендаций по совершенствованию диагности-
ки и лечения туберкулеза органов дыхания»). Для 
культивирования микобактерий туберкулеза ис-
пользовали среду Левенштейна ‒ Йенсена и среду 
Финна-2.

Для выделения нуклеиновых кислот использова-
ли комплект реагентов для выделения РНК/ДНК из 
клинического материала «ДНК-сорб-В» (ЗАО «Ин-
терЛабСервис») согласно инструкции производи-
теля. ПЦР ставили, используя тест-систему для 
выявления возбудителей туберкулеза M. bovis и 
M. tuberculosis методом ПЦР в режиме реального 
времени «МТБ-КОМ» (ЗАО «ИнтерЛабСервис») 
согласно инструкции производителя. 

Для идентификации микобактерий использовали 
метод сполиготипирования по методике, описанной 
Kamerbeek J. и Zhang J. [12, 17], при этом сполиготи-
пирование M. bovis проводили на биологических ми-
крочипах, а M. tuberculosis – классическим методом.

Результаты исследования

Наличие микобактерий группы M. tuberculosis 
complex было установлено микроскопически, по-
севом на питательные среды и ПЦР (всего в 25 об-
разцах) (табл. 1). 

Как видно из табл. 1, методом микроскопии ми-
кобактерии обнаружены в одном из образцов пато-
логического материала от крупного рогатого скота 
и во всех образцах мокроты больных туберкулезом 
людей. Результаты бактериологического исследова-
ния подтвердили наличие микобактерий в четырех 
образцах патологического материала от крупного 
рогатого скота, во всех образцах мокроты больных 
туберкулезом людей и в двух образцах от работни-
ков животноводческих ферм. 

Кроме бактериологических исследований, при-
надлежность исследуемых изолятов к этиологи-
ческим агентам туберкулеза подтверждена и ПЦР, 
по результатам которой установлено наличие ДНК 
микобактерий туберкулеза (МБТ) в 4 пробах, по-
лученных от крупного рогатого скота, и в 21 про-
бе ‒ от людей (2 пробы от работников животновод-
ческих ферм и 19 проб от больных туберкулезом). 

Образцам с наличием МБТ или ДНК МБТ при-
своили обозначения, указанные в табл. 1.

Далее провели идентификацию их вида и гене-
тической линии, используя сполиготипирование.

Результаты видовой идентификации показали 
принадлежность 21 образца, выделенного от людей 
(рис. А), к виду M. tuberculosis, а 4 образцов, выде-
ленных от крупного рогатого скота (рис. Б), к виду 
M. bovis. 

Рис. Результаты генотипирования Mycobacterium 
tuberculosis complex, выделенных из органов 
животных и мокроты людей. 
А – результат генотипирования образцов от 
человека, Б – результат генотипирования образцов 
от крупного рогатого скота 
Fig. Genotyping results of Mycobacterium tuberculosis complex isolated 
from cattle organs and  human sputum. 
A – the result of genotyping of specimens collected in humans,  
Б – the result of genotyping of specimens collected in cattle
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ДНК подтвердило их принадлежность к виду 
M. tuberculosis.

Полученные сполиготипы изолятов микобакте-
рий были соотнесены с базой данных SPOTCLAST 
[16], и определена их принадлежность к генетиче-
ской линии, кроме того, идентифицировать споли-
гопрофиль образца можно, используя установлен-
ные нами специфичные сполигопрофили различных 
видов и генетических линий M. tuberculosis complex, 
по ссылке http://vnivi.ru/images/spoligo.xls. Резуль-
таты генотипирования представлены в табл. 2.

Сполиготипирование образцов ДНК, получен-
ных из органов животных, еще раз подтверди-
ло их принадлежность к виду M. bovis, так как 
изоляты микобактерий имели общие для вида 
M. bovis изменения в локусах прямых повторов 
(отсутствие 3-, 9-, 16-го и последних пяти спей-
серов). Все 4 изолята M. bovis генетически от-
личались друг от друга. Возможно, что эти 4 ко-
ровы, содержавшиеся в одном хозяйстве, были 
заражены МБТ от разных источников. Споли-
готипирование полученных от людей образцов 

Источник исследуемого материала Присвоенное пробе 
обозначение

Результат микроскопических 
исследований

Результат посева 
на питательные среды

Результат ПЦР  
(наличие ДНК МБТ)

Крупный рогатый скот cattle-168 - + +

Крупный рогатый скот cattle-201 + + +

Крупный рогатый скот cattle-321 - + +

Крупный рогатый скот cattle-379 - + +

Человек, больной ТБ к-652 + + +

Человек, больной ТБ к-663 + + +

Человек, больной ТБ к-664 + + +

Человек, больной ТБ к-665 + + +

Человек, больной ТБ к-667 + + +

Человек, больной ТБ к-671 + + +

Человек, больной ТБ к-672 + + +

Человек, больной ТБ к-675 + + +

Человек, больной ТБ к-677 + + +

Человек, больной ТБ к-678 + + +

Человек, больной ТБ к-682 + + +

Человек, больной ТБ к-715 + + +

Человек, больной ТБ к-806 + + +

Человек, больной ТБ к-986 + + +

Человек, больной ТБ к-998 + + +

Человек, больной ТБ к-1032 + + +

Человек, больной ТБ к-1040 + + +

Человек, больной ТБ к-6093 + + +

Человек, больной ТБ к-6168 + + +

Человек, работник животноводческих ферм к-6241 - + +

Человек, работник животноводческих ферм к-6567 - + +

Таблица 1. Результаты исследований образцов от человека и крупного рогатого скота
Table 1. Results of testing of specimens collected in humans and cattle

Таблица 2. Видовая принадлежность генетических линий микобактерий в образцах
Table 2. Species and genetic families of mycobacteria found in the specimen

Наименование образца Вид Генетическая линия

cattle-168 Mycobacterium bovis Не идентифицирована

cattle-201 Mycobacterium bovis Не идентифицирована

cattle-321 Mycobacterium bovis Не идентифицирована

cattle-379 Mycobacterium bovis Не идентифицирована

к-652 Mycobacterium tuberculosis Beijing

к-663 Mycobacterium tuberculosis Beijing

к-664 Mycobacterium tuberculosis Beijing

к-665 Mycobacterium tuberculosis Beijing
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Таблица 2. Окончание
Table 2. Ending
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к-998 Mycobacterium tuberculosis LAM

к-1032 Mycobacterium tuberculosis Beijing

к-1040 Mycobacterium tuberculosis Haarlem
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Заключение

В наших исследованиях M. bovis идентифициро-
ван лишь у крупного рогатого скота, а M. tuberculosis – 
только у людей, несмотря на то что имеется немало 
сообщений о перекрестном инфицировании людей 
M. bovis и животных M. tuberculosis. Методом спо-
лиготипирования определена принадлежность вы-
деленных у человека микобактерий к генетическим 
линиям M. tuberculosis Beijing, LAM и Haarlem. 
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В статье представлена новая in vitro модель дормантности M. tuberculosis, основанная на культивировании в условиях депривации четырех 
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По современным представлениям дормантность 
бактерий трактуется как преходящее состояние 
утраты репликативной активности, сопровождаю-
щееся разнообразными транскрипционными, мета-
болическими, функциональными сдвигами [9, 15]. 
Считается, что возможность микроорганизмов су-
ществовать в дормантной форме ‒ это один из меха-
низмов, используемых патогенами для адаптации к 
неблагоприятным для них условиям существования, 
прежде всего факторам иммунной защиты хозяи-
на [5]. Находясь в состоянии дормантности in vivo 
неопределенно долго, возбудитель сохраняет по-
тенциал возврата к восстановлению функциональ-
ной и репликативной активности, т. е. ресусцита-
ции [22]. В контексте патогенеза туберкулеза (ТБ) 
способность M. tuberculosis находиться в дормант-
ной форме связывают с персистенцией возбудителя 
в организме при латентной форме туберкулезной 
инфекции (ЛТИ), а способность к ресусцитации – 
с риском развития активного (клинически мани-
фестного и трансмиссивного) туберкулезного про-
цесса [4, 5, 22]. 

В настоящее время не существует доступного 
и надежного способа обнаружения M. tuberculosis 
(МБТ) или его непосредственных маркеров у лю-
дей с ЛТИ. Соответственно, резко ограничены дан-
ные о фенотипе МБТ при ЛТИ, и единственным 
доступным способом получения информации о 

гено- и фенотипических свойствах МБТ на сегод-
няшний день является in vivo и in vitro модели-
рование ЛТИ и/или дормантности M. tuberculosis. 
За последние ~ 100 лет микробиологических ис-
следований МБТ моделей дормантности in vitro 
предложено уже более десятка. В основе их лежат 
получение и характеризация микобактериальной 
популяции с признаками дормантности под дей-
ствием внешних факторов, доказанно или гипоте-
тически действующих на возбудителя в условиях 
in vivo. В большинстве этих моделей генерация дор-
мантного фенотипа МБТ осуществлялась в ходе 
культивирования их в жидкой питательной среде, 
а в качестве индукторов дормантности в разных ис-
следованиях использовали действие гипоксии [25], 
оксида азота (NO) [23], оксида углерода (СО) [18], 
ацидификации культуральной среды  [19], недо-
статка нутриентов (старвации) [2, 13], полной 
или частичной депривации ионов калия [17], маг-
ния [7], железа [11], фосфатов [14] либо сочетание 
воздействия нескольких из вышеперечисленных 
факторов [3, 21]. В ряде исследований для форми-
рования дормантности M. tuberculosis использова-
ли высокие концентрации липидов как единствен-
ного источника энергии в культуральной среде 
[16], а также воздействие веществ, оказывающих 
токсический эффект (избыток ионов меди) [24] 
либо обладающих антимикробным, в том числе 
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специфическим антимикобактериальным действи-
ем (антибиотики, химические соединения разных 
классов) [10]. 

Предпосылкой создания старвационных/депри-
вационных моделей дормантности M. tuberculosis 
является предположение о том, что, находясь во 
внутриклеточной среде макрофагов, МБТ испы-
тывают недостаток питательных веществ, кото-
рый способствует переходу их в дормантное со-
стояние. Хорошо известны модели R. Loebel et al. 
и J. C. Betts et al. [2, 13]. Обе неоднократно ис-
пользовались в других исследованиях, в том числе 
для изучения антимикобактериальной активно-
сти известных и вновь разрабатываемых проти-
вотуберкулезных препаратов [12]. Первая из них, 
предложенная еще в 30-х годах прошлого века, 
основана на длительном (55 дней) периоде инку-
бации M. tuberculosis в физиологическом растворе, 
вторая – на длительной (6 нед.) инкубации в фос-
фатно-солевом буфере. Основным их недостат-
ком, помимо длительности инкубации, является 
то, что, хотя респираторная активность МБТ сни-
жалась, их репликативная способность значимо 
не изменялась, что не позволяет считать данное 
состояние микобактерий истинно дормантным. 
Мы попытались создать in vitro модель, которая, 
во-первых, позволяла бы получить микобактери-
альную популяцию с выраженными признаками 
дормантного состояния, во-вторых, была бы легко 
воспроизводима. Способом решения этой задачи 
выбрали культивирование МБТ в стандартной 
жидкой питательной среде (Middlebrook  7H9), 
редуцировав ее состав. 

Цель исследования: разработка in vitro модели 
дормантности МБТ путем бульонного культиви-
рования их в среде Middlebrook 7H9 в условиях 
депривации четырех эссенциальных компонентов 
(альбумина, декстрозы, каталазы, хлорида натрия) 
и характеристика индуцированного данными усло-
виями фенотипа M. tuberculosis. 

Материалы и методы

Микобактериальные штаммы.  Штамм 
M.  tuberculosis H37Rv (ATCC® 27294™) был ис-
пользован в эксперименте. Суспензии стоковых 
культур, хранившихся при -70°С, были разморо-
жены и субкультивированы на среде Левенштей-
на ‒ Йенсена в течение 24-28 сут. Бактериальную 
массу выросших колоний аккуратно снимали с по-
верхности среды и механически гомогенизировали 
растиранием в 0,9%-ном растворе NaCl, отстаивали 
в течение 10-15 мин для осаждения микобактери-
альных клампов; надосадочную часть доводили до 
концентрации 9 × 108 – 109 микробных клеток/мл 
(3,0-3,3  ед.  OD600). Полученную суспензию ис-
пользовали для генерации дормантного фенотипа 
M. tuberculosis (экспериментальные культуры) и в 
контрольных культурах. 

Генерация дормантного фенотипа M.  tuber- 
culosis

Питательные среды и реагенты. Бульон 
Middlebrook 7H9 (Difco™) готовили из сухой ос-
новы в соответствии с инструкцией производите-
ля с добавлением 0,2 об. % глицерина и 0,05 об. % 
Tween 80 (Sigma-Aldrich). Из состава среды для 
генерации дормантного фенотипа (депривирован-
ная среда) была исключена добавка Middlebrook 
ADC Enrichment (BBL™). В качестве контрольной 
среды использовали полнокомпонентный бульон 
Middlebrook 7H9. Среды были разлиты по 4,0 мл в 
7-мл стеклянные пробирки с завинчивающимися 
крышками. Агар Middlebrook 7H10 (Difco™) гото-
вили из сухой основы в соответствии с инструкцией 
производителя с внесением добавки Middlebrook 
OADC Enrichment (BBLTM) и разливали в чашки 
Петри по 20-25 мл.

Условия инкубации культур. В депривирован-
ную и контрольную среду инокулировали по 1 мл 
суспензии M. tuberculosis H37Rv, при этом итоговая 
концентрация микобактериальных клеток в сре-
дах составляла ≈ 2,0 × 108 микробных клеток/мл 
(0,75-0,79 ед. OD600). Инкубацию проводили в тер-
мостате при 37°С в течение 30 дней. 

Способы детекции и критерии дормантного 
фенотипа M. tuberculosis. Для оценки состоя-
ния M.  tuberculosis в депривированной (экспери-
ментальной) и контрольной культурах начиная 
со 2-х сут инкубации с периодичностью в 1-3 сут: 
1) измеряли оптическую плотность исследуемых 
культур в единицах McFarland (OD600) с помощью 
нефелометра BD PhoenixSpec (Becton Dickinson), 
результатом измерения считали среднее арифмети-
ческое трех последовательных измерений, проводи-
мых в течение 10 с после встряхивания пробирки 
с культурой; 2) выполняли высевы на стандарт-
ную жидкую питательную среду Middlebrook 7H9 
(BD BBL™ MGIT™) по 500 мкл и на плотную пита-
тельную среду – агар Middlebrook 7H10 по 20 мкл. 
Индикацию высевов на агаре осуществляли по на-
личию видимого роста с подсчетом количества ко-
лониеобразующих единиц (КОЕ) и учетом сроков 
их появления. Морфологию колоний оценивали 
макроскопически и микроскопически под 200-крат-
ным увеличением. Индикацию высевов на жидкие 
питательные среды осуществляли в автоматизиро-
ванной системе культивирования Bactec 960 MGIT 
(Becton Dickinson) c учетом сроков его появления 
и величины индекса роста (ИР). Поскольку ИР в 
системе Bactec 960 MGIT прямо пропорционален 
интенсивности потребления кислорода микроор-
ганизмами [20], по его величине можно судить об 
интенсивности энергетического метаболизма МБТ. 
Оценивали также морфологию микобактериальных 
клеток экспериментальных и контрольных куль-
тур микроскопией препаратов, окрашенных по 
Цилю ‒ Нильсену на 30-й день культивирования. 
Выполняли измерение размеров (длины) микобак-
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териальных клеток, визуальную оценку их формы, 
тинкториальных свойств, наличия внутриклеточ-
ных включений.

Критериями дормантного состояния 
M. tuberculosis считали: 1) торможение прироста 
бактериальной массы в жидкой культуре, определя-
емое по динамике величины OD600; 2) неспособность 
к репликации (колониеобразованию) на плотных 
средах; 3) способность к восстановлению роста на 
жидких и плотных средах (ресусцитации) после 
удаления фактора дормантности – при пересеве 
дормантной культуры в стандартную полноком-
понентную жидкую питательную среду и/или при 
добавлении к дормантной культуре компонентов, 
ранее удаленных из среды, с последующей инкуба-
цией; 4) изменения морфологии микобактериаль-
ных клеток как дополнительный критерий.

Статистические критерии. Для оценки количе-
ственных признаков (величина OD600, число КОЕ, 
время до появления роста, размеры клеток МБТ 
и т. п.) использовали показатели описательной 
статистики – среднее арифметическое с 95%-ным 
доверительным интервалом (ДИ), стандартное от-
клонение (SD), размах (range). Для сравнения дан-
ных параметров экспериментальных и контрольных 
культур при выполнении условия нормального рас-
пределения согласно одновыборочному критерию 
Колмогорова ‒ Смирнова использовали t-тест для 
парных выборок, F-тест для SD, в остальных сравне-
ниях применяли критерий Уилкоксона. Для оценки 
связи между сроками депривации и ресусцитации 
МБТ рассчитывали коэффициент корреляции R 
(Пирсона). Различия считали статистически зна-
чимыми при p < 0,05. 

Результаты исследования 

Рост M. tuberculosis в депривированной сре-
де. Результаты измерений OD600, представленные 
на рис. 1, демонстрируют существенные различия 
динамики значений данного параметра для экспе-
риментальной и контрольной культур (p < 0,0001, 
критерий Уилкоксона). Динамика показателей оп-
тической плотности контрольных культур соответ-
ствует классической кривой микобактериального 
роста в жидкой питательной среде [1] с выходом в 
стационарную фазу роста к ≈ 15-му дню культиви-
рования. Оптическая плотность депривированных 
культур в течение 30 дней наблюдения почти не 
менялась (SD 0,03, range – 0,12 ед. OD). Таким об-

разом прироста бактериальной массы M. tuberculosis 
в условиях депривированной питательной среды не 
наблюдалось, что свидетельствует об отсутствии 
репликации микобактериальных клеток.

Способность депривированных MБT к репли-
кации на плотных средах. По результатам высе-
вов на плотные среды (табл. 1) экспериментальные 
культуры демонстрировали выраженное снижение 
способности к размножению в течение 2 и 3 сут де-
привации – в сравнении с контрольными культу-
рами количество КОЕ было меньше в 15 и 250 раз 
соответственно. Отмечалось также удлинение сро-
ков появления видимого роста депривированных 
культур на агаре – в 3,2 и 4,2 раза после 2 и 3 сут 
депривации соответственно. Морфология колоний, 
образованных депривированными МБТ на агаре, 
была типичной для M. tuberculosis и не отличалась 
от морфологии контрольных культур ни макро-, ни 
микроскопически. С 4-х сут депривации экспери-
ментальные культуры утратили способность фор-
мировать колонии на агаре в течение последовавше-
го 30-дневного срока наблюдения. Предположили, 
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Рис. 1. Динамика значений оптической плотности 
депривированной и контрольной культур 
M. tuberculosis. Маркерами указаны результаты 
измерений OD (среднее арифметическое трех 
последовательных измерений), пунктирами – 
соответствующие аппроксимирующие 
(логарифмические) линии тренда
Fig. 1. Changes in optical density values of deprived and control 
cultures of M. tuberculosis. Markers indicate the results 
of OD measurements (arithmetic mean of three consecutive 
measurements), dashed lines indicate the corresponding approximating 
(logarithmic) trend lines

Таблица 1. Характеристики роста депривированной и контрольной культур M. tuberculosis на агаре Middlebrook 7H10
Table 1. Growth characteristics of the deprived and control cultures of M. tuberculosis on Middlebrook 7H10 agar

Срок инкубации, сутки
Депривированная культура Контрольная культура

количество КОЕ срок появления видимого роста, сутки количество КОЕ срок появления видимого роста, сутки

2 32 16 > 500 5

3 2 21 > 500 5

4-30 роста нет > 500 5-6



22

Туберкулёз и болезни лёгких, Том 98, № 3, 2020

что потеря репликационной способности МБТ в 
данном эксперименте обусловлена дормантным со-
стоянием микобактериальных клеток.

Способность к ресусцитации. Для оценки со-
хранения жизнеспособности депривированных 
МБТ, т. е. способности к ресусцитации, выполнены 
высевы экспериментальных культур в стандартную 
среду Middlebrook 7H9 (BD BBL™ MGIT™), со-
держащую 10 об. % ADC, которые инкубированы 
в системе Bactec 960 MGIT. Экспериментальные 
культуры сохраняли способность к восстанов-
лению роста на жидких средах в течение первых 
11 дней депривации (табл. 2). Время до появления 
роста составляло в экспериментальных культурах 
16-29 сут против 1,5-2,5 сут в контрольных куль-
турах (p = 0,004, критерий Уилкоксона). При этом 
сроки появления роста высевов эксперименталь-
ных культур удлинялись пропорционально срокам 
депривации: 16-17 сут в первые 4 дня депривации, 
19,5-21 и 23-24 сут в течение 5-8 и 9-10 дней депри-
вации и 29 сут после 11 дней депривации (коэф-
фициент корреляции 0,89, p = 0,0015). Время до 
появления роста высевов контрольных культур 
оставалось стабильным в течение 30 дней наблю-
дения (SD 0,43, range – 1,0 сут) и не зависело от 
сроков предшествовавшей инкубации (коэффици-
ент корреляции -0,36, p = 0,341). 

Динамика потребления кислорода, регистриру-
емая по показателю индекса роста Bactec, также 
существенно различалась в контрольных и экспе-
риментальных культурах. На рис. 2 представлены 
полученные нами ранее результаты мониторинга 
показателя ИР в пересевах культур МБТ, предва-
рительно инкубировавшихся в стандартной среде 
Middlebrook 7H9 в течение 2, 20, 75, 90 и 460 сут, 
в сравнении с величинами ИР высевов культур 
M. tuberculosis после 9, 10 и 11 сут инкубации в усло-
виях депривации ADC. Значения ИР учитывались в 
течение 35 сут инкубации в системе Bactec 960 MGIT. 

Как видно из представленных данных, МБТ в 
логарифмической, ранней и поздней стационарной 
фазах культивирования в стандартной среде демон-
стрировали схожие кривые потребления кислорода 
при их субкультивировании в свежей питательной 
среде – начиная с 3-5 сут регистрировалось бы-
строе нарастание ИР до уровней десятков тысяч 
единиц. В отличие от них, МБТ после культивиро-
вания в депривированной среде восстанавливали 
способность к росту/потреблению О2 только после 
16 сут субкультивирования и характеризовались 

Таблица 2. Показатели восстановления роста депривированной и контрольной культур при пересеве в стандартную 
среду Middlebrook 7H9
Table 2. Indicators of growth restoration of deprived and control cultures when repeatedly inoculated in the standard medium of Middlebrook 7H9

Срок инкубации, сут
Депривированная культура Контрольная культура

наличие роста время до детекции, сутки наличие роста время до детекции, сутки

2 есть 17 есть 2,5

3 есть 16 есть 2

4 есть 17 есть 1,5

5 есть 21 есть 2

6 есть 21 есть 2,5

8 есть 19,5 есть 2

9 есть 24 есть 2,5

10 есть 23 есть 1,5

11 есть 29 есть 1,5

12 нет - есть 2

13-30 нет - есть 1,5-2,5
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Рис. 2. Динамика потребления кислорода МБТ 
в жидкой питательной среде (по ИР Bactec): 
1 – контрольные культуры, предварительно 
инкубировавшиеся в стандартной питательной 
среде в течение 2, 20, 75, 90, 460 дней, 
2 – экспериментальные культуры после 9, 10, 11 дней 
депривации; логарифмическая аппроксимация 
Fig. 2. Changes of oxygen consumption by M. tuberculosis in a liquid 
nutrient medium (according to Bactec IR): 1 – control cultures 
previously incubated in a standard nutrient medium for 2, 20, 75, 90, 
460 days, 2 – experimental cultures after 9, 10, 11 days of deprivation; 
logarithmic approximation 
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существенно более низкими значениями и тем-
пами нарастания ИР. Очевидно, низкий уровень 
потребления кислорода и выраженное замедление 
темпов восстановления депривированных культур 
при пересеве их в стандартную полносоставную 
среду свидетельствуют о низкой интенсивности 
протекания окислительно-восстановительных ре-
акций. Сниженная интенсивность энергетического 
метаболизма (дыхания) M. tuberculosis – один из 
характерных признаков дормантного состояния 
микобактерий, являющихся облигатными аэро-
бами [15]. 

Далее для подтверждения того, что устранение 
фактора, вероятно вызвавшего состояние дормант-
ности МБТ, стимулирует возврат микобактериаль-
ных клеток к состоянию активного деления, ADC 
добавлена в экспериментальные культуры до стан-
дартного 10%-ного содержания после 4, 8 и 20 сут 
предварительной депривации. После устранения 
депривации культуры инкубированы в течение 4, 
8 и 20 сут соответственно. Затем аликвоты восста-
новленных (дедепривированных) культур высея-
ны на агаровые и жидкие среды Middlebrook 7H10 
и 7H9 Bactec, результаты высевов представлены 
в табл. 3. Таким образом, добавление в деприви-
рованную среду недостающих компонентов после 
4 сут депривации и последующие 4 сут дедеприва-
ции и 8/8 сут депривации/дедепривации приводи-
ли к восстановлению способности M. tuberculosis к 
размножению на жидких средах через 11-8 и 9-5 сут 
соответственно, а на плотных средах ‒ в сроки 17-12 
и 12-5 сут соответственно. Чем дольше было время 
инкубации МБТ в восстановленной среде после 
устранения депривации, тем меньшим было время 
до появления роста восстановленных культур в вы-
севах на плотные и жидкие среды (коэффициенты 
корреляции -0,99, p < 0,0001 и -0,92, p = 0,001 для 
плотных и жидких сред соответственно). Добавле-
ние ADC к экспериментальным культурам после 
20 сут депривации не привело к восстановлению 
репликативной способности ни на плотных, ни на 
жидких средах. 

Морфология МБТ в депривированных культу-
рах. Рис. 3 демонстрирует изменения клеточной 
морфологии МБТ, культивированных в деприви-
рованной среде. МБТ экспериментальных культур 
характеризовались меньшими размерами длины 
клетки. По результатам 30 случайных измерений 
средняя длина микобактериальных клеток из де-
привированной среды составила 1,70 (95%-ный 
ДИ 1,47-1,94), SD 0,63 мкм против 5,53 (95%-ный 
ДИ 4,54-6,51), SD 2,63 мкм МБТ контрольных 
культур (p < 0,0001, t-тест для парных выборок). 
Минимальные и максимальные размеры измерен-
ных МБТ находились в пределах 2,16-13,5, range 

11,34 мкм и 1,06-3,58, range 2,52 мкм для экспери-
ментальных и контрольных культур соответственно. 
Таким образом, популяция МБТ в условиях инку-
бации в депривированной среде характеризовалась, 
во-первых, меньшими размерами клеток, во-вторых, 
менее выраженным полиморфизмом их размеров 
(p < 0,001, F-тест для SD). Вероятно, описанные 
изменения вызваны прекращением не только де-
ления, но и роста микобактериальных клеток в ус-
ловиях депривации вышеуказанных компонентов 

Таблица 3. Показатели восстановления экспериментальных культур на плотных и жидких средах после устранения 
депривации
Table 3. Indicators of the restoration of experimental cultures on solid and liquid media after elimination of deprivation

После 4 сут депривации После 8 сут депривации

время после 
устранения 
депривации, 
сут

рост на ПС** (агар 
Middlebrook 7H10) рост в ЖС*** (Bactec) время после 

устранения 
депривации, 
сут

рост на ПС** (агар 
Middlebrook 7H10) рост в ЖС*** (Bactec)

число КОЕ*
время 

появления, 
сут

наличие 
роста

время 
до детекции, 

сут
число КОЕ*

время 
появления, 

сут
наличие 

роста
время 

до детекции, 
сут

4 ≈ 250 17 есть 11 9 ≈ 100 12 есть 9

6 ≈ 500 14 есть 11 12 ≈ 400 9 есть 7,5

7 ≈ 250 13 есть 8 15 ≈ 500 7 есть 6

8 > 500 12 есть 8 17 > 500 5 есть 5

Примечание: * ‒ в пересчете на 1 мл высева; ** ‒ ПС ‒ плотные среды; *** ‒ ЖС ‒ жидкие среды

Рис. 3. Микрофотографии M. tuberculosis 
контрольной (А) и депривированной (Б) культур, 
окраска по Цилю ‒ Нильсену (×1000)
Fig. 3. Microphotographs of M. tuberculosis in the control (A) 
and deprived (Б) cultures, Ziehl-Neelsen staining (×1000)
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питательной среды. МБТ депривированных культур 
сохраняли палочковидную форму и кислотоустой-
чивость в окраске по Цилю ‒ Нильсену, но не имели 
внутриклеточных включений, характерных для МБ 
клеток логарифмической и стационарной фаз роста. 

В результате культивирования M. tuberculosis в 
среде Middlebrook 7H9 в условиях депривации вхо-
дящих в ее стандартный состав альбумина бычьей 
сыворотки, декстрозы, хлорида натрия, каталазы 
получена популяция M. tuberculosis, характеризу-
ющаяся рядом фенотипических признаков дор-
мантного состояния. Полученный фенотип МБТ 
характеризовался отсутствием деления микобак-
териальных клеток, снижением респираторной ак-
тивности, утратой способности к размножению на 
плотных питательных средах. Устранение факторов, 
вызвавших дормантность, приводило к быстрому 
восстановлению способности M. tuberculosis к ре-
пликации на плотных и жидких средах. Дормант-
ное состояние МБТ сохранялось в течение 4-12 сут 
культивирования в депривированной среде, после 
чего наблюдалась полная утрата способности МБТ 
к ресусцитации. Предполагаем, что индуктором 
дормантности МБТ в нашей модели является де-
фицит органических нутриентов как источников 
азота и углерода. Кроме того, недостаток углеводов 
в питательной среде, вероятно, привел к энергети-
ческому дисбалансу, а депривация хлорида натрия – 
к снижению осмолярности среды, недостатку ионов 
натрия и хлора и дисбалансу осмотического дав-
ления в микобактериальных клетках. Отсутствие 
в питательной среде каталазы, фермента, который 
превращает перекись водорода в кислород и воду 
и предохраняет бактерии от окислительного стрес-
са, очевидно, усиливает воздействие реактивных 
метаболитов кислорода и токсичных пероксидов 
внешней среды на возбудителя и стимулирует их 
трансформацию в дормантную форму. Не исключе-
но, что отсутствие каталазы снижает концентрацию 
кислорода, способствуют созданию локальных ги-
поксических условий для микобактерий, что также 
способствует индукции дормантности.

Мы сравнили характеристики полученного в на-
шей модели дормантного фенотипа M. tuberculosis 
с другими старвационными моделями. В модели 
R. Loebel et al. [13] M. tuberculosis демонстрировали 
снижение потребления кислорода после 4 дней ин-
кубации в забуференном физиологическом растворе 
с 0,72 до 0,3 мм3/мг в час в течение 5-16 и 0,1 мм3/мг 
в час в течение 17-47 дней соответственно. При 
этом репликативная функция МБТ почти не из-
менялась, авторы зафиксировали отсутствие роста 
высевов экспериментальных культур только на 2, 
9-11-й дни старвации и только в одном из трех по-
второв опыта. В модели Betts J. C. et al. наблюдалось 
снижение респираторной активности M. tuberculosis 
после 9 дней инкубации в фосфатно-солевом бу-
фере; способность экспериментальных культур к 
размножению на плотных средах оставалась на 

одном уровне в течение всего срока старвации [2]. 
M. Gengenbacher et al., воспроизведя модель Betts, 
также не наблюдали снижения репликации МБТ, 
но обнаружили пятикратное снижение концентра-
ции внутриклеточной АТФ на 5-й день старвации 
одновременно со снижением респираторной актив-
ности. Стабильно низкий уровень АТФ сохранял-
ся на протяжении всех 42 дней эксперимента [6]. 
В модели T. Hampshire et al. [8] использовали со-
кращение количества нутриентов, наступающее в 
стационарной фазе культивирования МБТ. Авторы 
продемонстрировали снижение концентрации гли-
церина до нуля и глюкозы в 25,5 раза от исходной 
к 15-му и 100-му дню инкубации соответственно. 
Одновременно наблюдали постепенное в 10 000 раз 
снижение репликативной способности в интервале 
к 80-му дню стационарной фазы. После 100 дней 
инкубации количество жизнеспособных микобак-
териальных клеток в культуре увеличилось в 4 раза, 
по мнению авторов, вследствие адаптации МБТ к 
дефициту нутриентов [8].

Общими находками для вышеописанных и пред-
лагаемой нами моделей является задержка роста 
МБТ в условиях старвации и снижение интенсив-
ности окислительно-восстановительных процес-
сов. Тем не менее только в нашей модели показаны 
утрата способности M. tuberculosis к репликации на 
плотных и жидких средах и их ресусцитация по-
сле устранения действия индуктора дормантности. 
Другим преимуществом предлагаемой модели явля-
ется простота исполнения, в отличие от других де-
привационных моделей дормантности МБТ in vitro, 
требующих существенной модификации питатель-
ных сред и намного более длительной инкубации 
[11, 14, 17]. В нашем случае использование стандар-
тизированной по составу среды Middlebrook 7H9, 
коммерчески широкодоступной, позволит получить 
воспроизводимые результаты моделирования. 

Основной сферой практического приложения 
представленной модели предполагается исследо-
вание эффекта антимикобактериальных средств на 
дормантные формы M. tuberculosis. Фенотипическая 
лекарственная толерантность, одна из ключевых 
характеристик бактериальной дормантности, пре-
пятствует эрадикации возбудителя из организма 
под действием стандартной этиотропной терапии 
ТБ/ЛТИ, создавая предпосылки для дальнейшей 
персистенции патогена, риска рецидивов/реакти-
вации. Поэтому поиск способов стерилизующего 
воздействия на дормантные формы МБТ являет-
ся актуальной задачей эффективного ТБ контро-
ля. Кроме того, предлагаемая модель дормантно-
сти M. tuberculosis может быть использована для 
дальнейшего изучения молекулярно-генетических, 
биохимических, физиологических и т. п. механиз-
мов данного феномена, а также для исследований 
иммунологических и патогенетических реакций ор-
ганизма в экспериментальных моделях ЛТИ in vivo 
и ex vivo. 
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Заключение

Разработана новая in vitro модель дормантности 
МБТ, основанная на бульонном культивировании 
их в среде Middlebrook 7H9 в условиях депривации 
альбумина, декстрозы, хлорида натрия, каталазы. 
Показано, что дормантный фенотип M. tuberculosis 
формируется между 4-м и 12-м днем культивирова-
ния и характеризуется потерей способности клеток к 
репликации in vitro на плотных питательных средах, 
снижением респираторной активности и выражен-

ными морфологическими изменениями. В течение 
данного срока дормантные МБТ сохраняли жизне-
способность (способность к ресусцитации); устране-
ние фактора, вызвавшего дормантность МБТ, приво-
дило к быстрому восстановлению их способности к 
росту на плотных и жидких средах. Предложенная 
модель проста в исполнении, легко воспроизводима 
и может быть использована для изучения антимико-
бактериальных эффектов различных соединений на 
дормантные формы МБТ и исследований механиз-
мов бактериальной дормантности. 
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Латентная туберкулезная инфекция среди студентов, 
обучающихся в высших учебных заведениях 
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Москва, РФ

Цель исследования: изучить распространение латентной туберкулезной инфекции (ЛТИ) среди студентов вузов, оценить эффективность 
превентивного лечения у студентов с ЛТИ.
Материалы и методы. В трехэтапное исследование, проведенное в 2016-2019 гг., были включены все студенты, проходящие обучение 
в высших учебных заведениях г. Ставрополя.
На первом этапе в 2016-2017 гг. с использованием внутрикожной пробы с аллергеном туберкулезным рекомбинантным (АТР) обследовано 
4 139 студентов.
На втором этапе исследования проведен ретроспективный анализ 141 амбулаторной карты студентов с положительными результатами 
пробы с АТР, взятых под диспансерное наблюдение, из них у 133 проведено превентивное противотуберкулезное лечение.
На третьем этапе исследования в 2018-2019 гг. оценены отдаленные результаты превентивного противотуберкулезного лечения. 
Результаты. Использование пробы с АТР позволило выявить ЛТИ и определить показания для курса превентивного лечения противо-
туберкулезными препаратами. Среди 133 студентов с ЛТИ, получивших превентивное лечение, случаев заболевания туберкулезом не 
было; снизилась чувствительность к АТР, что проявилось уменьшением размеров папулы при контроле. Так, через 36 мес. наблюдения из 
83 пациентов с гиперергической пробой она сохранилась только у 4. 
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Objective: to study the prevalence of latent tuberculosis infection (LTBI) among university students, to evaluate the effectiveness of preventive 
treatment in students with LTBI.
Subjects and methods. In 2016-2019, the three-stage study was conducted that enrolled all university students in the city of Stavropol.
In 2016-2017 during the first stage of the study,  4,139 students had tests with tuberculous recombinant allergen (TRA).
At the second stage of the study, 141 medical files of students with positive results of TRA tests were retrospectively analyzed, all students were 
followed up and 133 of them underwent preventive treatment. 
In 2018-2019 at the third stage of the study, the long-term results of preventive treatment were evaluated. 
Results. Tests with TRA allowed detecting LTBI and defining indications for preventive treatment with anti-tuberculosis drugs. Among 133 students 
with LTBI who had preventive treatment, there were no cases of tuberculosis; sensitivity to TRA decreased, which manifested by a decreased 
induration size during the control test. Thus, in 36 months of follow-up over 83 patients with hyperergic reaction, it persisted only in 4 of them. 
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В период с 2010 по 2019 г. в Российской Федера-
ции (РФ) определяется устойчивая тенденция сни-
жения заболеваемости и смертности от туберкулеза. 
В Ставропольском крае за 10 лет заболеваемость 
туберкулезом всех групп населения снизилась ‒ 
с 49,6 в 2010 г. до 27,5 случая на 100 тыс. населения в 

2019 г. Смертность от туберкулеза в крае снизилась 
с 10,1 до 3,5 на 100 тыс. населения соответственно. 
При оценке заболеваемости туберкулезом органов 
дыхания отмечены высокие темпы снижения пока-
зателя заболеваемости среди лиц 18-24 лет ‒ с 67,2 в 
2009 г. до 23,6 на 100 тыс. населения в 2019 г. На бли-
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жайшие годы в РФ прогнозируется дальнейшее 
снижение заболеваемости туберкулезом [4]. 

По данным ряда исследований, наиболее уязви-
мыми среди молодых людей старше 18 лет являются 
лица, приезжающие на обучение в наши вузы из 
стран с высоким уровнем распространения туберку-
леза. Изменение условий среды обитания, повыше-
ние интенсивности учебной нагрузки, адаптация к 
другому климату, особенно в первые годы обучения, 
приводят к обострению хронически протекающих 
заболеваний, а также возможной активации латент-
ной туберкулезной инфекции (ЛТИ) [3, 11]. 

В настоящее время расширяются возможности 
для получения иностранными гражданами и сооте- 
чественниками, проживающими за рубежом, выс-
шего образования в РФ в соответствии с поручени-
ем правительству Президента РФ В. В. Путина [5].

При оформлении медицинских документов для 
обучения в РФ иностранным абитуриентам выпол-
няется флюорографическое исследование органов 
грудной клетки (ОГК), чтобы исключить наличие 
активного туберкулеза. Однако иностранные аби-
туриенты, как правило, не вакцинированы против 
туберкулеза, а также среди них в большинстве слу-
чаев не проводился скрининг ЛТИ в годы, предше-
ствующие обучению в России. 

Под ЛТИ понимают диагностированное с помо-
щью иммунологических тестов инфицирование ми-
кобактериями туберкулеза без клинико-рентгено-
логического и бактериологического подтверждения 
наличия заболевания туберкулезом [1, 8]. Своевре-
менное выявление ЛТИ и проведение превентивно-
го лечения противотуберкулезными препаратами 
(ПТП) снижают риск развития активного туберку-
леза [10]. Многочисленные исследования доказали 
высокую эффективность пробы с аллергеном тубер-
кулезным рекомбинантным (АТР) для выявления 
ЛТИ у лиц разных возрастных групп, в том числе 
при наличии у них различных состояний, включая 
иммунодефициты [2, 7, 9, 12-15].

В РФ и Ставропольском крае при увеличиваю-
щемся числе иностранных студентов выявление 
ЛТИ среди всех студентов приобретает все возрас-
тающее эпидемическое и экономическое значение. 

Цель исследования: изучить распространение 
ЛТИ среди студентов вузов, оценить эффектив-
ность превентивного лечения у студентов с ЛТИ. 

Материалы и методы

В трехэтапное исследование, проведенное 
в 2016-2019 гг., были включены все студенты, про-
ходящие обучение в высших учебных заведениях 
г. Ставрополя.

На первом этапе в 2016-2017 гг. с использова-
нием внутрикожной пробы с АТР обследовано 
4 139 студентов. Из них сформированы две группы 
наблюдения: 1-я группа – 1 197 российских студен-
тов, 2-я группа – 2 942 иностранных студента (ино-

странные граждане). Скрининг с использованием 
пробы с АТР у иностранных студентов выполняется 
с 2016 г. на основании распоряжения Управления 
Роспотребнадзора по Ставропольскому краю [6]. 

Во всех случаях получено добровольное инфор-
мационное согласие на проведение пробы с АТР. 
Постановка внутрикожной пробы с АТР и оценка 
результатов проводились в соответствии с инструк-
цией к препарату. Все студенты были ВИЧ-нега-
тивными.

На втором этапе исследования проведен ре-
троспективный анализ 141 амбулаторной карты 
иностранных студентов с положительными ре-
зультатами пробы с АТР, взятых под диспансерное 
наблюдение в ГБУЗ СК «Краевой клинический 
противотуберкулезный диспансер», г. Ставрополь 
(ККПТД). Проводилась оценка данных анамнеза, 
сведений о возможном контакте с больными тубер-
кулезом, фиксировалось наличие поствакцинально-
го знака. Студенты с положительными результата-
ми пробы с АТР обследованы рентгенологически 
(обзорная рентгенография или спиральная ком-
пьютерная томография органов грудной клетки 
(СКТ ОГК) для исключения туберкулеза). Далее 
всем лицам с ЛТИ было предложено превентивное 
лечение ПТП на базе медицинского центра вуза под 
контролем медицинских работников. Перед прове-
дением лечения выполнены лабораторные анализы 
(общий анализ крови, биохимический анализ крови, 
в котором оценивались билирубиновые фракции, 
ферменты печени – АСТ, АЛТ).

Мониторинг переносимости превентивного ле-
чения выполнялся в ККПТД ежемесячно с прове-
дением общего и биохимического анализа крови. 
При показаниях применялись другие виды иссле-
дований. 

На третьем этапе исследования в 2018-2019 гг. 
оценены отдаленные результаты превентивного ле-
чения 133 студентов с ЛТИ. Лицам, включенным в 
исследование, иммунологические пробы с целью 
оценки эффективности превентивного курса лече-
ния выполнялись через 12, 24 и 36 мес. после завер-
шения курса лечения. 

Статистическую обработку материала проводили 
с использованием программы SPSS v 21.0. Исполь-
зовали критерии описательной статистики: расчет 
средних величин (М) и средних ошибок (m): М ± m 
с использованием коэффициента Пирсона (χ2). Раз-
личия в сравниваемых группах считали статисти-
чески значимыми при p < 0,05.

Результаты исследования

Иммунодиагностика с использованием пробы 
АТР проведена у 4 139 студентов.

В 1-й группе наблюдения (российские сту-
денты n = 1 197) преобладали женщины ‒ 71,5% 
(856/1 197). Лица в возрасте 18-22 лет составили 
80,5% (963/1 197), в возрасте 23-24 лет ‒ 15,4% 
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(185/1 197), старше 24 лет ‒ 4,1% (49/1 197). По-
ствакцинальный знак определен у 1 162 (97,1%) че-
ловек. У 157 (13,1%) человек имелись два поствак-
цинальных рубца. Поствакцинальные знаки были 
размером от 3 до 7 мм. У одной студентки в месте 
введения вакцины БЦЖ определялся келоидный 
рубец размером 2 см. 

Среди 1 197 человек положительный результат по 
пробе с АТР установлен у 9 (0,8%) студентов. Гипер- 
ергический результат пробы с АТР отмечен у 6 из 
9 студентов с положительным результатом кожной 
пробы, у 2 из них был контакт с больным туберкуле-
зом. Все студенты, включенные в исследование, при 
поступлении в вузы, а затем ежегодно обследова-
ны флюорографическим методом, патологических 
изменений, характерных для туберкулеза органов 
дыхания, у них не определялось. Всем 9 студентам с 
положительной пробой с АТР проведена СКТ ОГК, 
активного туберкулезного процесса не выявлено. 
Однако у 1 студентки определялись кальцинаты 
во внутригрудных лимфатических узлах размером 
до 5 мм. При подробном сборе анамнеза студентка 
указала, что в школьном возрасте на учете в проти-
вотуберкулезном учреждении не состояла, сведений 
о контакте с больными туберкулезом не имеет. 

Во 2-й группе (иностранные студенты, n = 2 942) 
преобладали мужчины – 2 192 (74,5%) человека, 
женщин было 750 (25,5%). Доля студентов в возрас-
те 18-22 лет составила 19,9% (436/2 192), в возрас-
те 23-24 лет ‒ 62,4% (1 367/2 192), старше 24 лет ‒ 
17,7% (389/2 192).

Поствакцинальный знак определен у 592 (27,0%) 
человек. Поствакцинальные знаки были размером 
от 3 до 5 мм. 

Данные анамнеза иностранных студентов изуче-
ны с ограничениями, так как не удалось получить 
достоверных сведений о контакте с больными тубер-
кулезом, о вакцинации БЦЖ, данных о проведен-
ных профилактических исследованиях в прошлом. 
Информация о перенесенном ранее туберкулезе 
получена у 3 студентов только после проведенной 
СКТ ОГК (по наличию остаточных изменений по-
сле излеченного туберкулеза). Среди студентов 
2-й  группы положительные результаты пробы с 
АТР определены у 141/2 942 (4,8%) человека, то 
есть установлена ЛТИ. Всем им было рекомендо-
вано проведение СКТ ОГК, выполнили рекоменда-
ции 22/141 (29,3%) человека. В остальных случаях 
проведена обзорная рентгенография ОГК. Среди 

22 лиц, обследованных СКТ ОГК, патологические 
изменения, характерные для активного туберкулеза, 
не зарегистрированы. Однако кальцинаты в легких, 
внутригрудных лимфатических узлах выявлены в 
18/22 (81,8%) случаях. Размеры кальцинатов не 
превышали 5 мм в диаметре. Из 18 студентов 3 в 
подростковом возрасте получали лечение по поводу 
активного туберкулеза. 

Результаты обследования студентов, включенных 
в исследование, отражены в табл. 1.

При анализе 141 амбулаторной карты иностран-
ных студентов с ЛТИ (105 мужчин и 36 женщин) 
установлено, что большинство прибыли на обуче-
ние из стран Африки – 65,3% (92/141) и средне- 
азиатских республик – 22,7% (32/141). 

Среди лиц с положительным результатом пробы 
с АТР размер папулы 5-14 мм определялся у 62/141 
(44,0%) человек, гиперергический результат (папу-
лы 15 мм и выше и/или везикуло-некротическая ре-
акция, отек предплечья) ‒ у 79/141 (56,0%) человек. 

Всем 150 студентам (9 – из 1-й группы и 141 – 
из 2-й группы) с ЛТИ был показан курс превентив-
ного лечения ПТП. Отказ от лечения оформлен в 
7 случаях. На стадии проведения дополнительного 
обследования 2 иностранных студента с ЛТИ по 
разным причинам прекратили обучение в РФ. На-
чинал курс превентивного лечения 141 человек. 

Длительность превентивного курса лечения не 
превышала 3 мес. из-за особенностей обучения 
студентов (выезд на каникулы и др.). Препаратом 
выбора стал комбинированный, включавший изо-
ниазид (0,15 г) и пиразинамид (0,5 г), а также ви-
тамин В6 (0,015 г). ПТП ежедневно принимался од-
нократно под контролем медицинского работника.

Досрочно прекратили прием ПТП 8 человек: на 
первом месяце лечения у 5 человек были нежела-
тельные явления в виде диспептических прояв-
лений (тошнота, рвота без значимых изменений 
биохимических показателей), они отказались от 
продолжения лечения. Прекратили лечение без объ-
яснения причин после 2 мес. приема ПТП еще 3 че-
ловека. Таким образом, завершили превентивный 
3-месячный курс лечения 133/141 (94,3%) человека. 
Динамическое наблюдение переносимости проти-
вотуберкулезного превентивного лечения у них по 
результатам ежемесячного осмотра и лабораторного 
обследования не выявило нежелательных реакций.

Основным критерием эффективности проведен-
ного превентивного лечения является отсутствие 

Таблица 1. Результаты обследования студентов в обеих группах (2016-2017 гг.)
Table 1. Test results in students from both groups (2016-2017)

Группа наблюдения
Наличие поствакцинального знака Положительный результат пробы с АТР Посттуберкулезные изменения в виде 

кальцинатов

абс. % абс. % абс. %

1-я (n = 1 197) 1 162 97,1 9 0,8 1 0,08

2-я (n = 2 942) 592 27,0 141 4,8 18 6,1
pχ2 < 0,01 < 0,01 < 0,05
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развития активного туберкулеза в течение двух по-
следующих лет. Среди всех студентов, включенных 
в исследование (кроме 2 покинувших страну, о кото-
рых нет данных), не установлено случаев развития 
активного туберкулеза в период 2018-2019 гг. 

Дополнительным параметром эффективно про-
веденного курса превентивного лечения является 
снижение чувствительности к АТР. Оценка резуль-
татов пробы с АТР среди 133 студентов проведена 
через 12, 24 и 36 мес. после завершения курса пре-
вентивного лечения (табл. 2).

Среди студентов с положительными результата-
ми кожной пробы через 3 года снижение среднего 
размера папулы отмечено с 8,2 ± 3,2 до 4,0 ± 1,5 мм. 
Но только у 1 студента произошла конверсия ‒ ре-
зультат пробы стал отрицательным уже через 1 год 
наблюдения. 

У студентов с гиперергическими результатами про-
бы с АТР за 3 года случаев трансформации кожной 
пробы из гиперергической до отрицательной не было. 
Снижение средних размеров папулы зафиксировано 
с 16,5 ± 2,7 до 12,0 ± 2,3 мм. Через 12 мес. наблюдения 

Таблица 2. Динамика чувствительности к АТР у студентов вузов с ЛТИ, завершивших курс превентивной терапии
Table 2. Changes in sensitivity to TRA in university students with LTBI who completed preventive treatment

Результаты иммунодиагностики
Результат пробы (в мм)

перед превентивным курсом лечения через 12 мес. через 24 мес. через 36 мес.

Положительный результат (n = 50) 8,2 ± 3,2 5,7 ± 3,3 7,0 ± 4,0 4,0 ± 1,5

Гиперергический результат (n = 83) 16,5 ± 2,7 11,5 ± 3,2 12,1 ± 3,5 12,0 ± 2,3

число лиц с гиперергическими пробами уменьшилось 
с 83 до 21 человека, через 24 мес. наблюдения ‒ до 
10 человек. У 4 иностранных студентов проба с АТР 
оставалась гиперергической и после трехлетнего на-
блюдения, у них у всех имелись посттуберкулезные 
изменения в виде кальцинатов во внутригрудных 
лимфатических узлах по данным СКТ ОГК. 

Выводы

1.	 Скрининг с использованием пробы с АТР 
среди студентов позволяет выявлять ЛТИ, обо-
снованно проводить СКТ ОГК, диагностировать 

остаточные посттуберкулезные изменения в тех 
случаях, когда по результатам флюорографического 
или рентгенографического обследования не визуа-
лизируются патологические изменения ОГК.

2.	 Иммунодиагностика с АТР позволяет прово-
дить отбор лиц для превентивного лечения. 

3.	 После проведения превентивного лечения 
у  студентов с ЛТИ: ни одного случая заболева-
ния туберкулезом не было; снизилась чувстви-
тельность к АТР, что проявилось в уменьшении 
размеров папулы. Так, через 36 мес. наблюдения 
из 83 пациентов с гиперергической пробой она со-
хранилась только у 4. 
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Социальная характеристика больных ВИЧ-инфекцией 
с нагноительными заболеваниями легких и плевры и ее влияние 
на исход заболевания
П. М. ИОНОВ1,2, А. В. ЕЛЬКИН1, И. В. ДЕЙНЕГА2, Г. А. ЯКОВЛЕВ2, М. А. ШЕВЦОВА1
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Цель исследования: изучение влияния некоторых социальных факторов на результаты лечения нагноительных заболеваний легких и 
плевры у больных с ВИЧ-инфекцией.
Материалы и методы: 232 ВИЧ-позитивных пациента с нагноительными заболеваниями легких и плевры (средний возраст ‒ 36,9 ± 7,2 года), 
поступивших в клинику на лечение. Различные хирургические вмешательства выполнены 171 (74%) больному, послеоперационные 
осложнения были у 10 (5,8%). По исходу нагноительного заболевания в процессе лечения 232 больных распределились следующим обра-
зом: 42 (18,1%) – клиническое выздоровление без рентгенологических изменений в легком, 100 (43,1%) ‒ клиническое выздоровление с 
остаточными изменениями в легком, 55 (23,7%) – улучшение, 9 (3,9%) – без изменений. Умерли 26 (11,2%) пациентов, из них 24 (10,3%) ‒ 
вследствие системных осложнений, 2 (0,9%) – в результате легочного/внутриплеврального кровотечения.
У пациентов изучена взаимосвязь проявлений и исходов нагноительного заболевания (легочное нагноение, эмпиема плевры, развитие 
осложнений, летальный исход) с каждым из 9 факторов: возраст, образование, трудоустройство, семейное положение, табакокурение, упо-
требление наркотических препаратов, алкоголизм, путь инфицирования ВИЧ-инфекцией, прием антиретровирусной терапии, используя 
ранговую корреляцию по Спирмену. Выявлена только обратная слабая связь между уровнем образования и летальным исходом (пациенты 
с более высоким образованием умирали реже), а также наличием трудоустройства и развитием эмпиемы плевры (у пациентов, имевших 
работу, эмпиема плевры наблюдалась реже).
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Social characteristics of HIV patients with suppurative diseases of the lungs and pleura 
and their effect on the disease outcome
P. M. IONOV1,2, А. V. ELKIN1, I. V. DEYNEGА2, G. А. YAKOVLEV2, M. А. SHEVTSOVА1

1 I. I. Mechnikov North-Western State Medical University, St. Petersburg, Russia
2Pokrovskaya Municipal Hospital, St. Petersburg, Russia

The objective: to study the influence of certain social factors on treatment results of suppurative diseases of the lungs and pleura in HIV positive 
patients.
Subjects and methods: 232 HIV positive patients with suppurative diseases of the lungs and pleura (the mean age made 36.9 ± 7.2 years) who were 
admitted to the clinic to have treatment. Various surgical interventions were performed in 171 (74%) patients, 10 (5.8%) had postoperative 
complications. Based on the outcome of suppurative disease, 232 patients were divided as follows: 42 (18.1%) – clinical cure with no X-ray signs in 
the lungs, 100 (43.1%) – clinical cure with residual changes in the lungs, 55 (23.7%) – improvement, 9 (3.9% ) – no changes. 26 (11.2%) patients 
died, of them 24 (10.3%) died due to systemic complications, 2 (0.9%) – due to pulmonary/intrapleural hemorrhage.
In the patients, relationships between the manifestations and outcomes of the suppurative disease (pulmonary suppuration, pleural empyema, 
development of complications, fatal outcome) were studied considering each of 9 factors and using Spearman's rank correlation:  age, education, 
employment status, marital status, tobacco smoking, drug abuse, alcohol addiction, the way of infecting with HIV, and in-take of ART. Only the 
inverse weak correlation was revealed between the level of education and fatal outcome  (patients with higher education died less often), as well 
as employment and development of pleural empyema (in those employed, pleural empyema was less common).
Key words:  HIV infection, suppurative diseases of the lungs and pleura, social factors 
For citations: Ionov P.M., Elkin А.V., Deynega I.V., Yakovlev G.А., Shevtsova M.А. Social characteristics of HIV patients with suppurative diseases 
of the lungs and pleura and their effect on the disease outcome. Tuberculosis and Lung Diseases, 2020, Vol. 98, no. 3, P. 32-36. (In Russ.) http://doi.
org/10.21292/2075-1230-2020-98-3-32-36
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Известно, что нагноительные заболевания легких 
и плевры чаще развиваются у людей, злоупотребля-
ющих алкоголем и имеющих низкий социальный 

статус [7]. У больных ВИЧ-инфекцией также отме-
чены схожие факторы риска [8]. Часто заражение 
ВИЧ происходит при инъекциях наркотических 
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препаратов [2]. Исход заболевания у таких паци-
ентов в значительной мере определяется плохой 
приверженностью к лечению.

В литературе отсутствуют публикации о влия-
нии социальных факторов на исход лечения нагно-
ительных заболеваний легких и плевры у больных 
ВИЧ-инфекцией. Данная проблема лучше освещена 
в разделе хирургии туберкулеза легких. Известно, 
что на исход лечения туберкулеза легких у больных 
с ВИЧ-инфекцией значительное влияние оказывают 
их вредные привычки и социальный статус [1, 3, 6].

Цель исследования: изучение влияния некоторых 
социальных факторов на результаты лечения нагно-
ительных заболеваний легких и плевры у больных 
с ВИЧ-инфекцией.

Материалы и методы

Проанализированы истории болезни 
232 ВИЧ-позитивных пациентов с нагноительны-
ми заболеваниями легких и плевры. Все они впер-
вые госпитализированы в отделение торакальной 
хирургии Городской Покровской больницы Санкт- 
Петербурга с 2012 по 2018 г. Оценивали анамнез 
жизни, анамнез заболевания, образование, семейное 
положение, вредные привычки. 

Статистическая обработка выполнена с помощью 
программы Statistica 10.

В исследование включено 232 пациента: 160 муж-
чин и 72 женщины. Средний возраст составил 
36,9 ± 7,2 года. По уровню образования выделены 
две группы: высшее (высшее и специальное сред-
нее) – 17 (7,3%), иное – 215 (92,6%) пациентов. 
Трудоустроенным на момент госпитализации был 
51 (22%) пациент. Не состояли в браке 84%. Вред-
ные привычки: курение ‒ 88,4%, злоупотребление 
алкоголем ‒ 78,4%, употребление наркотических 
препаратов –76,7%. Инфицирование ВИЧ в 75% 
произошло в результате инъекции наркотиков, в 
25% ‒ половым путем. Давность ВИЧ-инфекции 
колебалась от 1 до 18 лет, у 45,3% больных была ста-
дия 4Б, у 26,7% ‒ 4В. У 77 больных выявлен выра-
женный дефицит массы тела. Антиретровирусную 
терапию (АРВТ) на момент исследования получали 
26/232 (11,2%) пациентов. 

Результаты исследования

Структура гнойно-воспалительных заболеваний 
легких представлена на рис. 1.

По протяженности патологического процесса 
в легких больные распределились следующим об-
разом: сегмент – 35%, доля – 35%, две доли (лег-
кое) – 15%, две доли (двустороннее) – 6%, более 
двух долей (двустороннее) – 6%.

У 144/232 (62%) пациентов выявлена эмпиема 
плевры. Течение нагноительного процесса в лег-
ком и плевре осложнилось у 93/232 (40%) больных 
формированием бронхоплевральной фистулы. Наи-

более тяжелое течение с развитием двустороннего 
пиопневмоторакса отмечено у 4 (1,7%) пациентов.

Лечение пациентов было комплексным и прово-
дилось в соответствии с Национальными клиниче-
скими рекомендациями по лечению нагноительных 
заболеваний легких и эмпиемы плевры [4, 5]. 

Инициальная антибактериальная терапия была 
эмпирической и заключалась в назначении анти-
биотика широкого спектра действия. В дальнейшем 
подбор антибиотиков осуществлялся индивидуаль-
но в соответствии с видом выделенного возбудителя 
и его лекарственной чувствительностью. Длитель-
ность антибактериальной терапии определялась 
индивидуально.

Консервативное лечение включало: назначение 
вспомогательного питания, витаминов, инфузии 
кристаллоидных и коллоидных растворов. По пока-
заниям выполнялись гемотрансфузии и вводилось 
парентеральное питание.

Проводились мероприятия, направленные на 
обеспечение оптимального дренирования очагов 
деструкции в легком через бронхиальное дерево: 
постуральный дренаж, бронхорасширяющие сред-
ства, муколитическая терапия, ингаляционная аэро- 
зольтерапия, лечебная физическая культура и ды-
хательная гимнастика, перкуссионный массаж, са-
национная фибробронхоскопия,

Различные хирургические вмешательства выпол-
нены 171/232 (74%) больному. 

Первым этапом проводилась пункция/дре-
нирование полости абсцесса (18/18) или пунк-
ция/дренирование плевральной полости (14/132). 
У 22/171 (13%) пациентов выполнены и другие хи-
рургические вмешательства (рис. 2). Послеопераци-
онные осложнения были у 10/171 (5,8%) пациентов: 
пневмоторакс – 1, нарастающая эмфизема средо-
стения – 2, нагноение послеоперационной раны – 3, 
парадренажная флегмона – 4.

Нарушение режима или отказ от лечения зафик-
сирован у 19 (8,2%). По исходу нагноительного за-
болевания 232 больных распределились следующим 
образом: 42 (18,1%) – клиническое выздоровле-

пневмония
26; 12%

абсцедирующая
пневмония 
79; 35% 

абсцесс
104; 46%

гангренозный
абсцесс 
15; 7%

гангрена 1; 0%

пневмония

абсцедирующая пневмония

абсцесс

гангренозный абсцесс

гангрена

Рис. 1. Структура гнойно-воспалительных 
заболеваний легких 
Fig. 1. The structure of suppurative pulmonary diseases 
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ние без рентгенологических изменений в легком, 
100 (43,1%) ‒ клиническое выздоровление с оста-
точными изменениями в легком, 55 (23,7%) – улуч-
шение, 9 (3,9%) – без изменений. Умерли 26 (11,2%) 

пациентов, из них 24 (10,3%) ‒ вследствие систем-
ных осложнений, 2 (0,9%) – в результате легочно-
го/внутриплеврального кровотечения. 

У больных изучена взаимосвязь проявлений 
и исхода нагноительного заболевания (легочное 
нагноение, эмпиема плевры, развитие осложнений, 
летальный исход) с каждым из 9 факторов: возраст, 
образование, трудоустройство, семейное положе-
ние, табакокурение, употребление наркотических 
препаратов, алкоголизм, путь инфицирования 
ВИЧ-инфекцией, прием АРВТ. Коэффициенты 
ранговой корреляции по Спирмену представлены 
в таблице.

Как видно из таблицы, выявлена обратная сла-
бая связь между уровнем образования и летальным 
исходом, а также трудоустройством и развитием 
эмпиемы плевры (больные с низким уровнем обра-
зования умирали чаще, чем больные с высшим об-

Рис. 2. Виды операций 
Fig. 2. Surgery types

1
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3
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видеоабсцессоскопия,
секвестрэктомия
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№ Факторы Легочное нагноение Эмпиема плевры Осложнения Летальный исход

1 Возраст 0,123367 -0,090419 0,096626 0,027730

2 Образование 0,032455 -0,160201 0,028704 -0,182680*

3 Трудоустройство 0,010588 -0,177907* -0,072142 -0,022175

4 Семейное положение 0,071181 -0,050981 0,020463 -0,119933

5 Курение 0,067290 0,024094 -0,026971 -0,085911

6 Употребление наркотиков -0,132763 0,220952* 0,001673 0,032596

7 Алкогольная зависимость 0,062807 0,095464 -0,090041 0,022334

8 Путь инфицирования ВИЧ -0,091295 0,160669 0,055980 -0,017673

9 Прием АРВТ 0,005691 -0,054891 0,037438 -0,038815

Таблица. Коэффициенты ранговой корреляции
Table. Rank correlation coefficients

Примечание: * ‒ корреляции статистически значимы при p < 0,05

разованием; у нетрудоустроенных пациентов чаще 
выявлялась эмпиема плевры, чем у трудоустро-
енных). Обнаружена прямая слабая связь между 
употреблением наркотических средств и развитием 
эмпиемы плевры. 

При анализе продолжительности стационарного 
лечения выявлена прямая слабая связь длитель-
ности госпитализации с наличием эмпиемы плев-
ры (коэффициент ранговой корреляции составил 
0,319700; p < 0,05) и послеоперационными ослож-
нениями (коэффициент ранговой корреляции со-
ставил 0,245182; p < 0,05). 

Социальные факторы играют важную роль в 
приверженности пациентов к лечению. Больные 
с ВИЧ-инфекцией поздно обращались за меди-
цинской помощью по поводу нагноительного за-
болевания легких и плевры, а затем отказывались 
(8,2%) от предложенного стационарного лечения 
или нарушали внутрибольничный режим. Это мог-
ло быть обусловлено низким уровнем образования 
и приемом наркотиков, что показало проведенное 
исследование. 

Также низкий уровень образования был связан 
с неблагоприятным исходом нагноительных забо-
леваний легких и плевры, так как это влияло на 
приверженность пациента к лечению. 

Заключение

Из 232 ВИЧ-позитивных пациентов с нагнои-
тельными заболеваниями легких и плевры (средний 
возраст ‒ 36,9 ± 7,2 года) к моменту госпитализации 
у 93 (40%) процесс осложнился формированием 
бронхоплевральной фистулы. Выполнены раз-
личные хирургические вмешательства 171 (74%) 
больному, послеоперационные осложнения были у 
10 (5,8%). По исходу нагноительного заболевания 
в процессе лечения 232 больных распределились 
следующим образом: 42 (18,1%) – клиническое вы-
здоровление без рентгенологических изменений в 
легком, 100 (43,1%) – клиническое выздоровление 
с остаточными изменениями в легком, 55 (23,7%) – 
улучшение, 9 (3,9%) – без изменений. Умерли 
26 (11,2%) пациентов, из них 24 (10,3%) вследствие 
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системных осложнений, 2 (0,9%) – в результате ле-
гочного/внутриплеврального кровотечения.

У пациентов изучена взаимосвязь проявлений 
и исходов нагноительного заболевания (легочное 
нагноение, эмпиема плевры, развитие осложнений, 
летальный исход) с каждым из 9 факторов: возраст, 
образование, трудоустройство, семейное положе-
ние, табакокурение, употребление наркотических 

препаратов, алкоголизм, путь инфицирования ВИЧ- 
инфекцией, прием АРВТ, используя ранговую корре-
ляцию по Спирмену. Выявлена только обратная сла-
бая связь между уровнем образования и летальным 
исходом (пациенты с более высоким образованием 
умирали реже), а также наличием трудоустройства и 
развитием эмпиемы плевры (у пациентов, имевших 
работу, эмпиема плевры наблюдалась реже).
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Оценка функциональных ограничений у пациентов 
фтизиатрического профиля при тяжелом течении заболевания
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Цель исследования: оценка функциональных нарушений при различных моделях клинических ситуаций у больных туберкулезом с 
тяжелым течением. 
Материалы и методы. Проведена оценка функциональных нарушений у 154 больных туберкулезом (ВИЧ-позитивных или ВИЧ-негатив-
ных) с тяжелым течением заболевания, распределив их по моделям клинической ситуации. Предложено 4 модели клинических ситуаций 
для таких пациентов: М1 ‒ пациенты с хроническими формами туберкулеза (после 2 и более неэффективных курсов лечения), с наличием 
осложнений, но без выраженного иммунодефицита; пациенты с остропрогрессирующим туберкулезом без поражения центральной нерв-
ной системы (ЦНС); М2 – ВИЧ-позитивные и ВИЧ-негативные пациенты с остропрогрессирующим туберкулезом без поражения ЦНС; 
М3 ‒ пациенты с туберкулезом и менингитом (менингоэнцефалитом) различной этиологии; М4 ‒ пациенты с туберкулезом и хроническими 
прогрессирующими заболеваниями терапевтического профиля. 
Результаты. «Шкала оценки функционального дефицита у больных туберкулезом» позволяет определить вид и степень выраженности 
нарушений функций организма, а также мобильность, способность к самообслуживанию и общению у пациентов с тяжелым течением 
заболевания. Степень выраженности функциональных нарушений отличается у больных из разных моделей, является наименьшей при 
модели М1 – хроническое течение туберкулеза, а наибольшей при модели М3 – туберкулез с поражением ЦНС. 
Использование предложенных моделей может быть основой для разработки дифференцированных схем ведения таких больных и осу-
ществления ухода в противотуберкулезном учреждении, расчета потребности во вспомогательных средствах ухода, обезболивающей и 
симптоматической терапии, а также алгоритмизации действий медицинского персонала.
Ключевые слова: туберкулез, коморбидность, функциональные нарушения, мобильность, самообслуживание
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The objective: to assess functional disorders in various models of clinical situations in patients with the severe course of tuberculosis. 
Subjects and methods. Functional disorders were assessed in 154 tuberculosis patients (HIV positive or HIV negative) with a severe course 
of the disease, distributing them according to clinical situation models. 4 models of clinical situations for such patients were proposed: M1 – patients 
with chronic forms of tuberculosis (after 2 or more treatment failures), with complications, but no severe immunodeficiency; patients with acute 
progressive tuberculosis without lesions of the central nervous system (CNS); M2 – HIV positive and HIV negative patients with acute progressive 
tuberculosis without lesions of the central nervous system; M3 – patients with tuberculosis and meningitis (meningoencephalitis) of various etiologies; 
M4 – patients with tuberculosis and chronic progressing diseases of a therapeutic profile. 
Results. The scale for assessing functional deficits in tuberculosis patients allows determining the type and severity of functional disorders as well 
as mobility, the ability to self-service and communication in patients with a severe course of the disease. The severity of functional disorders differs 
in patients from different models, it is the smallest with M1 model – a chronic course of tuberculosis, and it is the biggest in M3 model – tuberculosis 
with central nervous system lesions. 
The proposed models can be the basis for development of differentiated management regimens for such patients and provision of care in TB units, 
estimation of the demand for auxiliary care products, analgesic and symptomatic therapy, as well as compilation of algorithms for medical personnel 
actions.
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Одним из существенных факторов, увеличива-
ющих частоту коморбидности больных туберкуле-
зом [1], является распространение ВИЧ-инфекции 
[2, 4, 7]. Возникла необходимость междисципли-
нарного взаимодействия и специальной подготовки 
медицинских работников, оказывающих противо-
туберкулезную помощь [8]. Больные туберкулезом 
также достаточно часто имеют сопутствующие не-
инфекционные заболевания [5, 15], поэтому проти-
вотуберкулезные учреждения ввиду необходимости 
их лечения несут дополнительную нагрузку [13]. 
Учитывая растущую коморбидность, возникает 
вопрос о ее комплексной оценке, так как простой 
учет нозологических единиц не является опти-
мальным, поскольку разное течение одного и того 
же заболевания вызывает ограничение функций 
различной степени выраженности. Для измерения 
коморбидности пациента в литературе представлен 
ряд методик балльной оценки [11, 12, 14], наибо-
лее распространенной из которых является индекс 
Charlson  [11]. При этом он имеет ряд ограниче-
ний [3], таких как отсутствие учета тяжести забо-
леваний, равнозначная оценка различных по влия-
нию на исход болезни. В связи с этим в настоящее 
время вопрос унифицированных подходов к оценке 
тяжести клинических симптомов у больных тубер-
кулезом остается нерешенным. Не изучен вопрос 
распространенности функциональных нарушений, 
ограничений мобильности и самообслуживания у 
пациентов фтизиатрического стационара.

Цель исследования: оценка функциональных 
нарушений при различных моделях клинических 
ситуаций у больных туберкулезом с тяжелым те-
чением. 

Материал и методы

Для изучения распространенности и выражен-
ности функциональных нарушений у пациентов 
фтизиатрического стационара при тяжелом тече-
нии заболевания предложены 4 модели (М) кли-
нических ситуаций. М1 ‒ пациенты с хроническими 
формами туберкулеза (после 2 и более неэффектив-
ных курсов лечения) с фиброзно-кавернозным или 
хроническим диссеминированным туберкулезом, 
с наличием осложнений, без выраженного имму-
нодефицита (ВИЧ-негативные или ВИЧ-позитив-
ные; СD4+ > 350 кл/мл); М2 – ВИЧ-позитивные 
(СD4+ < 350 кл/мл) и ВИЧ-негативные пациенты 
с остропрогрессирующим туберкулезом без пора-
жения ЦНС. При наличии ВИЧ-инфекции это, 
как правило, пациенты с IVВ стадией или острой 
ВИЧ-инфекцией (IIВ стадия) с генерализаций вто-
ричных и оппортунистических заболеваний (без ме-
нингита и менингоэнцефалита). М3 ‒ пациенты с 
менингитом и менингоэнцефалитом различной эти-
ологии, преимущественно лица с остропрогресси-
рующим туберкулезом на фоне ВИЧ-инфекции, но 
в эту группу включены больные и с туберкулезным 

поражением ЦНС без ВИЧ-инфекции, а также с по-
ражением другими вторичными и оппортунистиче-
скими инфекциями. М4 ‒ пациенты с туберкулезом 
и хроническими прогрессирующими заболевания-
ми терапевтического профиля, в том числе с деком-
пенсацией функций внутренних органов. В модели 
М4 туберкулез являлся сопутствующим заболевани-
ем, а тяжесть состояния, как правило, обусловлена 
хроническим неинфекционным заболеванием.

В исследование включено 154 больных тубер-
кулезом, состояние которых оценивалось как тя-
желое, они были распределены в группы согласно 
предложенным четырем моделям (М) клиниче-
ской ситуации: группа М1 – 30 (19,5%) чел., груп-
па М2 – 63 (40,9%) чел., группа М3 – 27 (17,5%) чел., 
группа М4 – 34 (22,1%) чел. Критериями исключе-
ния явились: отсутствие туберкулеза у пациентов; 
пребывание в противотуберкулезном стационаре 
менее суток. 

Проводили осмотр больных, анализ лаборатор-
ных исследований из медицинской истории болез-
ни. Оценку хронического болевого синдрома (ХБС) 
осуществляли с помощью визуальной аналоговой 
шкалы (ВАШ). Оценивали клинические и лабо-
раторные признаки недостаточности внутренних 
органов, признаки нарушения общения, мобиль-
ности и способности к самообслуживанию с помо-
щью «Шкалы оценки функционального дефицита 
у больных туберкулезом» [10]. Шкала разработана 
на основе Международной классификации функци-
онирования (МКФ) [6], которая является междуна-
родным стандартом в области измерения ограниче-
ний функций, являясь классификацией с набором 
доменов, представленных в перечнях «функции и 
структуры организма» и «социальной активности». 
Нарушения рассматривали как измеряемые откло-
нения от общепопуляционных стандартов, разде-
ленные на легкие, умеренные, тяжелые и абсолют-
ные ограничения [10].

Всем пациентам проводили комплексное лечение, 
включающее противотуберкулезную химиотера-
пию, по показаниям ‒ антиретровирусную, патоге-
нетическую и симптоматическую терапию. 

Статистическая обработка результатов исследова-
ния осуществлена с помощью программы IBM SPSS 
Advanced Statistics компании IBM Corp. (США). Ка-
чественные признаки представлены абсолютными 
и относительными частотами, выраженными в про-
центах с рассчитанными для них 95%-ными довери-
тельными интервалами по методу Уилсона (отн. % 
[95%-ный ДИ]). При сравнении групп исследова-
ния: для категориальных переменных использовали 
хи-квадрат (χ2) Пирсона (с поправкой Йейтса при 
наличии наблюдаемых частот ≤ 10). При наличии 
ожидаемых частот менее 5 использовали точный 
тест Фишера для таблиц сопряженности 2×2 и 2×k. 
Рассчитывали показатель отношения шансов (ОШ) 
с 95%-ным ДИ. Проверку на нормальность распре-
деления количественных переменных проводили с 
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использованием теста Шапиро ‒ Уилка (W). Для 
переменных, относящихся к порядковой шкале, и 
непараметрических количественных переменных 
использовали U-тест Манна ‒ Уитни для сравнения 
в двух группах наблюдений. Различия в сравнива-
емых группах считали статистически значимыми 
при уровне значимости (p) менее 0,05. 

Результаты исследования

В исследуемых группах частота поражения раз-
ных функций представлена в таблице. 

При оценке количества различных функцио-
нальных нарушений выявлены наиболее выражен-
ные различия между М2 и М1 в следующих доме-
нах: функция сознания b110 (χ2 = 4,99; p = 0,025; 
ОШ = 4,2; 95%-ный ДИ 1,1-15,1); психомоторные 
функции b147 (χ2 = 11,6; p = 0,0001; ОШ = 6,1; 
95%-ный ДИ 2,2-17,0); функции пищеварения 
b515 (χ2 = 25,3; p = 0,0001; ОШ = 13,0; 95%-ный ДИ 
4,6-36,7); функции кожи b849 (χ2 = 24,0; p = 0,0001; 
ОШ = 10,6; 95%-ный ДИ 3,8-29,3). 

При сравнении М1 с М2 выявлены значимые раз-
личия в следующих доменах: функция слуха b230 

(χ2 = 4,6; p = 0,033; ОШ = 4,0; 95%-ный ДИ 1,3-11,9); 
функция мочеобразования b610 (χ2 = 15,6; p = 0,0001; 
ОШ = 5,8; 95%-ный ДИ 2,1-15,4); функция сохране-
ния массы тела b550 (χ2 = 16,4; p = 0,0001; ОШ = 8,7; 
95%-ный ДИ 2,8-28,5).

В группе М3 функциональных нарушений было 
больше, чем в группах М1 и М2. Распространен-
ность отклонений была выше в следующих доменах: 
функция сознания b110 (при сравнении групп М3 
и М1: χ2 = 32,4; p = 0,0001; ОШ = 51,7; 95%-ный ДИ 
10,5-225,5; при сравнении групп М3 и М2: χ2 = 22,2; 
p = 0,0001; ОШ = 12,7; 95%-ный ДИ 3,9-41,5); пси-
хомоторные функции b147 (при сравнении групп 
М3 и М1: χ2 = 14,6; p = 0,0001; ОШ = 11,4; 95%-ный 
ДИ 3,3-39,5); функции приема нутриентов b510 
(при сравнении групп М3 и М1: χ2 = 36,1; p = 0,0001; 
ОШ = 127; 95%-ный ДИ 13,9-1 171,8; при сравне-
нии групп М3 и М2: χ2 = 32,6; p = 0,0001; ОШ = 23,3; 
95%-ный ДИ 6,1-73,1); функции пищеварения b515 
(при сравнении групп М3 и М1: χ2 = 22,3; p = 0,0001; 
ОШ = 22,0; 95%-ный ДИ 5,2-93,6); функция моче-
образования b610 (при сравнении групп М3 и М2: 
χ2 = 5,8; p = 0,017; ОШ = 3,4; 95%-ный ДИ 1,2-9,5); 
функция мочеиспускания b620 (при сравнении 

Домен 
МКФ

Всего
n = 154

Модели

М₁
n = 30

М₂
n = 64

М₃
n = 27

М₄
n = 34

абс. % абс. % абс. % абс. % абс. %

b110 63 40,9 3 10,0 20 31,7 23 85,2 17 50,0

b147 71 46,1 4 13,3 38 60,3 20 74,1 9 26,5

b134 47 24,0 8 26,7 17 27,0 7 25,9 9 26,5

b210 38 24,7 5 16,7 9 14,3 7 25,9 19 55,9

b230 39 25,3 10 33,3 7 11,1 6 22,2 16 47,1

b280 62 40,2 14 46,7 28 43,7 6 22,2 14 42,2

b410 31 20,1 5 16,7 4 6,3 1 3,7 21 61,7

b415 30 19,5 4 13,3 5 7,9 1 3,7 21 61,7

b430 97 63,0 22 73,7 44 69,8 15 55,5 16 47,1

b440 122 79,2 1 96,7 51 80,9 14 51,8 28 82,3

b510 38 24,6 1 3,3 10 15,8 22 81,5 5 14,7

b515 101 65,6 8 26,7 52 82,5 24 88,9 17 50,0

b550 78 50,6 26 86,7 27 42,8 14 51,8 15 44,1

b555 18 11,7 3 10,0 7 11,1 2 7,4 7 20,6

b610 41 26,6 15 50 9 14,3 10 37,0 6 17,6

b620 58 37,7 7 23,3 21 33,3 14 51,8 16 47,1

b765 35 22,7 6 20,0 12 19,0 16 59,2 1 2,9

b729 14 9,1 3 10,0 5 7,9 1 3,7 5 14,7

B849 100 64,9 10 33,3 56 84,1 27 100 16 29,4

Примечание: b110 – функция сознания; b147 – психомоторная функция; b134 – функция сна; b210 – зрения; 
b230 – слуха; b280 – ощущение боли; b410 – функция сердца; b415 – кровеносных сосудов; b430 – системы крови; 
b440 – функция дыхания; b510 – функция прием нутриентов; b515 – функция пищеварения; b550 – функция 
сохранения массы тела; b555 – эндокринная функция; b610 – функция мочеобразования; b620 – мочеиспускания; 
b765 – непроизвольные двигательные функции; b729 – функция костей и суставов; B849 – кожи

Таблица. Частота нарушений функций организма у пациентов при разных моделях клинических ситуаций
Table. The frequency of functional disorders in patients considering different models of clinical situations
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групп М3 и М1: χ2 = 4,9; p = 0,027; ОШ = 4,1; 95%-ный 
ДИ 1,3-12,8); непроизвольные двигательные функ-
ции b765 (при сравнении групп М3 и М1: χ2 = 9,2; 
p = 0,003; ОШ = 5,8; 95%-ный ДИ 1,8-18,9; при срав-
нении групп М3 и М2: χ2 = 14,2; p = 0,0001; ОШ = 6,2; 
95%-ный ДИ 2,3-16,8).

Группа М4 характеризовалась наибольшей рас-
пространенностью функциональных нарушений у 
пациентов, отличия выявлены по следующим до-
менам: функции сознания b110 (при сравнении с 
группой М1: χ2 = 11,9; p = 0,001; ОШ = 9,0; 95%-ный 
ДИ 2,3-35,4); функции зрения b210 (при сравне-
нии с группой М1: χ2 = 16,6; p = 0,0001; ОШ = 7,6, 
95%-ный ДИ 2,9-20,2; при сравнении с груп-
пой М2: χ2 = 8,85; p = 0,0001; ОШ = 6,3; 95%-ный 
ДИ 1,9-20,5); функции слуха b230 (при сравнении с 
группой М2: χ2 = 8,85; p = 0,0001; ОШ = 7,1; 95%-ный 
ДИ 2,5-20,0); функции кровеносных сосудов b415 
(при сравнении с группой М1: χ2 = 15,0; p = 0,0001; 
ОШ = 19,0; 95%-ный ДИ 6,0-59,9; при сравнении с 
группой М2: χ2 = 33,1; p = 0,0001; ОШ = 18,7; 95%-ный 
ДИ 5,9-58,9); функции сердца b410 (при сравнении с 
группой М1: χ2 = 13,4; p = 0,0001; ОШ = 8,1; 95%-ный 
ДИ 2,5-26,4; при сравнении с группой М2: χ2 = 36,0; 
p = 0,0001; ОШ = 24,2; 95%-ный ДИ 7,1-82,6).

Отклонения в домене «сознание» b110 выявле-
ны у 40,9% из 154 пациентов, включенных в иссле-
дование. Преимущественно это были нарушения 
2-й степени в виде частичной дезориентированности 
(74,9% [62,6-83,7]), нарушения 3-й степени выявлены 
в 15,9% [8,8-26,8] случаев, а абсолютные нарушения 
сознания (4-й степени), проявляющиеся в виде со-
пора или комы, имели место в 9,5% [4,4-19,3] случаев 
(6 чел.) и были следствием остропрогрессирующего 
течения генерализованного туберкулеза у больных 
ВИЧ-инфекцией. Психомоторные функции (b147 на-
рушены у 71 чел. (46,1% [38,4-54,0]), что преимуще-
ственно было следствием потребления пациентами 
инъекционных наркотиков. Выявленные отклоне-
ния классифицированы как 1-я степень в 10 случаях 
(14,0% [7,8-24,0]), 2-я степень – 5 чел. (6,8% [3,1-15,5]), 
3-я степень – 65 чел. (91,5% [82,8-96,1]). Функция 
сна (b134) была нарушена у 47 пациентов (30,5% 
[23,8-38,2]), в подавляющем большинстве (37 чел.) 
это были отклонения 1-й и 2-й степени, нарушения 
3-й степени выявлены у 4/47 чел. (8,5% [3,4-19,9], все 
они из групп М2 и М3. Нарушение функции сердца 
(b410) имело место у 20,1% [14,6-27,2] пациентов, со-
судов – у 19,5% [14,0-36,5]. 

В домене «функции зрения» обнаружены откло-
нения у 38 чел. (24,7% [18,5-32,1]). Более чем в по-
ловине случаев это были нарушения 3-й степени 
(20/38 чел. – 52,6% [37,3-67,5]), и 73,7% [51,2-88,2] 
этих пациентов были в группе М4. Функции слуха 
(b230) нарушены у 39 чел. (25,3% [19,1-32,7]), пре-
имущественно это были легкие отклонения в преде-
лах 26-40 дБ, абсолютные нарушения слуха 4-й сте-
пени имели место в 4/39 случаях (10,3% [4,1-23,6]). 
Следует отметить, что диагностика функции слуха и 

зрения в некоторых случаях была затруднена ввиду 
тяжелого общего состояния пациента. 

В домене «ощущение боли» (b280) выявлены 
нарушения у 62 чел. (40,7% [32,8-48,2]). Однако 
распространенность ХБС среди обследуемой ка-
тегории пациентов, вероятно, выше, поскольку не-
ясен факт его наличия у лиц, которые находились 
в 3-й и 4 й степени нарушения функции сознания, 
ввиду этого самая низкая распространенность бо-
левого синдрома зарегистрирована в группе М3 
(22,2%  [10,6-40,8] пациентов). Существенных 
различий по распространенности ХБС в изучае-
мых группах не выявлено. Как видно из представ-
ленных на рис. 1 данных, ХБС у больных группы 
М1 проявлялся преимущественно 1-й степенью 
78,5% [52,4-92,4], выраженность боли 2-й степени 
встречалась у 3 (21,4% [7,6-47,6]) человек. В группе 
М2 1-я степень встречалась менее чем в половине 
случаев болевого синдрома – 35,7% [20,7-54,2], а 2-, 
3- и 4-ю степень имели 18 чел. (64,3% [45,8-79,3]) 
(p = 0,029; ОШ = 4,7; 95%-ный ДИ 4,5-18,1). Лока-
лизация ХБС в изучаемых группах была различной: 
в группе М1 болевой синдром проявлялся со сто-
роны грудной клетки у 12 чел. (85,7% [60,1-96,0]), 
в группе М2 – у 11 чел. (39,2% [23,5-57,9]) (χ2 = 8,1; 
p = 0,004; ОШ = 9,2; 95%-ный ДИ 1,7-49,7). В осталь-
ных случаях имели место другие локализации: 
нижние конечности, голова, живот, позвоночник 
и крупные суставы, кожные покровы и слизистые.

Выявлены значимые различия по распростра-
ненности нарушений в структуре печени между 
группами М1 (11/36,7%) и М2 (57/89,1%) (χ2 = 27,3; 
p  =  0,0001; ОШ = 16,4; 95%-ный ДИ 5,3-50,4) и 
между группами М1 (11/36,7%) и М3 (25/92,6%) 
(χ2  =  19,1; p = 0,0001; ОШ = 21,6; 95%-ный ДИ 
4,3-109,1). Это обусловлено большей пораженно-
стью вирусным гепатитом С в группах М2 и М3 в 
связи с высокой долей потребителей инъекционных 
наркотиков. На рис. 2 представлена характеристика 
степени нарушения структуры печени в моделях 
клинических ситуаций. Абсолютные нарушения 
функции печени в 20,6% имелись в группе М4 ввиду 
наличия цирроза печени класса С по Чайлд ‒ Пью. 
Нарушения 3-й и 4-й категории встречались в груп-
пах пациентов М2 и М3.
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На рис. 3 приведены данные об ограничении жиз-
недеятельности в изучаемых группах. Поскольку 
при нарушениях 1-й степени шкалы ограничений 

жизнедеятельности посторонняя помощь пациен-
там не требуется, хотя выполнение действия требует 
больше времени, чем обычно, на рис. 3 учитывались 
нарушения (начиная со 2-й степени), когда пациен-
ту требовалось наблюдение или помощь медицин-
ского персонала.

В целом зависимость от посторонней помощи 
была высокой и в некоторых доменах, таких как 
«мытье», достигала 71,4% [63,8-77,8], а более чем 
в половине случаев имелись затруднения при вос-
приятии устных сообщений в речи, ходьбе, осущест-
влении физиологических отправлений, одевании. 
Ограничения жизнедеятельности пациентов были 
наименьшими в группе М1 (рис. 3). При сравнении с 
группой М2 более выраженные отличия были в раз-
деле мобильности – домене «ходьба» d450 (χ2 = 7,2; 
p = 0,007; ОШ = 3,5; 95%-ный ДИ 1,3-9,1), а в раз-
деле самообслуживание – домен «мытье» (χ2 = 6,4; 
p = 0,012; ОШ = 3,7; 95%-ный ДИ 1,4-9,5).

Сложными в вопросе ухода являются пациенты с 
нарушениями 4-й степени в домене b765 − непроиз-
вольные двигательные функции. Среди 154 пациен-
тов имели такие проявления 14 чел. (9,1% [5,5-14,7]), 
преимущественно в группе М3 (11  чел. – 40,7% 
[24,5-59,3]). По 2 таких пациента было в группах 
М2 и М4, чаще как результат деменции ВИЧ-ассо-
циированной или старческой.

Самой сложной в отношении необходимости 
ухода явилась группа М3, где по всем доменам бо-
лее половины пациентов нуждались в посторон-
ней помощи. Различия выявлены по всем доменам 
общения, мобильности и самообслуживания при 
сравнении с группами М1 и М2. При изучении огра-
ничений жизнедеятельности пациентов группы М4 
выявлены различия с группой М1 в разделе «обще-
ние» в доменах «восприятие устных сообщений» 
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при разных моделях клинических ситуаций.
0 – отсутствие нарушений; 1 – хронический 
гепатит минимальной активности; 2 – активный 
хронический гепатит; 3 – цирроз класса А-В по 
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карцинома / билиарная обструкция 
Fig. 2. The degree of liver structure impairment in different models 
of clinical situations.
0 – no disorder, 1 – chronic hepatitis of minimal activity; 2 – active 
chronic hepatitis; 3 – cirrhosis of the class A-B according to Child – 
Pugh score; 4 –  class C cirrhosis/carcinoma/biliary obstruction 
according to Child ‒ Pugh score
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d310 (χ2 = 6,1; p = 0,013; ОШ = 54,5; 95%-ный ДИ 
1,3-16,0), «речь» d330 (χ2 = 7,9; p = 0,005; ОШ = 6,3; 
95%-ный ДИ 1,3-24,9); в разделе «мобильность» в 
домене «ходьба» d450 (χ2 = 6,4; p = 0,012; ОШ = 3,7; 
95%-ный ДИ 1,4-9,5) и в разделе «самообслужива-
ние» в доменах «мытье» db510 (χ2 = 11,7; p = 0,001; 
ОШ = 8,0; 95%-ный ДИ 2,6-36,1) и «одевание» d540 
(χ2 = 6,4; p = 0,012; ОШ = 3,7; 95%-ный ДИ 1,4-9,5).

Таким образом, установлены различия в степени 
выраженности функциональных нарушений при раз-
личных моделях клинических ситуаций у пациентов 
фтизиатрического стационара: пациенты с осложнен-
ным туберкулезом без выраженного иммунодефи-
цита; пациенты с остропрогрессирующим течением 
туберкулеза; пациенты со специфическим пораже-
нием центральной нервной системы и пациенты с 
туберкулезом и тяжелыми общесоматическими за-
болеваниями. Следовательно, при различных моде-
лях клинических ситуаций различались особенности 
нужд пациентов в поддержании качества жизни. 

Пациенты модели М1 начинают диспансерное 
наблюдение у фтизиатра задолго до формирова-
ния функциональных нарушений, и важнейшими 
профилактическими мероприятиями являются 
комплексные действия по повышению привер-
женности к противотуберкулезной химиотерапии 
и достижении ее эффективности. На момент при-
знания этиотропного лечения неэффективным 
пациент, как правило, сохраняет все признаки 
физического и социального функционирования. 
Весь этот период необходимы психосоциальное 
сопровождение, обучение пациента и членов его 
семьи гигиеническим навыкам, а также мониторинг 
функциональных нарушений. При появлении при-
знаков нарушения функций органов, мобильности 
и самообслуживания больной должен быть пред-
ставлен на врачебную комиссию для определения 
показаний к началу паллиативного сопровождения 
(согласно приказу Минздрава и Минтруда России 
от 31.05.2019 г. № 345н/372н) [9], а также решения 
вопроса об этиотропной терапии. Далее, в зависи-
мости от показаний, пациенту требуются респира-
торная поддержка, купирование ХБС, нутритивная 
поддержка. При модели М2 перечень мероприятий 
должен включать интенсивную противотуберку-
лезную, часто гепатотропную терапию, нутритив-
ную поддержку, купирование ХБС, консультации 
специалистов и антиретровирусную терапию. При 
модели М3, которая являлась наиболее сложной в 
отношении распространенности и степени выра-
женности функционального дефицита, пациенты 
нуждаются в интенсивной терапии в условиях 
специализированной палаты как минимум до сня-
тия явлений отека головного мозга, ведение паци-
ента должно осуществляться с участием врача-не-
вролога и инфекциониста. Необходимы активное 

сестринское сопровождение с учетом выраженности 
функциональных нарушений самообслуживания, 
нутритивная поддержка, гепатотропная терапия, 
профилактика пролежней, а также планирование 
патронажа в амбулаторных условиях при сохране-
нии ограничений мобильности пациента при выпи-
ске из стационара и работа с близким окружением 
по обеспечению ухода за пациентом при нарушени-
ях самообслуживания. 

При оказании медицинской помощи пациентам 
модели М4 необходим междисциплинарный подход 
с участием, по показаниям, кардиолога, невроло-
га, онколога или других специалистов. Пациенты 
нуждаются в нутритивной поддержке, профилактике 
пролежней, активном сестринском сопровождении 
с учетом выраженности нарушений самообслужива-
ния, работе с близким окружением по обеспечению 
ухода за пациентом при нарушениях самообслужива-
ния, обучению приемам поддержания двигательной 
активности. Важнейшей задачей является обучение 
маломобильного пациента и членов его семьи осо-
бенностям рационального ухода за больным и его ре-
абилитации. Кроме того, необходимы планирование 
патронажа в амбулаторных условиях, продолжение 
консультативной поддержки семьи по организации 
ухода за маломобильным пациентом. 

Результаты диагностики функционального де-
фицита пациентов, наряду с объективными и субъ-
ективными показателями физического здоровья, 
могут быть основой для расчета потребности во 
вспомогательных средствах ухода, обезболиваю-
щей и другой симптоматической терапии, а также 
алгоритмизации действий медицинского персонала 
в отношении ухода за пациентами с тяжелым тече-
нием заболевания во фтизиатрическом стационаре. 

Заключение

Использование «Шкалы оценки функционального 
дефицита у больных туберкулезом» позволяет опре-
делить вид и степень выраженности нарушений функ-
ций организма, а также мобильность, способность к 
самообслуживанию и общению у пациентов с тяжелым 
течением заболевания. Предложено 4 модели клиниче-
ских ситуаций для больных туберкулезом с тяжелым 
течением заболевания, степень выраженности функ-
циональных нарушений у них является наименьшей 
при модели М1 – хроническое течение туберкулеза, а 
наибольшей при М3 – туберкулез с поражением ЦНС. 

Использование предложенных моделей может стать 
основой для разработки дифференцированных схем 
ведения таких больных и осуществления ухода за 
ними в противотуберкулезном учреждении, расчета 
потребности во вспомогательных средствах ухода, обе-
зболивающей и симптоматической терапии, а также 
алгоритмизации действий медицинского персонала. 
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Оценка взаимосвязей индикаторов оксидантно-антиоксидантной 
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Цель: оценка взаимосвязей показателей оксидантно-антиоксидантной системы (ОАС) и силовых индикаторов дыхательных мышц (ДМ) 
у больных внебольничной пневмонией (ВП).
Материалы и методы. В стационаре обследовано 78 мужчин в возрасте 18-26 лет с нетяжелой (НВП) и тяжелой внебольничной пневмо-
нией (ТВП). Регистрировали показатели силы экспираторных (MEP, MRPDвыд) и инспираторных (MIP, MRPDвд, SNIP) ДМ на аппарате 
MicrоRPM («CareFusion», Великобритания). Состояние ОАС оценивали по уровню малонового диальдегида (МДА), общей антиокси-
дантной активности, супероксиддисмутазы (СОД), каталазы, глутатионредуктазы (ГР), глютатионпероксидазы (ГПО), восстановленного 
глутатиона. Обработка данных выполнялась методами кластерного и корреляционного анализа.  
Результаты. Выделено 3 кластера больных ВП с характерными комбинациями индикаторов силы ДМ и ОАС. Первый из них был пред-
ставлен НВП, второй НВП и ТВП, третий – ТВП. У лиц 1-го кластера преобладала дисфункция экспираторных ДМ, а во 2-м и 3-м ‒  
инспираторных. Установлены достоверные отрицательные корреляции МДА с показателями MEP, MRPDвыд, SNIP и MIP, а положитель-
ные связи ‒ с ГПО, ГР, каталазой и СОД. У реконвалесцентов 1-го кластера сокращалась дисфункция экспираторных ДМ, а во 2-м и 3-м ‒  
экспираторных и инспираторных ДМ. Развитие дисфункции ДМ при ВП ассоциируется с дисбалансом ОАС и влиянием этих факторов 
на их сократительную активность. 
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Evaluation of relationships between indicators of the oxidative-antioxidative system and force 
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The objective: to evaluate relationships between the oxidative-antioxidative system (OAS) and the force indicators of respiratory muscles (RM) 
in patients with community-acquired pneumonia (CAP).
Subjects and methods. 78 men from 18 to 26 years old admitted to an in-patient unit with non-severe (NSCAP) and severe community-acquired pneumonia 
(SCAP) were examined. Force of expiratory (MEP, MRPD) and inspiratory (MIP, MRPD, SNIP) respiration muscles was registered by MicrоRPM 
(CareFusion, UK). The state of OAS was assessed by the level of malondialdehyde (MDA), total antioxidative activity, superoxide dismutase (SOD), catalase, 
glutathione reductase (GR), glutathione peroxidase (GP), and reduced glutathione. Cluster and correlation analysis methods were used for data processing.  
Results. CAP patients were divided into 3 clusters based on typical combinations of respiratory muscle force indicators and OAS.  The first cluster 
included NSCAP, the second one included NSCAP and SCAP, and the third cluster included SCAP. In patients of the 1st cluster, the dysfunction of 
expiratory respiration muscles prevailed, while in patients of the 2nd and 3rd cluster, it was inspiratory respiration muscle dysfunction.  Significant 
negative correlations of MDA with MEP, MRPD during expiration, SNIP, and MIP were found, as well as positive correlations with GP, GR, catalase, 
and SOD. In convalescents of the 1st cluster, dysfunction of expiratory respiration muscles was improving, and in the 2nd and 3rd clusters, the 
dysfunction of expiratory and inspiratory respiration muscles was going down.  In CAP patients, respiratory muscle dysfunction is associated with 
imbalanced OAS and the effect of these factors on respiratory muscle contractive activity. 
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Внебольничная пневмония (ВП) остается одной 
из самых актуальных проблем современной меди-

цины. Так, в 2017 г. в Российской Федерации забо-
леваемость ВП составила 412,3 на 100 тыс. населе-
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ния, а ее доля в структуре смертности от болезней 
органов дыхания ‒ 41,6% [1, 14]. Именно поэтому 
продолжаются исследования, направленные на 
уточнение отдельных звеньев патогенеза ВП, со-
вершенствование программ ее диагностики и тера-
пии. Одним из ведущих факторов патогенеза ВП 
является избыточная продукция активных форм 
кислорода (АФК), которая ассоциируется с бакте-
риальной или вирусно-бактериальной агрессией 
и недостаточностью компенсаторного потенциала 
антиоксидантной защиты (АОЗ). Дисбаланс в ок-
сидантно-антиоксидантной системе относится к 
ключевым факторам развития оксидативного стрес-
са (ОС), которому принадлежит важнейшая роль в 
реализации молекулярно-клеточных механизмов 
патогенеза заболеваний органов дыхания [11]. Сво-
боднорадикальные процессы относят к типовым 
общебиологическим защитным реакциям организ-
ма, которые в норме обеспечивают энергетический 
обмен, пролиферацию, дифференцировку клеток, 
экспрессию генов, иммунный и адаптивный ответы 
и т. д. Вместе с тем избыток АФК инициирует пере-
кисное окисление липидов (ПОЛ) с последующим 
повреждением клеточных мембран, разобщением 
окислительного фосфолирирования, формирова-
нием энергодефицита, нарушением ферментатив-
ной активности систем детоксикации [3, 18]. В ряде 
работ показано, что ОС является важнейшим ком-
понентом эндогенной интоксикации – облигатно-
го проявления ВП, оказывающего существенное 
влияние на ее клиническое течение [7]. Особая 
роль в патогенезе ВП принадлежит редокс-систе-
ме глутатиона, ферменты которой образуют тио-
редоксин- и глутаредоксин-зависимые комплексы, 
поддерживающие внутриклеточный гомеостаз, про-
тивостоящий деструктивному воздействию факто-
ров ОС [11]. Показано, что низкая внутриклеточная 
концентрация восстановленного глутатиона способ-
ствует дисбалансу между прооксидантами и антиок-
сидантами в легких, усугублению воспалительных 
реакций и развитию осложнений. 

В патогенезе ВП важное значение принадлежит 
дисфункции дыхательных мышц (ДМ), формирова-
ние которой при данном заболевании определяется 
воздействием на мышечное сокращение как местных 
(альвеолярное воспаление), так и системных (эндо-
генная интоксикация) факторов [2, 10, 12]. Предпо-
лагается, что эти изменения обусловлены дестаби-
лизацией клеточных мембран, снижением скорости 
проведения миопотенциалов, нарушением внутри-
клеточного транспорта ионов К+ и Ca2+, обеспечива-
ющих мышечное сокращение [5, 8]. Вместе с тем в 
научной литературе недостаточно данных о влиянии 
свободнорадикальных процессов на функциональ-
ный статус ДМ при ВП, что представляет интерес 
для более детального исследования этой проблемы. 

Цель исследования: оценить взаимосвязи пока-
зателей оксидантно-антиоксидантной системы и 
силовых индикаторов ДМ у больных ВП.

Материалы и методы

В исследование включено 78 мужчин в возрасте 
18-26 лет, находившихся на стационарном лечении 
в пульмонологических отделениях 439-го Военно-
го госпиталя МО РФ и 1477-го Военно-морского 
клинического госпиталя МО РФ по поводу ВП. 
Диагноз ВП во всех случаях устанавливали по ре-
зультатам клинико-рентгенологических, микробио-
логических и лабораторных исследований с учетом 
рекомендаций Российского респираторного обще-
ства [14]. Нетяжелая ВП (НВП) диагностирована 
у 56 (72%) больных, тяжелая (ТВП) ‒ у 22 (28%). 
Односторонняя субсегментарная воспалительная 
инфильтрация легочной ткани фиксировалась у 
больных с НВП, а для ТВП было характерным на-
личие полисегментарных, долевых или бидолевых 
инфильтратов в одном или обоих легких. Этиоло-
гическая структура ВП представлена Streptococcus 
pneumonia ‒ 57,4%, Haemophilus influenza ‒ 23,4%, 
Myсoplasma pneumonia ‒ 13,4%, Chlamydophila 
pneumonia ‒ 5,8%. Лечение больных проводилось 
в соответствии с национальными клиническими 
рекомендациями, средние сроки госпитализации 
составили 14,80 ± 0,67 дня. Участники исследова-
ния подписали информированное согласие. Дизайн 
исследования одобрен этическим комитетом шко-
лы биомедицины Дальневосточного федерального 
университета.

Интенсификацию процессов ПОЛ определяли по 
уровню конечного продукта – малоновому диальде-
гиду (МДА) в эритроцитах. Общую антиоксидант-
ную активность (АОА) оценивали по интегрально-
му показателю в плазме крови [18]. Интенсивность 
первой линии АОЗ исследовали по активности фер-
ментов каталазы и супероксиддисмутазы (СОД). 
Активность каталазы определяли по скорости 
утилизации перекиси водорода в реакционной 
смеси [6], а СОД в эритроцитах ‒ по способности 
подавлять реакцию восстановления нитросинего 
тетразолия. Состояние редокс-системы изучали по 
уровню восстановленного глутатиона (ГЛ), актив-
ности глутатионредуктазы (ГР), глутатионперок-
сидазы (ГПО) в цельной крови [18].

Оценку силовых индикаторов ДМ осуществля-
ли путем регистрации максимальных статичных 
давлений на уровне полости рта и носа при «закры-
тых» дыхательных путях на аппарате MicrоRPM 
(«CareFusion», Великобритания) на 1-3-й день забо-
левания и перед выпиской из стационара. Определя-
ли максимальное инспираторное (MIP – Maximum 
Inspiratory Pressure), максимальное экспираторное 
(MEP – Maximum Expiratory Pressure) и интрана-
зальное (SNIP – Sniff Nasal Inspiratory Pressure) 
давление. MIP и SNIP характеризуют силу инспи-
раторных, а MEP ‒ экспираторных мышц. Тесная 
корреляция SNIP с уровнем трансдиафрагмального 
давления позволяет относить его к индикаторам 
функциональной активности диафрагмы. Макси-



47

Tuberculosis and Lung Diseases, Vol. 98, No. 3, 2020

мальную скорость подъема экспираторного и ин-
спираторного давлений в ротовой полости (maximal 
rate of pressure development ‒ MRPDвыд и MRPDвд) 
оценивали с помощью дополнительного программ-
ного обеспечения PUMA («Micro Medical», Велико-
британия). Силу ДМ регистрировали в положении 
обследуемых сидя после 3-кратного выполнения 
дыхательных маневров с фиксацией максимально-
го результата. Должные величины (ДВ) для MEP, 
MIP, SNIP рассчитывали по ранее разработанной 
модели [16, 17]. Контрольную группу составили 
45 здоровых мужчин того же возраста.

Статистическую обработку данных выполняли с 
помощью описательных статистик (медиан ‒ МЕ, их 
95%-ных доверительных интервалов ‒ ДИ), непара-
метрического теста Манна ‒ Уитни и корреляционно-
го анализа по Спирмену. Для оценки межгрупповых 
различий категориальных факторов использовали 
χ²-тест. Статистически значимыми считали различия 
при p < 0,05. Кластеризацию индикаторов ПОЛ-АОЗ 
и ДМ проводили с использованием нейронных сетей 
Кохонена и К-средних [4, 5, 13]. Оценку валидности 
кластеризации осуществляли с помощью индекса 
Дэвиса ‒ Болдина [15]. Обработку данных выпол-
няли на языке R в среде R-studio v.10.153.

Результаты

Кластеризацию индикаторов ПОЛ-АОЗ и силы 
ДМ проводили с учетом критериальных факторов, 
что позволило выделить 3 группы обследованных 
с характерными комбинациями изучаемых параме-
тров. При этом индекс Дэвиса ‒ Болдина был равен 
0,88, что свидетельствует о приемлемой точности. 
В 1-й кластер вошли 36 (64,3%) пациентов с НВП. 
Их метаболический профиль отличался минималь-
ными нарушениями оксидантно-антиоксидантного 
равновесия. Так, у пациентов этого кластера зафик-
сированы незначительное снижение ГЛ и умерен-
ное повышение уровня ферментов редокс-системы 
ГЛ-ГПО и ГР при нормальных значениях СОД и 
каталазы (табл. 1). Соотношение анализируемых 
показателей указывало на адекватный ответ первой 
и второй линий АОЗ, обеспечивающей нейтрализа-
цию АФК и продуктов ПОЛ, что подтверждалось 
нормальными значениями МДА в эритроцитах. 
Среди этих лиц абсолютные значения силовых ин-
дикаторов экспираторных ДМ были существенно 
ниже, чем у здоровых (MEP ‒ на 54,6%), а ограниче-
ние их инспираторной функции было менее замет-
ным (MIP ‒ на 17%, SNIP ‒ на 7%) (табл. 2). В этих 

 Показатель
Контроль (n = 45)

Кластеры ВП

Р1-й кластер (n = 36) 2-й кластер (n = 26) 3-й кластер (n = 16)

0 1 2 3

МДА, мкмоль/1гHb 7 [6,9; 71,0] 7,3 [7,1; 7,6] 8,4 [8,1; 8,5] 9 [8,9; 9,2]

Р0-1 = 0,37
Р0-2 = 0,03

Р0-3 = 0,017
Р1-2 = 0,048
Р1-3 = 0,009
Р2-3 = 0,018

АОА, % 70,3 [68; 72,0] 68,6 [66,2; 70,1] 61,5 [60,0; 63,0] 59,4 [57,5; 61,8]

Р0-1 = 0,67
Р0-2 = 0,034
Р0-3 = 0,007
Р1-2 = 0,016
Р1-3 = 0,016
Р2-3 = 0,084

МДА/АОА, у.е. 0,14 [0,13; 0,16] 0,13 [0,11; 0,15] 0,11 [0,09; 0,12] 0,16 [0,15; 0,17]

Р0-1 = 0,18
Р0-2 = 0,036
Р1-2 = 0,045
Р1-3 = 0,034
Р2-3 = 0,002

ГЛ, моль/1гHb 6,7 [6,4; 7,1] 5,8 [5,6; 6,0] 5,6 [5,2; 6,2] 4,5 [4,2; 4,8]

Р0-1 = 0,062
Р0-2 = 0,01
Р0-3 = 0,01

Р1-2 = 0,058
Р1-3 = 0,012
Р2-3 = 0,023

ГПО, мкмолях ГЛ/1мгНb/час 128 [127; 133] 149 [142; 155] 134 [126; 140] 74 [71,5; 76]

Р0-1 = 0,038
Р0-2 = 0,056
Р0-3 < 0,0001
Р1-2 = 0,017

Р1-3 < 0,0001
Р2-3 < 0,0001

ГР, мкмоль НАДФ · Н/1гНb/мин 154,3 [15; 156] 164 [158; 169] 179 [172; 186] 171,3 [160; 181]

Р0-1 = 0,03
Р0-2 = 0,0014
Р0-3 = 0,011
Р1-2 = 0,008
Р1-3 < 0,05

Р2-3 = 0,037

Таблица 1. Оксидантно-антиоксидантный статус пациентов с ВП в различных кластерах (МЕ [95% ДИ])
Таблица 1. Оксидантно-антиоксидантный статус пациентов с ВП в различных кластерах (МЕ [95% ДИ])
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случаях соотношение фактически измеренных и ДВ 
составляли для MEP 78%, а для MIP и SNIP ‒ 88%, 
что свидетельствовало о преимущественно экспи-
раторном варианте дисфункции ДМ. 

Составили 2-й кластер 26 пациентов, у 6 (23%) 
из которых диагностирована ТВП и у 20 (77%) – 
НВП. Метаболический статус этих больных харак-
теризовался дискоординацией окислительно-вос-

становительных реакций, что иллюстрировалось 
увеличением концентрации МДА на 20% и сниже-
нием уровня АОА на 14%. Нарушение оксидант-
но-антиоксидантного равновесия подтверждалось и 
достоверным сокращением отношения МДА/АОА. 
Анализ состояния ферментативного звена АОЗ ука-
зывал на ограничение его активности за счет сниже-
ния концентрации в цельной крови восстановлен-

 Показатель
Контроль (n = 45)

Кластеры ВП

Р1-й кластер (n = 36) 2-й кластер (n = 26) 3-й кластер (n = 16)

0 1 2 3

Каталаза, % 80 [75; 84] 77 [73; 81] 61 [59; 63] 51,2 [48,6; 54]

Р0-1 = 0,076
Р0-2 = 0,0014
Р0-3 < 0,0001
Р1-2 = 0,004

Р1-3 = 0,0002
Р2-3 = 0,018

СОД, % 54 [51; 58] 57,3 [56; 59] 65,3 [63; 67] 78,3 [77; 80]

Р0-1 = 0,083
Р0-2 = 0,08

Р0-3 = 0,0016
Р1-3 = 0,0007
Р2-3 = 0,004

Таблица 1. Окончание
Table 1. Ending

Примечание: Р – показатель различий между колонками (0, 1, 2, 3)

Таблица 2. Показатели силы ДМ у больных ВП в различных кластерах (МЕ, [95% ДИ])
Table 2. Respiratory muscles force of CAP patients belonging to different clusters (ME (95% CI)

 Показатели силы ДМ
Контроль (n = 45)

Кластеры

Р1-й кластер (n = 36) 2-й кластер (n = 26) 3-й кластер (n = 16)

0 1 2 3

MEP, см вод. ст. 133 [128; 140] 86 [82; 88]
102 [98; 106]*

78 [70; 82]
98 [96; 100]*

64 [61; 67]
76 [73; 78]*

Р0-1,2,3 < 0,0001
Р1-2 = 0,058
Р1-3 < 0,0001
Р2-3 = 0,0014

MEP, % от должного 102 [96; 108] 78 [74; 80]
94 [92; 98]*

74 [72; 76]
88 [83; 50]*

68 [65; 72]
74 [70; 78]*

Р0-1,2,3 < 0,0001
Р1-2 = 0,26

Р1-3 = 0,024
Р2-3 = 0,042

MIP, см вод. ст. 96 [92; 98] 82 [74; 82]
92 [88; 94]

76 [72; 78]
78 [76; 80]*

55 [61; 69]
68 [64; 70]*

Р0-1,2,3 < 0,0001
Р1-2 = 0,046
Р1-3 = 0,001
Р2-3 = 0,023

MIP, % от должного 94 [96; 104] 88 [83; 90]
90 [87; 96]

74 [72;75]
85 [81; 87]*

58 [56; 62]
75 [72; 80]*

Р0-1,2,3 < 0,0001
Р1-2 = 0,03

Р1-3 < 0,002
Р2-3 = 0,025

SNIP, см вод. ст. 94 [90; 96] 88 [84; 90]
92 [89; 94]

70 [67; 72]
90 [82; 94]*

62 [57; 65]
73 [71; 75]*

Р0-1= 0,068
Р0-3 < 0,0001;
Р1-3 < 0,0001;
Р2-3 = 0,025

SNIP, % от должного 96 [94; 98] 94 [90; 96]
94 [92; 96]

75 [72; 77]
93 [79; 85]*

65 [62; 68]
75 [73; 80]*

Р0-1 = 0,056
Р0-3 = 0,0001
Р1-2 < 0,0012
Р2-3 = 0,0034

MRPDвд, см вод. ст./с 462 [440; 476] 358 [346; 360]
459 [450; 470]

238 [231; 242]
346 [339; 350]*

212 [208; 219]
320 [311; 325]*

Р0-1,2,3 < 0,0001
Р1-2 < 0,001
Р2-3 = 0,038

MRPDвыд, см вод. ст./с 664 [650; 670] 496 [420; 500]
510 [500; 515]*

254 [248; 257]
363 [358; 370]*

228 [217; 232]
315 [308; 319]*

Р0-1,2,3 < 0,0001
Р1-2 < 0,0001
Р2-3 = 0,034

Примечание: обычный шрифт ‒ показатели у больных в разгар ВП, жирный шрифт ‒ у реконвалесцентов; * ‒ обозначены 
данные, имеющие статистически значимые различия с контролем (колонка О), Р – показатель различий между 
колонками (0, 1, 2, 3)
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ного ГЛ и каталазы (на 20 и 31% соответственно). 
При этом увеличение по отношению к контролю 
уровня ГР на 16% и СОД на 21% не обеспечивало 
адекватного противодействия ферментативных си-
стем интенсификации прооксидантных процессов. 
Анализ функциональной активности ДМ у боль-
ных 2-го кластера показал, что индикатор MEP не 
отличался от его уровня в 1-м кластере, а значения 
MIP и SNIP были значимо ниже, что указывало на 
нарастающее ограничение инспираторной функ-
ции ДМ. Эти данные свидетельствуют также, что 
усиление процессов ПОЛ, инициированных альве-
олярным воспалением, способствует расширению 
спектра патофизиологических эффектов за счет 
вовлечения в патологический контур дополнитель-
ных групп ДМ. Необходимо также отметить, что 
у больных ТВП и НВП, вошедших во 2-й кластер, 
несмотря на различный объем воспаления легочной 
ткани, силовые характеристики ДМ существенно 
между собой не различались, что косвенно указы-
вает на важную роль в развитии их дисфункции 
внелегочных причин, связанных с нарушением про-
оксидантного и антиоксидантного гомеостаза. Фак-
тически измеренные величины MEP, MIP и SNIP у 
больных 2-го кластера составляли 74-75% от долж-
ных, а относительно равномерное снижение силы 
ДМ различной функциональной принадлежности 
свидетельствовало о развитии смешанного инспи-
раторно-экспираторного варианта дисфункции.

В 3-й кластер вошли 16 (72,7%) пациентов с ТВП, 
оксидантно-антиоксидантный статус которых ха-
рактеризовался наиболее значительным дисбалан-
сом, о чем свидетельствовало существенное воз-
растание уровня МДА (на 29%) на фоне снижения 
АОА (на 18%) и каталазы (на 59%). Угнетение ре-
докс-системы ГЛ иллюстрировалось сокращением в 
крови концентрации восстановленного ГЛ (на 48%) 
и резким снижением ГПО (в 1,7 раза по сравнению 
с контролем). Вместе с тем компенсаторное уве-
личение содержания ГР (на 11%) и СОД (на 45%) 
не обеспечивало восстановления оксидантно-анти-
оксидантного гомеостаза. Как известно, дефицит 
ферментов глутатионового звена способствует по-
вреждению клеточных мембран и макромолекул – 
белков, липидов, ДНК и может детерминировать 
развитие внелегочных проявлений альвеолярного 
воспаления, в том числе за счет повреждения мио-
фибрилл скелетной мускулатуры [11]. 

Исследование функционального состояния ДМ 
у больных 3-го кластера показало, что при нараста-
нии тяжести ВП и дисбаланса в оксидантно-антиок-
сидантной системе степень отклонения их силовых 
индикаторов от уровня здоровых лиц существенно 
увеличивается и достигает максимального уровня. 
В этих случаях показатели MEP и MRPDвыд по отно-
шению к контролю снижались в 2 раза, SNIP ‒ в 1,5, 
а MIP ‒ в 1,75 раза, что указывало на формирование 
выраженной дисфункции ДМ экспираторно-инспи-
раторного типа. Это подтверждалось результатами 

сопоставления абсолютных значений силовых ин-
дикаторов с их ДВ, которые находились в диапазоне 
58-68%. Полученные результаты демонстрировали, 
что при ТВП более заметно ограничивается сила 
инспираторных ДМ со значительным ухудшением 
функциональной активности диафрагмы. 

Анализ парных корреляций показал, что в разгар 
заболевания между индикаторами силы ДМ и неко-
торыми показателями оксидантно-антиоксидантно-
го статуса имеются разнонаправленные взаимосвязи 
различной интенсивности. Так, зарегистрированы 
отрицательные корреляции средней силы МДА с 
МЕР (r = -0,56; p = 0,017), МДА сMRPDвыд (r = -0,53; 
p = 0,027), МДА с SNIP (r = -0,61; p = 0,0011) и 
МДА с MIP (r = -0,58; p = 0,0056). Прямые корре-
ляционные связи имели место между показателями 
MIP с ГПО (r = 0,76; p = 0,022), SNIP с каталазой 
(r = 0,65; p = 0,037), СОД и SNIP (r = 0,51; p = 0,011), 
ГР и MEP (r = 0,48; p = 0,013). Полученные данные 
указывают на неоднородность влияния отдельных 
про- и антиоксидантных факторов на функциональ-
ный статус ДМ и подтверждают их роль в развитии 
дисфункции ДМ. 

У реконвалесцентов 1-го кластера наблюдалась 
тенденция к восстановлению силовых индикаторов 
до уровня здоровых лиц. При этом контрольных 
значений достигали только показатели MIP, SNIP 
и MRPDвд, а MEP и MRPDвыд значимо отличались 
от них, что указывало на сохраняющиеся признаки 
изолированной дисфункции экспираторных ДМ. 
У реконвалесцентов 2-го кластера уровню здоро-
вых лиц соответствовал только показатель SNIP, а 
остальные силовые индикаторы значимо уступали 
им, что свидетельствовало о восстановлении функ-
циональной активности только главного инспира-
тора-диафрагмы и сохраняющейся дисфункции 
вспомогательных инспираторных и экспиратор-
ных ДМ. У реконвалесцентов 3-го кластера медиа-
ны всех показателей силы ДМ были минимальными 
по сравнению с другими кластерами.

Заключение

Результаты исследования позволяют выделить 
патофизиологические детерминанты, объединя-
ющие изменения в оксидантно-антиоксидантной 
системе и функциональном статусе ДМ при ВП. 
Это дисбаланс в системе ПОЛ-АОЗ, характеризу-
ющийся гиперпродукцией липопероксидов и гипо-
функцией первой и второй линий АОЗ. Дефицит 
ключевого внутриклеточного антиоксиданта – ГЛ, 
способствует усилению ОС, который становится ре-
шающим фактором в реализации молекулярно-кле-
точных механизмов альвеолярного воспаления и 
дисфункции ДМ. Критерии тяжести ВП в большин-
стве случаев соответствовали выраженности изме-
нений в про- и антиоксидантной системе. Вместе 
с тем неоднородность прооксидантных процессов 
среди больных с НВП, вошедших в 1-й и 2-й кла-
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стеры, может быть обусловлен индивидуально-ти-
пологическими особенностями организма, в том 
числе генетическими [9]. Важную роль отдельных 
компонентов ПОЛ-АОЗ (МДА, ГПО, ГР, катала-
за, СОД) в развитии дисфункции экспираторных 
и инспираторных ДМ подтверждали результаты 
корреляционного анализа. Наличие тесных взаи-
мосвязей между про- и антиоксидантами, с одной 

стороны, индикаторами силы ДМ – с другой, допол-
няет представления о системной реакции организма 
на легочное воспаление, одним из маркеров которой 
является дисфункция ДМ. 

Сохраняющиеся признаки дисфункции ДМ у 
большинства реконвалесцентов свидетельствуют о 
патофизиологических последствиях воздействия на 
мышечную ткань факторов ОС в разгар заболевания. 

* Работа выполнена при частичной финансовой поддержке РФФИ в рамках научного проекта № 18-29-03131.
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Случай туберкулеза в период транзиторного иммунодефицита, 
связанного с ВИЧ-инфекцией
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Приведено клиническое наблюдение пациента с туберкулезом, развившимся в период транзиторного иммунодефицита ВИЧ-инфекции 
(2В стадия ВИЧ-инфекции). Основным проявлением туберкулеза был шейный лимфаденит, по поводу которого пришлось провести 
несколько операций, лучевые методы установили наличие увеличенных лимфатических узлов корня легкого, забрюшинных и паховых 
групп. На основании наличия туберкулеза пациенту установили позднюю, 4В стадию ВИЧ-инфекции и через 9 дней присоединили АРВТ. 
Обсуждается вопрос, следует ли рассматривать туберкулез как однозначный критерий последней стадии ВИЧ-инфекции независимо от 
состояния показателей иммунитета и длительности течения ВИЧ-инфекции.
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A case of tuberculosis during a period of transient immunodeficiency associated 
with HIV infection
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The article describes a clinical case of a patient with tuberculosis that developed during the period of transient immunodeficiency of HIV infection 
(stage 2B of HIV infection). The main manifestation of tuberculosis was cervical lymphadenitis, for which several operations had to be performed; 
enlarged lymph nodes of the lung root, retroperitoneal and inguinal groups were visualized by X-ray. Based on the presence of tuberculosis, the patient 
was diagnosed with an advanced, 4B stage of HIV infection and, after 9 days, ART was started. 
The article speculates on whether tuberculosis should be considered as an unambiguous criterion for the last stage of HIV infection regardless 
of immunity indicators and duration of the course of HIV infection.
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В Международной статистической классифи-
кации болезней (МКБ-10, шифр В23.0), а также 
в клинических классификациях ВИЧ-инфекции 
Всемирной организации здравоохранения (ВОЗ) 
и Центров по контролю за заболеваниями США 
(CDC) (1993) выделяется стадия острой инфекции. 
В российской классификации ВИЧ-инфекции так-
же выделяется стадия острой инфекции, при этом 
отмечается возможность острой инфекции с вто-
ричными заболеваниями (2В).

Острое течение регистрируется у 50-90% заразив-
шихся ВИЧ, при этом в 99,5% случаев оно развива-
ется через 1-3 мес. после заражения [1]. К острому 
течению приводит транзиторный иммунодефицит 
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различной степени выраженности, который в свою 
очередь в 15% случаев становится причиной раз-
вития вторичных заболеваний. Очевидно, у лиц, 
инфицированных микобактериями туберкулеза, 
транзиторный иммунодефицит может приводить 
к заболеванию туберкулезом. Таким образом, ту-
беркулез нельзя рассматривать как однозначный 
критерий поздних стадий ВИЧ-инфекции. 

В то же время в клинических классификациях 
ВИЧ-инфекции ВОЗ и CDC туберкулез рекомен-
дуется рассматривать как однозначный критерий 
последней стадии ВИЧ-инфекции независимо от 
состояния показателей иммунитета и длительности 
течения ВИЧ-инфекции [3, 4]. 

ORIGINAL ARTICLES

КЛИНИЧЕСКОЕ НАБЛЮДЕНИЕ
Clinical case
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С целью обсуждения оправданности рекоменда-
ций во всех случаях рассматривать туберкулез как 
однозначный показатель поздних стадий ВИЧ-ин-
фекции приводим клиническое наблюдение паци-
ента с генерализованным туберкулезом, развив-
шимся в период транзиторного иммунодефицита 
ВИЧ-инфекции. 

Пациент Р. (34 года), слесарь по профессии. В ав-
густе 2017 г. обнаружил на шее несколько слабо 
болезненных уплотнений размером 1-2 см. Обра-
тился за медицинской помощью по месту житель-
ства. При лабораторном обследовании выявлена 
ВИЧ-инфекция. От дальнейшего обследования и 
лечения пациент отказался.

Самостоятельное лечение лимфаденита было 
безуспешным. В конце января 2018 г., когда тем-
пература тела поднялась до 40°С, усилилась боль в 
увеличенных лимфатических узлах шейной и под-
мышечной областей, пациент был вынужден обра-
титься за медицинской помощью. 

В связи с острым лимфаденитом 7.02.2018 г. па-
циент госпитализирован в ЦРБ по месту житель-
ства. При поступлении общее состояние было от-
носительно удовлетворительным. В общем анализе 
крови от 5.02.2018 г.: гемоглобин ‒ 130 г/л, эри-
троциты ‒ 4,33 × 1012/л, тромбоциты – 450 × 109/л, 
лейкоциты  ‒ 15,0 × 109/л, СОЭ  ‒ 15  мм/ч. Уро-
вень СD4-лимфоцитов от 27.02.2018 г. соста-
вил 496  кл/мкл, вирусная нагрузка (ВН) ‒ 
737 227 коп/мл.

12.02.2018 г. проведена операция: удаление лим-
фатического узла на правой стороне шеи. При 
гистологическом исследовании материала, полу-
ченного при операции, выявлены признаки ту-
беркулеза. В  связи с этим 06.03.2018 г. пациент 
переведен в специализированный противотубер-
кулезный стационар, а материал, полученный при 
операции, пересмотрен патологоанатомом противо-
туберкулезного учреждения. Описание препарата 
«фрагменты увеличенного лимфатического узла, 
капсула местами утолщена за счет фиброза. Фол-
ликулярная структура лимфатического узла стерта. 
Субтотально замещающие ткань лимфатического 
узла множественные очаги некроза, разной формы 
и размеров, местами со слабо выраженной мелко- 
очаговой лейкоцитарной инфильтрацией, с мелки-
ми скоплениями разрушенных лейкоцитов. По краю 
некроза очень скудная эпителиодно-клеточная ре-
акция, единичные очень мелкие нечеткие макрофа-
гально-эпителиоидные формирующиеся гранулемы. 
Признаков инкапсуляции очагов некроза нет, что 
подтверждено окраской по ван Гизону. При окраске 
по Цилю ‒ Нильсену в некрозе выявлены кисло-
тоустойчивые микобактерии». Заключение. Суб-
тотальный туберкулезный казеозный лимфаденит, 
фаза прогрессирования.

Из анамнеза жизни известно, что в 2011 г., после 
тупой травмы живота, была проведена спленэк-
томия. В 2014 г. выявлен гепатит С. После этого 

пациент был неоднократно обследован на ВИЧ 
при поступлении в стационары, результаты были 
отрицательными, включая сентябрь 2016 г., когда 
пациент находился в инфекционном стационаре в 
связи с отравлением. Учитывая, что первый поло-
жительный анализ на ВИЧ получен в августе 2017 г., 
а также принимая во внимание длительность стадии 
инкубации, по-видимому, заражение произошло в 
период с лета 2016 г. до начала лета 2017 г. Увели-
ченные лимфатические узлы на шее были замечены 
пациентом в августе 2017 г. 

При поступлении 6.03.2018 г. в противотубер-
кулезный стационар общее состояние относитель-
но удовлетворительное, температура тела 37,5°С. 
Кожные покровы обычной окраски, язык и минда-
лины покрыты белым налетом, легко снимаемым 
шпателем. Шея деформирована с обеих сторон за 
счет конгломератов лимфатических узлов разме-
ром 4 × 6 см, болезненных при движении пациен-
та. Частота дыхательных движений ‒ 16 в 1 мин, 
пульс ‒ 92 в 1 мин, ритмичный. В легких дыхание 
везикулярное, хрипов нет. Артериальное давление ‒ 
100/85 мм рт. ст. Печень выступает из-под края ре-
берной дуги на 2 см.

При рентгенологическом исследовании 
(07.03.2018 г.) корни легких расширены, неструк-
турны, прозрачность легочных полей сохранена, 
легочный рисунок усилен. Очаговых и инфильтра-
тивных изменений не выявлено. 

При фибробронхоскопии (12.03.2018 г.) патоло-
гии не выявлено, в полученном бронхиальном смыве 
методом полимеразной цепной реакции обнаружены 
ДНК микобактерий туберкулеза (МБТ). Позднее 
пришли результаты посева мокроты на жидкие и 
плотные питательные среды ‒ получен рост МБТ, 
чувствительных к противотуберкулезным препара-
там. Кроме того, 13.03.2018 г. получен рост грибов 
Candida в соскобе со слизистой ротовой полости. 

При ультразвуковом исследовании 13.03.2018 г. 
обнаружены увеличенные до 23-25 мм забрюшин-
ные и паховые лимфатические узлы без признаков 
абсцедирования.

Противотуберкулезную терапию при посту-
плении в стационар пациенту назначили сразу 
(07.03.2018 г.: рифабутин ‒ 0,45 г, изониазид ‒ 5,0 г, 
пиразинамид ‒ 1,5 г, этамбутол ‒ 1,2 г). На осно-
вании наличия туберкулеза пациенту установи-
ли позднюю, 4В стадию ВИЧ-инфекции и через 
9  дней присоединили антиретровирусную тера-
пию (АРВТ) (тенофовир, лимивудин, МНН). Хотя 
анамнез и полученные 05.04.2018 г. показатели со-
стояния иммунитета и ВН не свидетельствовали в 
пользу поздней стадии ВИЧ-инфекции у пациента. 

На фоне прогрессирования клинических проявле-
ний заболевания менее чем через месяц после нача-
ла лечения туберкулеза и через 3 нед. после подклю-
чения АРВТ уровень СD4-лимфоцитов составил 
1 253 кл/мкл (30,80%), СD8 – 2 124 кл/мкл (45,13%), 
СD4/СD8 ‒ 0,59. ВН снизилась до 150 коп/мл. 
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На фоне проводимой терапии в течение первого 
месяца состояние пациента было крайне нестабиль-
ным. Температура тела на протяжении дня могла ко-
лебаться между 39,5 и 35°С. В крови от 07.03.2018 г.: 
гемоглобин ‒ 105 г/л, эритроциты ‒ 3,69 × 1012/л, 
тромбоциты – 501 × 109/л, лейкоциты – 25,9 × 109/л, 
СОЭ – 55 мм/ч, а от 18.04.2018  г.: гемоглобин – 
92 г/л, эритроциты – 2,98 × 1012/л, тромбоциты – 
488 × 109/л, лейкоциты – 9,5 × 109/л, СОЭ – 42 мм/ч. 
Прогрессировал лимфаденит. Во всех отделах шеи 
определялись увеличенные до 30 мм лимфатиче-
ские узлы. Окружность шеи пациента 13.04.2018 г. 
составила 38 см (при росте 180 см и массе тела 62 кг). 

07.04.2018 г. выполнена операция: вскрытие гной-
ного лимфаденита шеи справа. При патолого-ана-
томическом исследовании полученного при опе-
рации материала выявлен тотальный некроз ткани 
лимфатического узла, охранной лимфоидной ткани 
не найдено. По периферии некроза – смешанные 
грануляции. Достоверных признаков специфиче-
ского воспаления не найдено, кислотоустойчивые 
микобактерии 1+. Других возбудителей инфекцией 
в послеоперационном материале не обнаружено.

Анализ результатов лечения за 11 мес. (по ян-
варь 2019 г.) показал положительную рентгено-
логическую динамику процесса в корнях легких, 
но лимфаденит шейного отдела имел рецидивиру-
ющее течение. На рис. 1 и 2 приведены фото (ян-
варь 2019 г.) шеи пациента слева и рентгенограмма 
шейного отдела пациента справа (визуализируется 
увеличенный лимфатический узел неоднородной 
структуры). 

На фоне контролируемой терапии уровень 
СD4-лимфоцитов начал снижаться несмотря на 
неопределяемую ВН. В ноябре 2018 г. он соста-
вил 750 кл/мкл (26,58%), а в январе 2019 г. ‒ уже 

494 кл/мкл (19%). При морфологическом исследо-
вании получаемого при повторных операциях мате-
риала (еще 6 раз производили операции по поводу 
гнойного лимфаденита) специфический продуктив-
ный процесс отсутствовал. 

Комментарий. Данный пример показывает воз-
можность развития вторичных заболеваний при 
ВИЧ-инфекции в стадии 2В – острой инфекции 
с вторичными заболеваниями. Такой трактовке 
описанного случая, кроме анамнеза, способству-
ет ряд факторов. Как известно, на поздних стади-
ях ВИЧ-инфекции уровень СD4-лимфоцитов на 
фоне АРВТ так быстро не восстанавливается из-за 
значительной утраты иммунной системой ком-
пенсаторных возможностей. На поздних стадиях 
ВИЧ-инфекции при эффективной АРВТ [1]: число 
СD4-лимфоцитов увеличивается в среднем за год 
только на 50 кл/мкл (в данном случае – рост на 
757 кл/мкл за 3 нед. АРВТ); ВН через месяц сни-
жается в 10 раз (в данном случае – в 4 914 раз за 
3 нед.). Очевидно, что у пациента после транзитор-
ного иммунодефицита включились естественные 
компенсаторные механизмы и иммунитет начал 
восстанавливаться. 

Можно предположить, что незамедлительное 
присоединение АРВТ через 9 дней при наличии 
гепатита С и при отсутствии селезенки мешало 
естественному полноценному формированию лим-
фоцитов после транзиторного иммунодефицита в 
стадии острой инфекции с вторичными заболева-
ниями ВИЧ-инфекции. 

Рис. 1. Пациент Р. Шейный лимфаденит 
со свищевыми ходами
Fig. 1. Patient R. Cervical lymphadenitis with fistulae

Рис. 2. Пациент Р. Рентгенограмма шейного 
отдела справа. Стрелкой показан увеличенный 
подчелюстной лимфатический узел неоднородной 
структуры
Fig. 2. Patient R. Right cervical X-ray. The arrow points  
at an enlarged submandibular lymph node with the heterogeneous 
structure
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Например, ретроспективные исследования 
McIlleron H. et al. показали, что среди пациентов, 
начавших одновременно противотуберкулезную и 
АРВТ, риск развития нежелательных явлений на 
препараты увеличивался в 1,88 раза, при этом уча-
щалась частота случаев обострения гепатита [6]. 

В клинических классификациях ВИЧ-инфек-
ции ВОЗ и CDC туберкулез рекомендуется рас-
сматривать как однозначный критерий последней 
стадии ВИЧ-инфекции независимо от состояния 
показателей иммунитета и длительности течения 
ВИЧ-инфекции [3, 4]. Хотя и в клинической клас-
сификации ВИЧ-инфекции ВОЗ и в МКБ-10 ука-
зывается на возможность развития острой инфек-
ции после заражения ВИЧ. Острая инфекция еще в 
90-годах прошлого века была включена в МКБ-10 
в раздел ВИЧ-инфекции (В20-В24) под шифром 
В23.0, то же в клинической классификации CDC 
1993 г. [3].

Анализ контингента больных туберкулезом, со-
четанным с ВИЧ-инфекцией, в РФ показал [3], что 
28% регионов РФ всем больным ВИЧ-инфекцией 
только на основании развившегося туберкулеза 
устанавливали поздние стадии ВИЧ-инфекции 
(4Б или 4В) независимо от лабораторных, клиниче-
ских и анамнестических данных. Хотя очевидно, что 
туберкулез, вызываемый патогенным возбудителем, 
может развиваться на любой стадии ВИЧ-инфек-
ции и без нее тоже. Нередко этим пациентам, как и 
в описанном случае, только на основании наличия 
туберкулеза сразу после противотуберкулезных 

препаратов назначают антиретровирусные. Хотя в 
методических рекомендациях МЗ РФ [1] указано, 
что после начала противотуберкулезной терапии 
АРВТ назначают при уровне СD4-лимфоцитов ме-
нее 50 кл/мкл через 2-3 нед., а при более высоком 
уровне – через 2-3 мес. Такие же рекомендации дает 
и ВОЗ [5]. 

Таким образом, данное клиническое наблюдение 
является примером развития туберкулеза у пациен-
та в стадии первичных проявлений ВИЧ-инфекции. 
Возможно, этому способствовали транзиторный им-
мунодефицит, инфицированность МБТ, отсутствие 
селезенки. 

Обращает на себя внимание факт, что при мор-
фологическом исследовании операционного мате-
риала отсутствовал продуктивный процесс, несмо-
тря на то что на момент первой операции уровень 
СD4-лимфоцитов был уже практически в норме 
(496 кл/мкл), а при повторной ‒ уже 1 253 кл/мкл 
(30%). Очевидно, что показатели состояния имму-
нитета и характер иммунного ответа в данном слу-
чае не коррелировали между собой, как это бывает 
в большинстве случаев [2]. 

Наличие туберкулеза у больного ВИЧ-инфекцией  
не может быть безоговорочным показанием к по-
становке поздних стадий ВИЧ-инфекции (4Б и 4В). 
В соответствии с клиническими рекомендациями 
МЗ РФ [1] туберкулез не является безоговороч-
ным показанием к назначению антиретровирусной 
терапии сразу после начала противотуберкулезной 
терапии. 
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Туберкулез в пенитенциарных учреждениях России:  
этапы и эффективность решения проблем 
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Для решения проблем туберкулеза (ТБ) в пенитенциарных учреждениях (ПенУ) проведен ретроспективный анализ, поиска наиболее 
удачных путей предупреждения распространения инфекции в этих учреждениях. 
Цель исследования: изучить исторические аспекты решения проблемы ТБ в ПенУ Российской Федерации. 
Методы исследования. Применен информационно-аналитический метод. Всего изучены сведения из 61 источника. 
Результаты. Наиболее существенное внимание ТБ в ПенУ уделялось в начале XXI в., что позволило значительно улучшить эпидемическую 
ситуацию. В последние годы отмечается снижение интереса к данной проблеме, что потенциально способно стагнировать позитивную 
динамику. Предлагается, наряду с продолжением реализации апробированных мероприятий, активизировать научную деятельность, вза-
имодействие между гражданским и пенитенциарным здравоохранением и социальную коммуникацию.
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To solve the problems of tuberculosis (TB) in penitentiary institutions, it is advisable to conduct a retrospective analysis, to find the most successful 
ways to prevent the spread of the infection in this system. 
Objective: to study the historical aspects of tuberculosis control in the penitentiary system of the Russian Federation. 
Methods. Information analysis methods were used.  Data from 61 sources were studied. 
Results. The most significant attention was given to tuberculosis control in the penitentiary units at the beginning of the XXI century, which resulted 
in the significant improvement of the situation.  In recent years, less attention has been paid to this problem, which is capable of stagnating positive 
changes. It is proposed, along with the continued implementation of proven measures, to intensify research activities, the interaction between civil 
and penitentiary health care and social communication.
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Проблема туберкулеза (ТБ) в пенитенциарных 
учреждениях (ПенУ) имеет существенное значение 
для здравоохранения. Это связано в том числе с тем, 
что она касается преимущественно социально-деза-
даптированных лиц (СДЛ), выявление и лечение ТБ 
у которых сопряжено с существенными трудностями. 
Проводимые среди осужденных профилактические 
и лечебные мероприятия позволяют улучшить со-
стояние здоровья маргинальных слоев населения, 
снизить риск распространения инфекционных за-
болеваний, что приводит к позитивному экономи-
ческому эффекту [28]. Таким образом, решение про-
блемы ТБ в ПенУ должно занимать важное место в 

отечественной фтизиатрии. Целесообразно провести 
ретроспективный анализ имевших место решений, 
что позволит обосновывать наиболее рациональные 
пути предупреждения распространения ТБ в ПенУ.

Цель исследования: изучить исторические аспек-
ты решения проблем ТБ в ПенУ России.

Методы исследования

 Применен информационно-аналитический ме-
тод исследования. Всего изучены сведения 10 про-
грамм съездов и конференций, 51 нормативный акт 
и другие печатные источники.
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Результаты исследования

В отечественной литературе данных об эпидеми-
ологии ТБ в ПенУ до XX в. было мало, хотя указы-
валось, что тесный контакт в тюрьмах и казармах 
способствует передаче ТБ [1]. А. П. Чехов при изу- 
чении причин смерти от ТБ на Сахалине отмечал, 
что 66% умерших от ТБ были каторжниками [32].

Советский период развития отечественной фти-
зиатрии подробно освещен в печати, хотя известно 
о жесткой цензуре сообщений по эпидемиологии ТБ 
в стране. Динамика заболеваемости и смертности 
представлялась без интенсивных показателей. Тем 
более не было данных об эпидемиологии ТБ среди 
заключенных. А. П. Капков при анализе литературы 
того периода и материалов Государственного архива 
не нашел никаких данных об эпидемиологии ТБ в 
местах лишения свободы [12]. Однако на заседани-
ях советов и коллегий Наркомздрава РСФСР при 
рассмотрении вопросов первостепенной важности 
решались и вопросы борьбы с ТБ в тюрьмах, армии 
и на флоте [14].

На состоявшихся в 1922-1928 гг. четырех Все-
российских съездах фтизиатров вопросы борьбы с 
ТБ в ПенУ не обсуждались. В руководстве «Тубер-
кулез и борьба с ним» в 1926 г. для туберкулезных 
учреждений, здравотделов, врачей и работников 
по оздоровлению труда и быта трудящихся и ру-
ководстве «Курс инфекционных болезней» (проф. 
Файншмидт, 1935) также не освещаются вопросы 
ТБ в ПенУ. В период индустриализации и коллек-
тивизации в сельском хозяйстве страны тяжелые 
социально-экономические условия работы на про-
мышленных предприятиях, стройках и в сельском 
хозяйстве способствовали росту заболеваемости ТБ 
населения. Поскольку основной причиной роста 
заболеваемости ТБ среди рабочих и крестьян по-
считали недостаточный уровень их медицинского 
обслуживания, была начата реорганизация всей си-
стемы здравоохранения, в том числе и фтизиатри-
ческой службы. Приказом Наркомздрава РСФСР 
от 17.09.1930 № 667 руководство противотуберку-
лезными мероприятиями в стране было возложено 
на Государственный туберкулезный институт. В из-
данном в 1931 г. «Положении о борьбе с туберку-
лезом на производстве» рекомендовалась система 
профилактических мероприятий приоритетно для 
занятых именно на производстве. Когда в этот пе-
риод на фоне колоссальных успехов в экономике 
СССР стала формироваться и массовая пенитен-
циарная система, известная как ГУЛАГ, сообще-
ний о ТБ среди ее контингентов не было. В журнале 
«Борьба с туберкулезом» прекратилась публикация 
данных о заболеваемости ТБ и смертности от него. 
По существу, гласность об эпидемической ситуации 
по ТБ в стране была ликвидирована на долгие годы. 
Подготовленный в 1938 г. проект закона по борьбе 
с ТБ не был утвержден, а народный комиссар здра-
воохранения СССР М. Ф. Болдырев в 1937 г. заяв-

лял, что в стране «...уничтожены корни развития 
туберкулеза» [4].

Политическое влияние на характеристику эпиде-
мической ситуации в СССР не вызывает сомнений. 
Еще одним доказательством, по мнению Л. П. Кап-
кова, является тот факт, что ход обсуждения и сам 
доклад проф. А. Е. Рабухина на 2-м объединенном 
пленуме Совета по борьбе с ТБ Наркомздрава 
СССР и РСФСР (15-17.08.1945) в открытой печа-
ти не опубликован [14]. В этих условиях обсуждать 
или разрабатывать планы борьбы с ТБ в ПенУ было 
просто невозможно.

Если сейчас анализ литературы и материалов 
государственного архива позволяет восстановить 
эпидемическую ситуацию по ТБ в гражданском 
здравоохранении СССР, то этого нельзя сказать о 
ситуации с ТБ в ПенУ. Наиболее вероятно, что си-
туация мало отличалась от ситуации среди всего 
населения, в связи с чем данному разделу борьбы 
с ТБ не придавали особого значения. Косвенным 
подтверждением этого является то, что в многочис-
ленных произведениях литературы, где описаны 
различные события в учреждениях пенитенциар-
ной системы ГУЛАГ (того же А. И. Солженицына, 
В. Т. Шаламова), практически нигде не акценти-
руется внимание на случаях заболевания ТБ, хотя 
последним упоминается об эвакуации больных ТБ 
«на материк». 

Уже в послевоенное время, когда принимались 
самые экстренные меры по восстановлению проти-
вотуберкулезной службы и системы комплексных 
противоэпидемических мероприятий в стране, си-
туация не изменилась. На состоявшемся в 1948 г. 
V Всесоюзном съезде фтизиатров были обсужде-
ны практически все проблемы, кроме ТБ в ПенУ. 
Не предусматривались мероприятия по борьбе с ТБ 
в ПенУ и в программе по ликвидации ТБ как суще-
ственной проблемы здравоохранения РСФСР [5]. 
Даже на X съезде фтизиатров СССР, когда уже было 
разрешено опубликовать данные об эпидемической 
ситуации, тоже не было никакой информации о за-
болеваемости в ПенУ.

В одной из первых работ по проблемам ТБ в ПенУ 
(1990 г.) В. В. Колесников приводит лишь данные 
о выявляемости ТБ в местах лишения свободы в 
1983-1987 гг., которая составила 20,7 ± 0,4% [15]. 
Хорошо запомнилось то удивление в редакции 
журнала «Проблемы туберкулеза», когда в 1990 г. 
она получила материал об эпидемической ситуации 
по ТБ в пенитенциарной системе. Потребовалось 
немало согласований и гражданская смелость ре-
дакции, чтобы впервые опубликовать статью «Осо-
бенности противотуберкулезной помощи больным, 
находившимся в местах лишения свободы» [16]. 
В первом отечественном многотомном руководстве 
(1958-1960 гг.) сведениями о ТБ в ПенУ возможно, 
пожалуй, считать упоминание лишь в одном из 
разделов туберкулеза в «ведомствах». И только в 
последнем национальном руководстве «Фтизиа-
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трия» (2007 г.) вопросам предупреждения распро-
странения ТБ в пенитенциарных условиях отведе-
но значительное место. Среди групп повышенного 
риска выделены «заключенные», трактуемые как 
«социально дезадаптированные лица», «плохо об-
разованы и находятся в невыгодных социально-э-
кономических условиях». Отдельно подчеркива-
ется, что «резервуар» ТБ в тюрьме представляет 
риск для общества и «..эффективный контроль за 
распространением туберкулеза в тюрьмах необхо-
дим для защиты здоровья заключенных и общества 
в целом».

Начиная с 1995 г. удалось добиться включения в 
форму государственного статистического наблю-
дения № 8 ранее не учитываемых больных уголов-
но-исполнительной системы (УИС). Тем не менее 
даже к 2000 г. сведения о них были неполны: три 
субъекта по-прежнему их не включили в отчет, а 
полное совпадение статистических данных в систе-
ме отчетности Минздрава и в УИС было получено 
только в 19 субъектах Федерации [33]. Расхождения 
сведений о числе впервые выявленных больных ТБ 
между федеральным и ведомственным статисти-
ческим наблюдением регистрировались и в более 
поздний период [31], что в той или иной мере указы-
вает на нарушение межведомственной координации.

В условиях надвигающейся эпидемии ТБ в стра-
не в начале XXI в. были усилены противоэпидеми-
ческие мероприятия, что нашло отражение в разра-
ботке и реализации федеральных целевых программ 
(ФЦП) по борьбе с ТБ. ФЦП «Неотложные меры 
борьбы с туберкулезом в России на 1998-2004 годы» 
предусматривала в том числе «снижение заболе-
ваемости туберкулезом среди лиц, находящихся в 
учреждениях УИС». В ФЦП приведены сведения 
об эпидемиологии ТБ в ПенУ: «заболеваемость осу-
жденных в 50 раз превышает среднероссийский по-
казатель. В 1996 г. этот показатель составил 3 395,17 
на 100 тыс. населения, смертность от ТБ – 307,5 
на 100 тыс. населения». Эта ФЦП из-за недостатка 
выделяемых на нее средств была свернута до пла-
нируемого срока ее завершения. 

Тринадцатого ноября 2001 г. принята ФЦП 
«Предупреждение и борьба с заболеваниями соци-
ального характера (2002-2006 гг.)», в которой за-
планированы средства на лечение больных ТБ в 
УИС – 2 030 млн руб., строительство и реконструк-
цию учреждений УИС – 214,2 млн руб., оснащение 
лечебно-профилактических УИС медицинским 
оборудованием – 319,8 млн руб.

В этот период администрацией Федеральной 
службы исполнения наказаний (ФСИН), выведен-
ной из состава МВД России в 1998 г., были приняты 
меры по улучшению содержания заключенных и 
оказанию им медицинской помощи [21]. После при-
нятия новых правовых нормативных документов 
изменились численность и структура контингентов 
УИС. Следствием этого стало резкое улучшение 
эпидемической ситуации по ТБ в ПенУ, что об-

суждалось на VII Российском съезде фтизиатров 
в 2003 г. Было представлено 21 узконаправленное 
сообщение, кроме этого, в 38 других освещались 
различные аспекты ТБ в ПенУ. Важную роль сы-
грало принятие основных нормативно-правовых 
документов: Федерального закона от 18.06.2001 г. 
№ 77-ФЗ, Постановления Правительства России 
от 25.12.2001 г. № 892 и Постановления главного 
санитарного врача РФ от 22.04.2003 г. «О введении 
в действие санитарно-эпидемиологических правил 
СП 3.1.1295-03».

Десятого мая 2007 г. принята ФЦП «Предупре-
ждение и борьба с социально значимыми заболе-
ваниями (2007-2011 гг.)», целевыми индикаторами 
которой были: снижение заболеваемости ТБ в УИС 
до 1 495 на 100 тыс., снижение смертности от ТБ 
в УИС до 140 на 100 тыс. Эти индикаторы были 
достигнуты. 

В Государственной программе «Развитие здра-
воохранения» [23] в качестве индикатора выбран 
показатель «Доля лиц с впервые установленным ди-
агнозом активного ТБ, находящихся в учреждениях 
ФСИН, от общего числа больных с впервые в жизни 
установленным диагнозом активного туберкулеза». 
Индикатор должен был составить 8,8% к 2020 г. и 
выполнен уже в 2015 г.

Еще с 90-х годов XX в. к проведению противоту-
беркулезных мероприятий в УИС стали подклю-
чаться международные организации, в том числе 
«Врачи без границ» [30]. Конечно, в основе такого 
сотрудничества лежали гуманитарные соображения, 
однако присутствовали и политические мотивы, а 
также чисто эпидемические соображения – локали-
зовать эпидемию в непредсказуемой на тот период 
громадной стране.

В целом же международное значение проблемы 
ТБ в ПенУ в конце прошлого столетия было впол-
не обоснованно. В развертываемой на новом этапе 
борьбе с инфекцией невозможно было не учитывать 
наличие «резервуара» ТБ в ПенУ. Поэтому эксперты 
Всемирной организации здравоохранения (ВОЗ) и 
Международный Комитет Красного Креста (1998) 
констатировали: «Тюрьмы превращаются в рассад-
ник инфекции, который угрожает не только заклю-
ченным... Национальная программа борьбы с ТБ 
должна включать и эффективную борьбу с тюрем-
ными эпидемиями». В отчете для Комиссии Гор ‒ 
Черномырдин при правительствах США и России 
эксперты указывали: «Если не удастся устранить 
рассадник инфекции ‒ тюремные эпидемии, к концу 
следующего десятилетия он породит сотни тысяч 
случаев активного ТБ и миллионы инфицирован-
ных. Одновременная эпидемия ВИЧ-инфекции 
приведет к взрывоопасной вспышке активного ТБ 
среди инфицированных обоими возбудителями. Бо-
лезнь выплеснется из России и распространится по 
всему миру» [11]. Таким образом, проблему ТБ в 
ПенУ вынуждены были рассматривать правитель-
ства ведущих стран мира.
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Совершенно очевидно, что на фоне ухудшающей-
ся в это время эпидемической ситуации по ТБ в 
стране волна эпидемии не могла не затронуть УИС. 
Тем более что, по данным ВОЗ [8], по количеству 
лиц, находившихся в местах лишения свободы, Рос-
сия была на первом месте среди развитых стран. 
Принимавшие участие в анализе эпидемической 
ситуации международные эксперты отмечали, что 
возможными причинами роста ТБ в ПенУ могли 
быть: 1) несвоевременная диагностика и запоз-
далое начало лечения; 2) высокая частота лекар-
ственно-устойчивого (ЛУ) ТБ; 3) плохие условия 
содержания, способствующие инфицированию ми-
кобактериями туберкулеза (МБТ); 4) отсутствие 
координации действий в системах тюремного и об-
щего здравоохранения.

В это же время стали ощущаться дефицит проти-
вотуберкулезных препаратов (ПТП), отсутствие ма-
териалов для диагностики и недостатки в питании. 
Смертность стала, как в беднейших странах мира. 
Без сомнений, финансирование противоэпидемиче-
ских мероприятий было явно недостаточным. Ведь в 
1999 г. на обслуживание 1,03 млн заключенных было 
выделено 499,42 млн рублей, т. е. на одного заклю-
ченного – на 30% меньше прожиточного минимума. 
Для сравнения: в Нью-Йорке в 1989-1994 гг. на лик-
видацию эпидемии ЛУ ТБ (примерно 800 больных) 
израсходовано свыше 1 млрд долларов США [29].

Существенную роль в улучшении подходов к 
диагностике и лечению больных ТБ, в том числе 
в УИС, сыграл проект, проводившийся по займу 
МБРР с 03.04.2003 г. по 30.04.2009 г., общей суммой 
216 млн долларов США, который, помимо поставок 
оборудования и ПТП, включал проведение кура-
торской работы экспертами по ТБ. Это позволило 
снизить изоляцию пенитенциарного здравоохране-
ния, улучшить взаимодействие между гражданской 
и пенитенциарной системами оказания противоту-
беркулезной помощи.

Первоочередной задачей в области международ-
ного сотрудничества по предупреждению распро-
странения ТБ в ПенУ было поставлено внедрение 
программы DOTS. Следующим разделом работы 
стало предупреждение разрастающейся эпидемии 
и лечение ЛУ ТБ. В одном из первых исследований 
по этой проблеме в исправительных учреждени-
ях Сибири (г. Мариинск) была обнаружена мно-
жественная лекарственная устойчивость МБТ в 
22,6% случаев заболевания [36]. Была выдвинута 
теория «множественных клапанов», в соответствии 
с которой на развитие ЛУ ТБ в ПенУ влияют: ча-
стое заражение ЛУ ТБ во время предварительного 
заключения; перерывы в лечении или вынужденная 
монотерапия; частое прогрессирование ТБ и бак-
териовыделение ЛУ МБТ даже после начального 
лечения ПТП первого ряда.

Здесь уместно остановиться еще раз на характе-
ре сотрудничества международных организаций в 
борьбе с ТБ в ПенУ в России на пороге XXI в. Так, 

эксперты Нью-Йоркского института здравоохране-
ния считали, что «…России самой вряд ли удастся 
справиться с лечением этих опасных форм ТБ. Но 
для того чтобы получить средства на лечение ЛУ ТБ, 
необходимо, чтобы Россия официально признала 
две вещи: 1) разработанную ВОЗ стратегию DOTS 
и 2) наличие в России эпидемии, что, собственно, и 
имеется на самом деле» [10]. Однако следовавшее за 
этим отвержение отечественной концепции борьбы 
с ТБ могло привести к нежелательным эпидемиче-
ским последствиям. 

Тем не менее в целом международное сотрудни-
чество имело положительные последствия. Так, в 
1994 г. тюремным департаментом Англии был орга-
низован, а затем поддержан ВОЗ проект «Здоровье 
в тюрьмах», в котором участвовали 8 стран Европы, 
Россию представлял Санкт-Петербург. Программа 
не подразумевала финансовой помощи и предусма-
тривала обмен информацией и опытом работы в пе-
нитенциарном здравоохранении. Подразумевалось, 
что страны-участницы, вынося на обсуждение свои 
проблемы и опыт, помогают другим использовать 
этот опыт в своей деятельности.

В своем докладе эксперты ВОЗ [34] отмечали 
успехи в России по борьбе с ТБ в ПенУ с учетом 
резкого снижения заболеваемости. По их мнению, 
основными проблемами УИС становятся повы-
шение частоты ВИЧ-ассоциированного и ЛУ ТБ, 
а также продолжающееся поступление СДЛ в пе-
нитенциарную систему.

Основные закономерности эпидемического про-
цесса при ТБ сформулированы преимущественно 
отечественными исследователями (Л. В. Громашев-
ский, М. Н. Соловьев) и предусматривают прове-
дение основных противоэпидемических меропри-
ятий по трем направлениям: источник инфекции 
(больной человек), факторы передачи инфекции 
(внешняя среда, прежде всего в очагах инфекции) и 
восприимчивое население. С учетом этого важней-
шими показателями рассматриваются показатели 
заболеваемости, распространенности и смертно-
сти. Показатели же инфицированности почти не 
анализируются. Однако в УИС имеются свои осо-
бенности выявления и учета случаев заболевания, 
наблюдения больных и их реабилитации. Они объ-
яснимы прежде всего движением пациентов вслед-
ствие режимных и следственных действий. В то же 
время на ЭС по ТБ влияют и другие факторы, в том 
числе социально-экономические и политические. 
В результате показатели ЭС по ТБ могут быть ис-
пользованы в качестве индикаторов результатив-
ности социальной политики в стране и должны 
использоваться при планировании мероприятий 
по борьбе с ТБ. До и после 2004 г. изменялась мето-
дика расчета основных показателей в зависимости 
от численности самих контингентов – учитывалась 
или среднесписочная численность, или количество 
всех прибывавших в течение года в места лишения 
свободы. Современная отечественная методика 
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расчета показателя заболеваемости является бо-
лее точной, но отличается от международной, при 
которой учитываются и новые, и случаи рецидива 
ТБ относительно «численности тюремного населе-
ния», без учета вновь арестованных [39, 40]. Оче-
видно, принцип расчета заболеваемости с учетом 
рецидивов ТБ следует применить и в отечественной 
эпидемиологии. 

Основным показателем напряженности эпидеми-
ческой ситуации по ТБ в УИС, как и среди всего на-
селения, были и остаются показатели заболеваемо-
сти. В условиях реализации ФЦП и в дальнейшем 
Национального проекта «Здоровье» при решении 
проблем ТБ в УИС усилились поиск и интенсифи-
кация путей улучшения эпидемической ситуации. 
Как следует из статистических данных, на первом 
этапе реализации ФЦП к 2009 г. в контингентах 
ФСИН было достигнуто значительное снижение 
заболеваемости ТБ – почти в 2,3 раза, что нашло 
отражение в периодически публикуемых аналити-
ческих обзорах [18, 20, 27]. 

Были получены данные о значении ТБ в сочета-
нии с ВИЧ-инфекцией (ТБ/ВИЧ-и) [3], лечении 
ЛУ ТБ [19, 37], об особенностях проведения раз-
личных противотуберкулезных мероприятий [2], 
о значении психологического состояния лиц, пре-
бывающих в УИС, как факторе риска развития 
ТБ [17, 24]. 

На начало завершающего этапа реализации На-
ционального проекта «Здоровье» ТБ в ПенУ про-
должал оставаться проблемой и оказывал суще-
ственное влияние на эпидемическую ситуацию по 
ТБ в России. Так, если в 1999 г. в условиях ФСИН 
содержалось 40 817 впервые выявленных больных 
ТБ при 30 716 в других противотуберкулезных 
учреждениях Минздрава России, или 24,7% всех 
контингентов, то и в 2014 г. из 200 793 больных ТБ 
в УИС находилось 26 352 (13,2%) больных [20]. 
Поэтому при жестких требованиях правительства 
РФ по достижению запланированных результатов 
и осуществлении контроля путем введения целевых 
индикаторов среди них выделены отдельные, каса-
ющиеся непосредственно противотуберкулезных 
мероприятий в УИС. Ведь даже при достаточно вы-
раженной тенденции к снижению заболеваемости 
ТБ в ПенУ с 2006 г. она и в 2017 г. более чем в 10 раз 
превышала таковую среди всего населения [27]. 

Таким образом, в результате реализации ФЦП 
ЭС по ТБ значительно улучшилась и, казалось бы, 
созданы оптимальные условия для контроля за 
ТБ в УИС. На этом фоне интерес к проблеме явно 
снизился, обсуждение ее вопросов почти исчезло 
из программ научно-практических конференций. 
К примеру, на последнем съезде фтизиатров России 
в 2019 г. секция по этой проблеме отсутствовала, 
был заслушан лишь один доклад главного специа-
листа ФСИН и опубликовано всего 3 тезиса по про-
блеме ТБ в ПенУ. Если в период реализации ФЦП 
выполнялись научно-исследовательские работы и 

представлялись результаты диссертационных ис-
следований [6, 13, 25, 26], теперь в печати публи-
куются единичные сообщения [7]. Аналогичная си-
туация отмечается и в международном сообществе. 
Сбор и анализ данных эпидемиологического над-
зора за ТБ в ПенУ проводят только в Европейском 
регионе ВОЗ. В течение 2013-2017 гг. данные о ТБ 
в местах лишения свободы публикуются в ежегод-
ных отчетах по туберкулезу «Надзор и мониторинг 
туберкулеза в Европе», издаваемых Европейским 
центром по контролю за заболеваниями и Европей-
ским региональным бюро ВОЗ, но в 2017 г. предо-
ставили информацию о выявлении и лечении слу-
чаев ТБ в ПенУ лишь 37 из 54 стран Европейского 
региона ВОЗ [38, 39, 40]. При этом в УИС России 
было зарегистрировано почти 74,9% новых случаев 
и рецидивов ТБ из выявленных в ПенУ региона [9]. 
Таким образом, ситуация по ТБ в ПенУ в стране 
сравнительно с другими регионами остается явно 
неудовлетворительной. Оставляют желать лучшего 
и результаты лечения больных ТБ, которые, по дан-
ным ECDC, оказывают существенное влияние на 
недостаточную результативность лечения случаев 
ТБ у заключенных в европейском регионе ВОЗ [40], 
по сути являясь самыми низкими среди 18 стран 
высокого приоритета. Прежде всего это связано с 
регистрацией исхода «выбыл» в связи с дефектами 
передачи информации как между гражданским и 
пенитенциарным здравоохранением, так и внутри 
пенитенциарного здравоохранения. Повысить ре-
зультаты лечения может внедрение Федерально-
го регистра лиц, больных ТБ, который позволит 
фиксировать исходы курсов лечения пациентов при 
продолжении ими лечения после освобождения или 
перевода [27].

Определенную проблему представляет переда-
ча медицинской информации о пациенте, который 
ранее наблюдался в гражданском здравоохранении, 
например результатов проводившейся ранее им-
мунодиагностики ТБ или сведений о ранее пере-
несенных заболеваниях. Это может приводить как 
к неправильной оценке состояния здоровья паци-
ента, так и к повторной регистрации первичной 
заболеваемости. Целесообразно организовывать 
такую работу на новом уровне, в том числе с при-
влечением новых информационных технологий, в 
первую очередь электронных систем документации 
и регистров.

В настоящее время начата реализация различ-
ных программ ликвидации ТБ в соответствии со 
стратегией, утвержденной резолюцией Всемирной 
ассамблеи здравоохранения на заседании в 2014 г., 
которую поддерживает и проводит ВОЗ по про-
грамме Целей устойчивого развития на 2016-2030 гг. 
ВОЗ считает, что в Российской Федерации имеются 
значительные ресурсы и знания, она должна внести 
свой вклад в распространение данной новой стра-
тегии как на национальном уровне, так и на между-
народном [22, 35]. 
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Заключение

Отечественный опыт борьбы с ТБ в ПенУ, обе-
спечивший снижение показателей регистрируемой 
заболеваемости ТБ контингентов в 1999-2006 гг. бо-
лее чем в 3 раза, приведенный как пример в Глобаль- 
ном отчете ВОЗ Российской Федерации, должен 
быть использован и в дальнейшем. Необходимо 
продолжать апробированные мероприятия по ин-
фекционному контролю, обеспечивать системати-

ческие проверочные осмотры контингентов, эффек-
тивное лечение на основе координации действий 
между Минздравом и Минюстом России, усиливать 
взаимодействие по обеспечению преемственности 
лечения между пенитенциарным и гражданским 
здравоохранением. Во многом этого можно достичь 
путем активизации научной деятельности и расши-
рения социальной коммуникации в виде освещения 
проблемы ПенТБ и способов ее решения на профес-
сиональных конференциях.
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