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Резюме

Общеевропейская сеть сотрудничества по клиниче-

ским исследованиям туберкулеза (TBnet) является не-

правительственной организацией врачей и ученых. 

С  момента своего создания в 2006  г. TBnet вырос в 

одну из ведущих международных исследовательских 

организаций в области туберкулеза. Исследования, 

проведенные членами TBnet на протяжении послед-

них 10 лет, были опубликованы в рецензируемых 

журналах с высоким индексом цитирования, таких как 

New England Journal of Medicine, The Lancet, American 

Journal of Respiratory and Clinical Care Medicine и Ero-

pean Respiratory Journal (более 60 научных публика-

ций). В  дополнение к клиническим исследованиям 

TBnet активно занимается обучением молодых вра-

чей и ученых в Европе. С 13 по 16 мая 2018 г. в Санкт- 
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Петербургском научно-исследовательском институте 

Министерства здравоохранения Российской Федера-

ции прошла VI Академия TBnet для молодых ученых 

(возраст до 35 лет). Отбор участников проводился 

среди 65 кандидатов из 19 стран. Совместно с экспер-

тами TBnet-Академии сотрудники Института фтизио-

пульмонологии провели обучение молодых коллег 

по направлениям: эпидемиология, профилактика, 

диагностика и лечение туберкулеза. Коллеги посети-

ли клинические подразделения института, бактерио-

логическую лабораторию, участвовали в трансляции 

робот- ассистированной торакоскопической опера-

ции у больного туберкулезом, провели общественную 

акцию против туберкулеза.

Ключевые слова: туберкулез, TBnet-Академия, 

образование

Summary

The Tuberculosis Network European Trialsgroup (TBnet) 

is a non-governmental physician and scientists operated 

research organization. Since the foundation in the year 

2006 TBnet has become one of the leading international 

research organizations in the field of tuberculosis. During 

the past 10 years the collaborative research projects of 

TBnet led to 60 peer-reviewed scientific articles including 

publications in high-impact journals like the New England 

Journal of Medicine, The Lancet, the American Journal of 

Respiratory and Clinical Care Medicine and the European 

Respiratory Journal. In addition to clinical research TBnet 

is active in capacity building and supporting junior clini-

cians and scientist across Europe in their career develop-

ment. During 13th–16th of May 2018 the 6th TBnet-Acade-

my was held at the Saint-Petersburg Scientific Research 

Institute of Phthisiopulmonology of the Russian Federa-

tion Ministry of Health. 20 young participants (<35 years 

of age) were selected 65 candidates from 19 countries. To-

gether with local experts from the Phthisiopulmonology 

Institute an international TBnet faculty provided training 

to young colleagues in the areas of epidemiology, preven-

tion, diagnosis and treatment of tuberculosis. In addition 

to keynote-lectures and state-of-the-art presentations 

delivered by the young participants the TBnet Academy 

2018 included a teaching ward round at the clinic of the 

Phthisiopulmonology Institute, a visit to the tuberculo-

sis bacteriological laboratory, a live video broadcast of a 

robotic- assisted thoracosurgical operation of a patient 

with tuberculosis and a public action against tuberculosis.

Keywords: tuberculosis, TBnet-Academy, education

Tuberculosis (TB) is one of the major global public 

health problems. According to the World Health Orga-

nization (WHO), in 2016, 10.4 million people fell ill with 

TB, 6.3 million new cases of TB were reported (up from 

6.1 million in 2015). There were 476 774 reported cases of 

HIV-positive TB and, an estimated 374 000 deaths among 

HIV-positive people. In 2016, there were 600  000  new 

ca ses with resistance to rifampicin (RR-TB), the most ef-

fective first-line drug, of which 490  000 had multi drug-

resistant TB (MDR-TB); 129  689 people were started on 

treatment for drug-resistant TB and treatment success 

remains low, at 54% globally [1]. Considering the high 

incidence of TB in Russian Federation and globally, it is 

necessary to train young professionals in TB manage-

ment according to the highest modern standards and in 

collaboration with international experts.

The Tuberculosis Network European Trialsgroup (TB-

net, www.tb-net.org) was established in 2006 to develop 

clinical research in the field of TB and to support TB ori-

ented education [2].

Today TBnet is the largest research organization in 

the field of TB in Europe with more than 700 members. 

TBnet has two additional branches: PTBnet to address TB 

problems in children and NTM-NET — with a focus on di-

seases caused by non-tuberculous mycobacteria [3].

Education has always been a priority for TBnet. The 

educational programs of TBnet include the European Ad-

vanced Training Course in Clinical Tuberculosis and the 

TBnet-Academy. The first TBnet-Academy was held in 

Austria in 2011 and since then the event was organized in 

Moldova (twice), Ukraine and Armenia [4]. In the training 

environment of TBnet-Academy the participants from a 

hosting country work together and exchange ideas with 

international experts and peers.

The 6th TBnet-Academy was held on 13th–16th May 

2018 at the Saint-Petersburg Scientific Research Insti-

tute Phthisiopulmonology of the Ministry of Health of 

Russian Federation (SPb SRIP). For the Saint-Petersburg 

 TBnet-Academy 20 participants younger than 35 years of 

age were selected among 65 applicants from 19 countries 

(Uzbekistan, Albania, the Netherlands, Georgia, the Rus-

sian Federation, United Kingdom, Ukraine, Italy, Romania, 

Latvia, Germany, India, Armenia, Nepal, Denmark, Tanza-

nia, Spain). The participants prepared presentations for 

5 different thematic categories: epidemiology, prevention, 

diagnostics, treatment and clinical management of TB.

One month prior to the TBnet-Academy members 

of each thematic group and their respective mentor got 

in contact with each other and prepared state-of-the-art 

lectures on their topic, which were jointly delivered at the 

St. Petersburg event. For many participants it was the first 

time to present a lecture in front of an international au-

dience. During the three days of the TBnet-Academy the 

participants also attended keynote lectures by TB experts, 
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took part in a clinical ward round, visited the TB laborato-

ry and participated in a live video broadcast of a robotic- 

assisted thoracosurgical operation of a patient with TB.

The TBnet Academy was opened by the Director of 

the SPb SRIP, Professor P. Yablonskiy. In his lecture, Pro-

fessor Yablonskiy presented an overview of the studies 

conducted at the SPb SRIP in recent years: new technol-

ogies in diagnosis (Diaskintest), treatment (clinical trials of 

thioureidoiminomethylpyridinium perchlorate (Tpp), sur-

gery technologies (robotic-assisted surgery) and in reha-

bilitation of TB patients [5, 6, 7, 8]. He wished the Aca demy 

participants success in their studies and in achie ving their 

dreams. In his lecture, Professor A. Kozlov (Russia) co vered 

the issues of TB /HIV co-infection in Russia and in the world. 

The Chairman of TBnet, Professor F. van Leth (University of 

Amsterdam, the Netherlands) presented an overview of 

the TBnet research and publications in recent years.

On the first full day of the course, young participants 

trained by their mentors (Professor C. Lange, Research 

Center Borstel, Germany; Professor M. Sester, University 

of the Saarland, Germany, Professor J. Dominguez, Re-

search Institute of Medical Science, Germans Trias I Pujol, 

Spain and Dr. Berit Lange, University of Freiburg, Germa-

ny) prepared and presented state-of-the-art lectures on 

epidemiology, prevention, diagnosis and treatment of TB.

The teaching ward round was performed by 

Dr.  A.  Star shinova, I. Vasiliev, G. Kudryashov, and A. Ko-

zak. Session began with a report by the Dr. A. Starshinova, 

who introduced the project participants to the history of 

Russian TB Service, recent approaches to the diagnosis 

and treatment of TB, and also presented several unusu-

al TB cases. Dr. G. Kudryashov presented the potential of 

surgical treatment of pulmonary TB, and I. Chernokhaeva 

described the workflow of the pulmonary TB department.

A review of the most important scientific publications 

over the past year by Dr. Morten Ruhwald (Statens Serum 

Institute, Denmark) and a lecture by Professor L. Gugliel-

metti (Sorbonne University, France) on the use of modern 

antituberculosis drugs completed the first day of training 

at the Academy.

The second day of the Academy provided a rare 

opportunity to follow an online broadcast of a robotic- 

assisted surgery in a patient with pulmonary TB. The sur-

gery was conducted by Professor P. Yablonskiy,  assisted 

Participants and mentors of the TBnet-Academy 2018 at the SPb SRIP
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by G. Kudryashov. The participants were able to virtually 

take part in all phases of the surgery. After that, Professor 

Raquel Duarte (University of Porto, Portugal) presented 

the approaches to diagnosis and treatment of non-tuber-

culous mycobacterial diseases.

The session «Clinical Pearls» was delivered by 

Dr.  A.V.  Chausov who, under the guidance of Professor 

A. Mushkin, described the complex case of TB spondyli-

tis in a three-year-old child. Dr. F. Brinkmann (University 

Bochum, Germany) continued the program with a lecture 

on TB in children.

The second day of the Academy ended with a visit to the 

laboratory of the Regional TB Dispensary, where the Chief 

Phthisiatrist of the Leningrad Region (oblast’) Dr. Yu. Kor-

neev explained the main structure of the TB service in the 

Leningrad region. Later in the day, Dr. Yu. Zhuravlev, the 

head of the SPb SRIP laboratory department provided a 

hands-on tutorial of a laboratory workflow from sputum 

sampling to drug susceptibility testing.

The third day was dedicated to mentoring and ca-

reer planning suggestions. Professor F. van Leth ex-

plained how to plan a research project, Dr. B. Lange and 

Dr. C. Schacht (LINQ Management, Germany) clarified ba-

sic principles and opportunities of grant applications, Pro-

fessor C. Lange and Professor M. Sester provided clues on 

how to write a manuscript and Dr. Morten Ruhwald and 

Professor J. Dominguez explained how to give a winning 

presentation. Finally, Dr. Olena Rzhepishevska (Umeå Uni-

versity, Sweden) introduced the principles of advocacy 

and methods of drawing public attention to the problems 

of TB and Ksenia Shchenina (TBpeople, Russia) presented 

a book for patients named «You and tuberculosis». Ksenia 

Schenina is one of the leaders behind the cooperation of 

TB patient communities in Russia (http://www.tbpeople.

info/). The book «You and tuberculosis» produced by TB-

people describes, from the perspective of the patient, the 

course of TB treatment, possible adverse events with the-

rapy and other life situations associated with TB.

Participants and organizers of TBnet-Academy are 

engaged against TB on different levels. The Academy 

program ended with a public «Action against TB». In the 

first part of the action, Professor P. Yablonskiy, Professor 

C.  Lange and Professor F. van Leth held a press confer-

ence with journalists from leading Russian TV channels 

and scientific journals. Du ring the press conference, 

drug-resistant TB was highlighted as an emerging prob-

lem world-wide that demands joint international efforts 

to combat. Following the press conference there was a 

friendly football match between the teams of the TBnet 

Academy and the surgeons of St. Petersburg State Uni-

versity.

The students of the Pavlov’s medical Lyceum N 623 

supported the football teams with posters against TB and 

together with TBnet-Academy members released bal-

loons with the Academy's symbols. The current chairman 

of the TBnet, Professor Frank van Leth and the President 

of the National Association of Phthisiologists, Professor 

P. Yablonskiy gave certificates and memorable gifts to the 

young colleagues.

The Academy ended with the solemn presentation of 

diplomas and gratitude to the hosts. The TBnet Academy 

2018 was a special event for everyone. The participants 

thanked the staff at the SPb SRIP, Federal State Institute 

for their hospitality and excellent organization.
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Повышение квалификации в области клинического туберкулеза 

на курсах TBnet и сотрудничающих организаций

More updates on clinical tuberculosis by TBnet & collaborating organizations

For those who would like to learn more about the recent approaches in diagnostic, treatment and epidemiology of 

tuberculosis there are several courses to attend in 2018.

The European Advanced Course on Clinical Tuberculosis is organized this year jointly with the London Advanced 

Tuberculosis Course. This is an intensive course targeted to all healthcare professionals who work with tuberculosis 

(medical doctors, epidemiologists, nurses, clinical researchers etc). The updates on diagnostic, treatment (including 

pediatric TB and HIV co-infection) and other aspects of TB management will be provided by the leading European experts 

in the field. Registration: https://www.tbnet.eu/advanced-course

The TBnet Postgraduate Course in Tuberculosis is organized by TBnet and the National Association of Phthisiatrists 

of Russian Federation (NAPh). The course will be held in connection to the NAPh Annual Congress 2018 in St. Petersburg. 

Translation to Russian language will be provided. Lectures by international and national speakers include updates on TB 

vaccine candidates, modern approaches in TB epidemiology, management of TB at times of drug-resistance, diagnostic 

and treatment of NTM and interactive discussions of clinical cases.

Впервые в рамках конгресса Национальной ассоциации фтизиатров (НАФ) будет организован TBnet курс 

повышения квалификации для специалистов в области туберкулеза, который пройдет в Санкт-Петербурге 

15 ноября 2018 г. и будет сопровождаться синхронным переводом на русский язык. Лекции зарубежных и оте-

чественных специалистов включают новости о потенциальных вакцинах, современных подходах в эпидемиоло-

гии, особенностях борьбы с туберкулезом в эпоху лекарственной устойчивости, дифференциальной диагностике 

и лечении нетуберкулезных микобактериальных инфекций, интерактивное обсуждение клинических случаев и 

другие вопросы. С подробной программой курса можно будет ознакомиться на сайте: https://www.tbnet.eu/blog
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Метаболические нарушения костной ткани у больных 
туберкулезным спондилитом и ВИЧ-инфекцией

М.С. Сердобинцев, П.К. Яблонский, Е.Г. Соколович, К.А. Сазонов, 

В.В. Новиков, Т.Е. Черновол, М.Е. Дьякова, Д.С. Эсмедляева, 

Е.В. Шувалова, А.А. Вишневский, В.В. Олейник, А.Ю. Черкасов

Санкт-Петербургский научно-исследовательский институт фтизиопульмонологии

Metabolic bone diseases in patients with tuberculous 
spondylitis and HIV infection

M. Serdobintsev, P. Yablonskiy, E. Sokolovich, K. Sazonov, 

V. Novikov, T. Chernovol, M. Diakova, D. Esmedliaeva,

E. Shuvalova, A. Vishnevskii, V. Oleinik, A. Cherkasov

St. Petersburg Scientific Research Institute оf Phthisiopulmonology

© Коллектив авторов, 2018 г.

Резюме

В статье приводится анализ результатов анкетиро-

вания по минутному тесту IOF, данных минеральной 

плотности костной ткани по основным показателям 

денситометрии и биохимических маркеров остеоге-

неза у 20 больных ВИЧ-инфекцией и туберкулезным 

спондилитом (1-я группа) в сравнении с аналогичными 

показателями у 20 больных туберкулезом позвоночни-

ка и ВИЧ-негативным статусом (2-я группа). По резуль-

татам теста IOF установлен высокий риск наступления 

переломов костей вследствие остеопороза у больных 

1-й группы. Сочетание ВИЧ-инфекции и туберкулеза 

позвоночника способствует трехкратному снижению 

минеральной плотности костной ткани по сравнению 

с больными туберкулезным спондилитом без ВИЧ- 

инфекции. Биохимические критерии остеогенеза и 

денситометрические показатели снижения минераль-

ной плотности костной ткани у больных ВИЧ-инфекци-

ей и туберкулезом позвоночника не зависят от уровня 

иммунодефицита по данным титра CD4+.

Ключевые слова: остеопороз, минеральная плот-

ность костной ткани, ВИЧ-инфекция, туберкулез 

позвоночника

Summary

The present article analyzes the results of the IOF one- 

minute osteoporosis risk test, dual energy x-ray asbsor-

ciometry and biochemical bone turnover markers in 20 

patients with HIV infection and tuberculosis spondylitis 

(group 1) and compares them with the results in 20 pa-

tients with spinal tuberculosis and HIV-negative status 

(group 2). According to the results of the IOF test, there is 

a high risk of bone fracture due to osteoporosis in group 

1 patients. The combination of HIV infection and spinal 

tuberculosis contributes to a threefold decreased bone 

mineral density in relation to patients with tuberculous 

spondylitis without HIV infection. Bone turnover markers 

and results of bone mineral density measurements in pa-

tients with HIV infection and spinal tuberculosis do not 

depend on the level of immunodeficiency according to 

the CD4+ T-cell count.

Keywords: osteoporosis, bone mineral density, HIV 

infection, spinal tuberculosis
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Введение

Проблема остеопороза в настоящее время обу-

словлена высокой распространенностью среди на-

селения во всех странах мира и социально-эконо-

ми ческими потерями, связанными с серьезными 

осложнениями  — переломами позвоночника, шейки 

бедренной кости и других зон скелета. По данным ВОЗ 

и IOF (Интернациональное общество по борьбе с остео-

порозом) в мире каждая третья женщина и каждый пя-

тый мужчина имеют перелом, связанный с остеопоро-

зом [1]. Смертность, вызванная остеопоротическими 

переломами, превышает таковую от онкологических 

заболеваний, за исключением рака легкого.

Туберкулез и ВИЧ-инфекция являются распро-

страненными социально-зависимыми инфекционны-

ми заболеваниями, тесно связанными между собой 

патогенетическими, клиническими и эпидемиологи-

ческими факторами, вследствие чего отмечается тен-

денция к неуклонному увеличению частоты случаев 

сочетанного поражения [2]. Туберкулез может разви-

ваться на любой стадии ВИЧ-инфекции, вне зависи-

мости от степени угнетения иммунитета. В доступной 

литературе имеются немногочисленные публикации 

о развитии остеопороза у лиц, живущих с ВИЧ (ЛЖВ), 

и  у пациентов с различными локализациями кост-

но-суставного туберкулеза (КСТ). Снижение мине-

ральной плотности костной ткани (МПКТ) непосред-

ственно влияет на эффективность хирургического 

лечения и частоту осложнений у лиц с повреждени-

ями и заболеваниями опорно- двигательного аппара-

та [3]. Поскольку проблема хирургического лечения 

больных КСТ по-прежнему актуальна [4–6], важным 

и своевременным является изуче ние МПКТ как фак-

тора, определяющего эффективность комплексного 

лечения таких пациентов.

По данным международных поисковых систем 

в литературе отсутствуют источники, в которых бы 

отражались результаты исследований по частоте и 

динамике системного остеопороза у ВИЧ-инфициро-

ванных больных, страдающих туберкулезным пораже-

нием позвоночника. Вышеизложенное явилось осно-

ванием для проведения настоящего исследования.

Цель исследования

Определить частоту изменений метаболизма 

костной ткани у ВИЧ-инфицированных больных ту-

беркулезным спондилитом и ее связь с выраженно-

стью иммунодефицита.

Материалы и методы исследования

Материалом исследований явились результа-

ты предоперационного обследования больных ак-

тивным туберкулезным спондилитом II–III стадии [6], 

в том числе и в сочетании с ВИЧ-инфекцией, поступив-

ших для хирургического лечения и в последующем 

оперированных в ФГБУ «СПбНИИФ» Минздрава Рос-

сии. Верификация диагноза проводилась по данным 

бактериологического и гистологического исследова-

ний операционного материала. Все больные получа-

ли противотуберкулезное лечение и антиретровирус-

ную терапию по показаниям.

Дизайн исследования: одноцентровое проспек-

тивное когортное открытое сравнительное иссле-

дование. Класс доказательности 3. Набор больных 

проводился с 01.09.2015  г. до достижения n=40. Для 

выполнения задач исследования сформированы две 

группы пациентов: 1-я группа (n=20)  — больные ту-

беркулезным спондилитом в сочетании с ВИЧ-инфек-

цией; 2-я группа (n=20) — пациенты с туберкулезным 

спондилитом и ВИЧ-негативным статусом.

Критерии включения:  возраст 18–45 лет; вери-

фи кация туберкулезного спондилита по данным 

гисто логического и бактериологического исследова-

ний операционного материала; установленная вра-

чом-инфекционистом ВИЧ-инфекция; операция ради-

кально-реконструктивного пластического характера, 

выполненная на позвоночнике в условиях СПбНИИФ; 

локализация  — одноуровневое поражение от ThI до 

ThXII; распространенность — не более двух пояснично- 

двигательных сегментов.

Критерии исключения: возраст старше 45 лет; 

септические состояния; неврологический дефицит 

по Frankel A, В; нарушения функции тазовых органов; 

заболевания эндокринной системы, ревматоидные 

заболевания; заболевания, требующие длительного 

применения гормональных препаратов; вынужденная 

иммобилизация больного более 8 нед.

Схема исследования: при поступлении в клини-

ку в объем дооперационного обследования включа-

лось анкетирование пациента по опроснику IOF для 

выявления риска развития остеопороза, проводились 

денситометрия и исследование лабораторных тестов 

остеогенеза. В  последующем больной подвергался 

радикально-реконструктивной операции. В  после-

операционном периоде после гистологического и 

бактериологического исследования операционного 

материала подтверждалась или исключалась туберку-

лезная этиология заболевания.

Методы исследования

1. Использование минутного теста IOF для выяв-

ления риска развития остеопороза. В литературе 

широко представлены результаты изучения ин-

формативности, чувствительности и специфич-

ности этого метода [7]. При оценке результатов 

тестирования учитывалось число положительных 
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ответов на поставленные вопросы: чем больше 

было получено положительных ответов, тем выше 

оценивался риск возможных переломов костей, 

связанных с остеопорозом.

2. Исследование МПКТ с использованием двухэнер-

гетической рентгеновской абсорбциометрии 

[8]. Исследуемые признаки: Т-критерий; Z-крите-

рий; минеральная плотность костной ткани (bone 

mineral density  — BMD,  г/см2). Точки исследова-

ния: LI–LV и шейка бедренной кости. Референсные 

значения: Т-критерий не более –1 стандартного 

отклонения (SD) от пиковой костной массы. Остео-

пения: Т-критерий от –1 до –2,5 SD. Остеопороз: 

Т-критерий более –2,5 SD. Тяжелый остеопороз: 

Т-критерий более –2,5 SD при наличии переломов 

в анамнезе. Оборудование  — денситометр Lunar 

Prodigy Advance (USA) с применением узкоуголь-

ного веерного пучка сканирования (Narrow-Angle 

Fan-Beam) и использованием референсной базы 

стандартных данных.

3. Лабораторные критерии метаболизма кост-

ной ткани [8]:

 • определение уровня щелочной фосфатазы 

(ЩФ) крови в  ед./л, референсные значения у 

женщин 35–105 ед./л, у мужчин — 40–130 ед./л;

 • определение общего кальция крови (Ca) 

в  ммоль/л, референсные значения 2,15–

2,5 ммоль/л;

 • определение ионизированного кальция (Cа2) 

крови в ммоль/л, референсные значения 1,16–

1,32 ммоль/л.

 Оборудование  — биохимический автономный 

анализатор Synchron CX® PRO, ионоселективный 

анализатор Easylyte Calcium Medica.

4. Статистический анализ. Полученные в процессе 

исследования данные были обработаны c исполь-

зованием программной системы статистического 

анализа Statistica (StatSoft, version 8.0, USA) и SPSS. 

Рассчитаны традиционные статистические показа-

тели для количественных данных. В  зависимости 

от вида распределения мерами центральной тен-

денции и рассеяния служили среднее значение 

(М)±стандартное отклонение (SD). При сравнении 

средних значений или медиан применялся t-кри-

терий Стьюдента. Критический уровень значимо-

сти при проверке статистических гипотез считался 

равным 0,05. Взаимосвязь двух признаков оцени-

валась с помощью корреляционного анализа c вы-

числением коэффициента Спирмена (r-Spearman's).

Результаты и их обсуждение

При анализе сопоставимости групп пациентов 

установлено, что средний возраст больных 1-й груп-

пы составил 34,6±3,4 года, 2-й группы — 38,1±4,4 года 

(р=0,95). Мужчины превалировали в 1-й группе  — 

60%, женщины  — во 2-й (70%). Длительность тера-

певтической паузы (время от начала заболевания до 

поступления в клинику для хирургического лечения, 

включая период противотуберкулезного лечения) 

у  больных 1-й группы составила 8,2±1,1 мес, у боль-

ных 2-й группы — 7,4±2,2 мес (р=1,05). Таким образом, 

исследуемые группы по полу, возрасту больных, лока-

лизации и распространенности поражения и длитель-

ности заболевания были сопоставимы для последую-

щего анализа.

Сопоставление ответов исследуемых больных по 

минутному тесту IOF (табл. 1) показало, что в 1-й груп-

пе пациенты дали 200 положительных ответов среди 

возможных 380 (20 больных, по 19 вопросов в тесте), 

что составило 52,6%. Во 2-й группе положительных 

ответов было достоверно меньше (140, или 36,8%, 

р=0,025).

Таблица 1

Результаты тестирования IOF

Ответ на вопрос 
теста

Группа 

1-я 2-я

Положительный 200 (52,6%) 140 (36,8%), р=0,025

Отрицательный 180 240

Дальнейший анализ результатов теста показал, 

что давших до 5 положительных ответов в 1-й груп-

пе был только один пациент, тогда как во 2-й группе 

таких больных было 8. Ответили положительно на 

6–10  вопросов теста 4 пациента 1-й и 7 больных 2-й 

группы. Среди ответивших положительно на 11–15 во-

просов в 1-й группе было уже 14 больных, тогда как во 

2-й — всего 5 пациентов. Таким образом, по результа-

там теста IOF достоверно установлен высокий риск на-

ступления переломов костей вследствие остеопороза 

у больных 1-й группы.

Результаты изучения концентрации биохимиче-

ских маркеров остеогенеза у обследуемых больных 

приведены в табл. 2.

Таблица 2

Биохимические критерии МПКТ 

у обследуемых больных

Показатель
Группа больных

1-я 2-я

Са, ммоль/л 1,59±0,15 1,71±0, 23

Са2, ммоль/л 1,51±0,13 1,68±0,12

Щелочная фосфатаза, ед./л 76,4±4,3 72,6±5,9
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Приведенные результаты демонстрируют, что 

показатели общего Са в крови были в пределах рефе-

ренсных значений у больных обеих групп, межгруп-

повых различий не отмечено (р=0,95). Титр ионизи-

рованного Са был выше референсных значений и не 

различался (р=0,66) у пациентов обеих групп. Анало-

гичные результаты получены при анализе содержа-

ния щелочной фосфатазы в сыворотке крови (р=1,06). 

Таким образом, по биохимическим показателям, ха-

рактеризующим МПКТ, каких-либо различий между 

изучаемыми группами больных не установлено.

Анализ денситометрических показателей у боль-

ных обеих групп показал, что МПКТ в области позво-

ночника (табл. 3) у больных 1-й группы по Т-крите-
рию колебалась от –3,10 до +0,7; М±m=–1,39±0,18; 

ДИ95%=–1,15...+0,5. Во 2-й группе эти значения ко-

лебались от –2,70 до +0,7; M±m=–0,7±0,11; ДИ95%=

=–2,40...+0,6; р=0,001. В 1-й группе МПКТ была снижена 

у 6 больных (30%), в том числе у 4 больных (20%) до 

степени остеопороза. Во 2-й группе снижение МПТК 

отмечено у 3 пациентов (15%), в том числе до уровня 

остеопороза — у одного больного (5%).

Z-критерий в 1-й группе больных колебался от 

–3,2 до +0,7; М±m=–1,10±0,12; ДИ95%=–2,9...+0,6; во 

2-й группе этот показатель определялся в пределах 

от –3,20 до +0,7; M±m=–0,4±0,15; ДИ95%=–2,6...+0,5; 

р=0,001. BMD у больных 1-й группы колебалась 

от 0,6 до 1,12  г/см2; M±m=1,03±0,09  г/см2; ДИ95%=

=0,5–1,05 г/см2. У больных 2-й группы эти значения со-

ставили соответственно: колебания от 0,6 до 1,17 г/см2; 

M±m=1,01±0,05 г/см2; ДИ95%=0,5–1,05 г/см2; р=1,05.

Таблица 3

Денсиметрические показатели в области 

поясничного отдела позвоночника

Показатель
Группа больных, M±m, ДИ95%

р
1-я 2-я

Т-критерий –1,39±0,18,
–1,15...+0,5

–0,7±0,11,
–2,40...+0,6

0,001

Z-критерий –1,10±0,12,
–2,9...+0,6

–0,4±0,15,
–2,6...+0,5

0,001

BMD, г/см2 1,03±0,09,
0,5–1,05

1,01±0,05,
0,5–1,1

1,05

Исследование денситометрических показателей 

у больных обеих групп показало, что МПКТ в обла-

сти шейки бедренной кости (табл. 4) в 1-й группе 

по Т-критерию колебалась от –3,6 до +1,0; М±m=

=–0,9±0,14; ДИ95%=–1,45...+0,6. Во 2-й группе эти зна-

чения колебались от –2,80 до +1,6; M±m=-0,2±0,07; 

ДИ95%=–2,30...+0,6; р=0,015. В 1-й группе МПКТ была 

снижена у 9 больных (45%), в том числе у 2 больных 

(10%) до степени остеопороза. Во 2-й группе сниже-

ние МПКТ отмечено у 2 пациентов (10%), в том числе 

до уровня остеопороза  — у одного больного (5%). 

Z-критерий в 1-й группе больных колебался от –3,7 

до +1,5; М±m=–0,40±0,13; ДИ95%=–2,6...+0,9; во 2-й 

группе этот показатель колебался от –2,40 до +1,5; 

M±m=–0,80±0,12; ДИ95%=–2,2...+1,1; р=0,04. BMD у 

больных 1-й группы колебалась от 0,67 до 1,3  г/см2; 

M±m=1,03±0,11 г/см2; ДИ95%=0,75–1,15 г/см2. У боль-

ных 2-й группы эти значения составили соответствен-

но: колебания от 0,7 до 1,3 г/см2; M±m=1,12±0,05 г/см2; 

ДИ95%=0,8–1,05 г/см2; р=0,06.

Таблица 4

Денсиметрические показатели в области 

шейки бедренной кости

Показатель
Группа больных, M±m, ДИ95%

р
1-я 2-я

Т-критерий –0,9±0,14
–1,45...+0,6

–0,2±0,07
–2,30...+0,6

0,015

Z-критерий –0,40±0,13
–2,6...+0,9

–0,80±0,12
–2,2...+1,1

0,04

BMD, г/см2 1,03±0,11
0,75–1,15

1,12±0,05
0,8–1,05

0,06

Проведен анализ корреляционной зависимости 

биохимических критериев остеогенеза от степени 

иммунодефицита по показателю T-лимфоцитов, экс-

прессирующих гликопротеин CD4+. Установлено, что 

содержание Са в крови и титр CD4+ имеют обратную 

слабую корреляцию (r=–0,20), Са2  — очень слабую 

(r=0,07), ЩФ  — очень слабую обратную зависимость 

(r=–0,09). Отслежена зависимость основных денсито-

метрических критериев МПКТ от степени угнетения 

иммунитета по содержанию CD4+. Определена очень 

слабая корреляция между содержанием CD4+ и T-кри-

терием (позвоночник) (r=0,122), Z-критерием (по-

звоночник) (r=0,098), Z-критерием (бедренная кость) 

(r=0,115). Установлены слабые корреляционные связи 

между титром CD4+ и BMD (позвоночник) (r=0,21) и 

очень слабые обратные корреляционные зависимо-

сти Т-критерия (бедренная кость) (r=–0,0197) и BMD 

(бедренная кость) (r=–0,0018).

Таким образом, приведенные результаты иссле-

дования показывают, что биохимические маркеры 

остеогенеза и денситометрические критерии сниже-

ния МПКТ у ЛЖВ, болеющих туберкулезным спондили-

том, не зависят от титра CD4+.

Выводы

1. У больных ВИЧ-инфекцией и туберкулезом груд-

ного отдела позвоночника по результатам теста 
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IOF установлен высокий риск переломов костей 

вследствие остеопороза.

2. По данным денситометрии у 10–15% больных ту-

беркулезным спондилитом грудной локализации 

отмечено снижение минеральной плотности кост-

ной ткани, а при сочетании с ВИЧ-инфекцией этот 

показатель возрастает до 30–45% в зависимости 

от точек измерения.

3. Биохимические показатели остеогенеза и денсито-

метрические критерии снижения МПКТ у ЛЖВ, бо-

леющих туберкулезным спондилитом, не зависят от 

уровня иммунодефицита по данным титра CD4+.
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Резюме

Ввиду схожести клинических, морфологических и 

рентгенологических признаков саркоидоза и туберку-

леза легких дифференциальная диагностика данных 

заболеваний имеет высокую диагностическую, соци-

альную и эпидемиологическую ценность. В  обзоре 

рассматриваются классические и атипичные синдро-

мы в клинико-рентгенологической и морфологиче-

ской диагностике данных заболеваний, оценивается 

роль новых диагностических тестов, входящих в кли-

ническую практику. Квантифероновый тест, Т-СПОТ, 

проба с аллергеном туберкулезным рекомбинантным 

демонстрируют более высокую специфичность при 

отсутствии токсических компонентов и рисков сен-

сибилизации по сравнению с классической пробой 

Манту. Все это позволяет верифицировать диагноз ту-

беркулеза в кратчайшие сроки и уменьшить число па-

циентов, диагноз которым устанавливается на осно-

вании клинико-рентгенологических данных. Важным 

результатом своевременной диагностики саркоидоза 

является отсутствие необходимости наблюдения па-

циента с этим заболеванием в противотуберкулезной 

службе и проведения необоснованных курсов химио-

терапии в течение длительного времени.

Ключевые слова: туберкулез, саркоидоз, дифферен-

циальная диагностика, иммунологические исследо-

вания

Summary

Due to the similarity of clinical, morphological and radio-

logical signs of sarcoidosis and pulmonary tuberculosis, 

differential diagnosis of these diseases has a high diagnos-

tic, social and epidemiological value. In the review, classical 

and atypical syndromes in clinical, radiological and mor-

phological diagnostics are examined, the role of new dia-

gnostic tests entering into clinical practice is assessed. The 

quantified test, T-SPOT, and the test with tuberculosis re-

combinant allergen show higher specificity in the absence 

of toxic components and risks of sensitization as compared 

to the classical Mantoux test. These tests allow to verify the 

diagnosis of tuberculosis as soon as possible and to reduce 

the number of patients diagnosed on the basis of clinical 

and radiological data. An important result of the timely 

diagnosis of sarcoidosis is the absence of monitoring a 

patient with this disease in the TB service and conducting 

unreasonable courses of chemotherapy for a long time.

Keywords: tuberculosis, sarcoidosis, differential diagno-

sis, immunological tests
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В настоящее время, невзирая на совершенствова-

ние методов рентгенологической и морфологической 

верификации диагноза, дифференциальная диагно-

стика туберкулеза и саркоидоза, а также других не-

специфических заболеваний легких остается трудной 

и актуальной задачей.

Саркоидоз определяется как доброкачественный 

мультисистемный гранулематоз неизвестной этиоло-

гии с преимущественным поражением легочной тка-

ни, гистологически характеризующийся скоплением 

активированных CD4+ Т-лимфоцитов и мононуклеар-

ных фагоцитов с образованием неказеозных эпители-

оидно-клеточных гранулем [1, 2].

Распространенность саркоидоза широко варьиру-

ет в разных странах мира, составляя от 1 до 40 случаев 

на 100 тыс. наблюдений, более половины из которых 

составляют женщины. Основной пик заболеваемости 

приходится на возраст от 20 до 40 лет, в Германии и 

Японии и скандинавских странах описан также второй 

подъем заболеваемости у женщин в возрасте около 

50  лет. Наиболее высокая частота встречаемости от-

мечается среди афроамериканцев и жителей север-

ной Европы (Швеция, Дания), составляя 45–50 наблю-

дений на 100  тыс. человек. Наиболее подверженной 

саркоидозу группой остаются пациентки афроаме-

риканского происхождения, общий риск заболевае-

мости в течение жизни у которых составляет 3%, при 

этом в их случае саркоидоз имеет тенденцию к более 

быстрой хронизации и мультиорганному поражению с 

частым развитием неблагоприятных исходов. Саркои-

доз остается актуальной проблемой для США, Японии 

и стран Европы. В России заболеваемость составляет 

от 22 до 47 наблюдений на 100 тыс. человек, в зависи-

мости от региона исследования. Более редко данная 

патология регистрируется в Южной Америке, азиат-

ских странах и Африке. В странах Азии и в некоторых 

странах Восточной Европы заболеваемость составля-

ет 3–4 случая на 100 тыс. человек. Варьирует и частота 

встречаемости отдельных симптомов. Так, нодозная 

эритема ассоциирована с более острым и благопри-

ятным течением заболевания в Финляндии и Велико-

британии, тогда как в афроамериканской и японской 

популяции она представляет собой исключительно 

редкое наблюдение. Число пациентов с саркоидозом 

постоянно увеличивается, что может объясняться как 

улучшением диагностических возможностей и ос-

ведомленности врачей о данном заболевании, так и 

ухудшением эпидемиологической ситуации в мире и 

широким контактом с неблагоприятными факторами 

окружающей среды [3–7].

Несмотря на совершенствование методик иссле-

дования, саркоидоз остается сложным и неизученным 

заболеванием. Вероятно, его генез является мульти-

факторным процессом, сочетающим наследственные 

факторы, влияние окружающей среды, инфекционных 

провокаторов и аутоиммунных процессов [8, 9].

При проведении дифференциальной диагности-

ки, помимо саркоидоза, нужно учитывать и наличие 

саркоидной реакции. Эпителиоидно-клеточная грану-

лема не всегда свидетельствует о наличии саркоидо-

за, являясь в некоторых случаях следствием различ-

ных инфекционных и неинфекционных заболеваний, 

включая опухоли. На современном уровне развития 

науки выяснение истинной причины образования 

гранулем не всегда является возможным. Диагности-

ческие тесты призваны, с одной стороны, установить 

причину развития заболевания — инфекционный (ви-

русный, грибковый, микоплазменный, хламидийный, 

паразитарный), аутоиммунный или онкологический 

генез, а с другой стороны  — изучить генетическую 

предрасположенность пациента с возможным выяв-

лением аллелей, способствующих развитию саркои-

доза [10, 11].

Генетическая предрасположенность играет важ-

ную роль в развитии саркоидоза, что нередко под-

тверждается наличием семейного анамнеза данного 

заболевания. Наиболее изученным вопросом является 

связь между генотипом HLA и клиническими особен-

ностями течения заболевания. Проводилось изучение 

как I класса HLA (HLA-A, B или C), так и II (HLA-DR). По-

казано, что HLA-A1, -B7, -B8 и DR3 являются провока-

торами развития саркоидоза. При фенотипе HLA-B22 

имелась склонность к системной диссеминации, фе-

нотип DR17 способствовал благоприятному течению 

заболевания, тогда как при наличии фенотипов DRI5 

и DRI6 отмечалось тяжелое течение. Таким образом, 

анализ HLA генов в некоторых случаях может способ-

ствовать уточнению тяжести течения и прогноза забо-

левания. Помимо этого, развитие саркоидоза связы-

вают с генами ангиотензинпревращающего фермента, 

BTNL2, ANXA11, генами фактора некроза опухолей-α и 

другими [10, 12].

До 70% пациентов отмечают благоприятное тече-

ние саркоидоза с развитием спонтанной ремиссии, 

тогда как в остальных случаях саркоидоз неуклонно 

прогрессирует, что приводит к полиорганному пора-

жению, нередко угрожая жизни пациента. Летальные 

исходы наиболее часто связаны с кардиологическими 

и неврологическими осложнениями данного забо-

левания, а также с присоединением инфекции, и при 

отсутствии лечения достигают 5–8%, тогда как при 

назначении адекватной терапии составляют порядка 

0,3% от общего числа заболевших [9, 13].

При обследовании пациента с саркоидозом кли-

ническая картина может полностью отсутствовать 

(бессимптомное течение) либо проявляться как 

 неспецифическими симптомами, например, обморока-

ми или снижением массы тела, так и  прогрессирующими 
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полиорганными нарушениями. Саркоидоз иногда 

называют «великим подражателем», так как его ма-

нифестация может напоминать широкий спектр раз-

нообразных процессов, таких как туберкулез, мета-

статическое поражение, разнообразные первичные 

опухоли, васкулиты и другие гранулематозные забо-

левания. К примеру, поражение лимфатических узлов 

средостения может быть диагностировано как лимфо-

ма, метастазы, проявление грибковой или микобак-

териальной инфекции. Паренхиматозное поражение 

легких может напоминать бронхиолит, карциному, 

пневмонию различного генеза или гистиоцитоз Х. 

С учетом многообразия клинической и рентгенологи-

ческой картины диа гноз саркоидоза в целом базиру-

ется на трех группах данных, полученных при обсле-

довании: клиническая и рентгенологическая картина, 

гистологическая верификация эпителиоидно-клеточ-

ных гранулем и исключение других гранулематозов 

[9, 14].

Поскольку саркоидоз протекает с полиорганным 

поражением, клиническая манифестация может быть 

разнообразной. Начало заболевания может быть 

острым (20–25% пациентов), постепенным (70–75% 

пациентов) либо бессимптомным (10% пациентов) 

[15]. Следует отметить, что указать точное число бес-

симптомных больных не представляется возможным, 

так как в этом случае диагноз саркоидоза может быть 

только случайной находкой при проведении рентге-

нологического исследования. Острое начало саркои-

доза может иметь вид синдрома Лефгрена, представ-

ляющего собой сочетание лихорадки (наиболее часто 

характеризуется субфебрилитетом, но в редких случа-

ях может достигать 40° С), увеличения лимфатических 

узлов средостения и корней легких, болей в суставах 

и узловатой эритемы. К неспецифическим симптомам 

при саркоидозе также относят снижение массы тела 

(в среднем 2–6 кг за 10–12 нед до обследования), об-

морочные состояния и слабость и обильную ночную 

потливость, что обусловливает необходимость вклю-

чать саркоидоз в протокол исследования при лихо-

радке неясного генеза [1, 4, 7].

Саркоидоз с острым началом считается благопри-

ятным и более чем в 70% случаев приводит к спон-

танному регрессу симптомов болезни в течение двух 

лет. К  сожалению, нередко заболевание дебютирует 

в виде первично-хронической формы, при которой 

преимущественно характеризуется поражением вну-

тренних органов, что снижает частоту благоприятных 

исходов до 20–25%. В  90% случаев поражаются лег-

кие, что сопровождается нарушением дыхания, сухим 

кашлем, болью в груди [11, 16].

Особенную сложность представляет собой диф-

ференциальная диагностика между саркоидозом 

органов дыхания II стадии и диссеминированным 

туберкулезом легких ввиду сходности клинической 

и рентгенологической картины, а также патофизи-

ологических и патоморфологических механизмов 

[6, 16, 17].

Одним из наиболее часто встречающихся ослож-

нений саркоидоза является поражение нервной си-

стемы. К  многообразным проявлениям нейросарко-

идоза можно отнести периферические нейропатии 

крупных и малых нервных волокон, менингиты, мие-

лопатии, краниалгии и цефалгии, нейроэндокринные, 

нейрососудистые и нейропсихиатрические осложне-

ния. Одной из наиболее распространенных патоло-

гий является нейропатия малых волокон, остающаяся 

в настоящий момент по-прежнему малоизученным 

заболеванием. К  основным ее симптомам относятся 

боли и парестезии, связанные с нарушением болевой 

и температурной чувствительности, а также широкий 

спектр вегетативных нарушений [17, 18].

У пациентов с саркоидозом симптомы нарушения 

сенсорной сферы или нарушения вегетативных функ-

ций отмечаются с частотой от 44 до 80% наблюдений, 

из которых до трети случаев могут быть проявления-

ми нейропатии малых волокон, однако распростра-

ненность и клинические симптомы данного осложне-

ния требуют дальнейшего изучения [14, 18].

Наиболее часто пациенты предъявляют жалобы 

на жжение и чувство покалывания в конечностях, 

ощущения «хождения по камням», нарушение бо-

левой и температурной чувствительности, болевые 

ощущения при легких прикосновениях (аллодинию), 

трудности с засыпанием в связи с жжением и дис-

комфортом в конечностях при соприкосновении с 

постельным бельем и гиперчувствительность кожи. 

К  наиболее частым проявлениям вегетативной дис-

функции относятся жалобы на изменение цвета кожи 

(покраснение, побледнение), нарушение температуры 

и потоотделения, мышечные спазмы, учащенное серд-

цебиение, нарушение моторики мочевыделительного 

и желудочно- кишечного тракта, сухость глаз, размы-

тость зрения и головокружения. Нередко наблюдает-

ся дисфункция сердечно-сосудистой системы в виде 

нарушения регуляции артериального давления, раз-

вития синкопальных состояний, ортостатической ги-

потензии и возникновения аритмий [19].

Поражение малых волокон требует специфиче-

ских методов диагностики в виде биопсии кожи и про-

ведения иммуноферментного анализа с подсчетом 

плотности малых нервных волокон, не выявляясь при 

проведении электронейромиографии, в связи с чем 

подобные нейропатические жалобы пациентов могут 

быть расценены как проявление психосоматических 

расстройств и оставлены без внимания лечащим вра-

чом. При этом неврологические осложнения нарав-

не с изменениями со стороны сердечно-сосудистой 
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системы являются одними из ведущих причин инва-

лидизации и смертности пациентов с саркоидозом, 

приводя, к примеру, к нарушению зрения, развитию 

фатальных аритмий или гипоперфузии внутренних 

органов с формированием ишемических изменений, 

что требует совершенствования диагностических и 

лечебных подходов в ведении саркоидоза и его ос-

ложнений [20, 21].

Туберкулез остается одной из лидирующих при-

чин инвалидизации и смертности по всему миру, на-

нося непоправимый вред здоровью и благополучию 

населения земного шара. В 2016 г. 10,4 млн людей за-

болели туберкулезом, в результате чего 1,7 млн чело-

век скончалось. По данным Всемирной организации 

здравоохранения в связи с проводимыми программа-

ми профилактики и лечения с 2000 по 2016 г. удалось 

сохранить 53 млн жизней по всему миру [22].

В последние годы в Российской Федерации наблю-

дается тенденция к снижению частоты данного забо-

левания, что обусловлено улучшением условий жизни 

населения и методов диагностики и лечения [23]. Ши-

рокое применение компьютерной томографии позво-

ляет диагностировать минимально выраженные изме-

нения в паренхиме легких и лимфатических узлах, в то 

время как успехи в молекулярно-генетических методах 

позволяют верифицировать диагноз в кратчайшие сро-

ки [24]. Несмотря на то, что существует широкий спектр 

диссеминированных заболеваний легких, требующих 

дифференциальной диагностики с туберкулезом, такие 

как гистиоцитоз Х, фиброзирующий альвеолит и опу-

холевые процессы, чаще всего требуется проведение 

дифференциальной диа гностики с саркоидозом лег-

ких [24, 25]. Пациенты с саркоидозом могут длительное 

время пребывать в туберкулезных отделениях, прини-

мая специфическую терапию, в то время как пациенты с 

туберкулезом легких проходят процедуру длительной 

и сложной диагностики, в результате которой удлиня-

ются сроки лечения, ухудшается состояние пациента, 

формируется лекарственная устойчивость и ухудшают-

ся прогнозы заболевания [26].

Согласно утвержденному в 1999 г. Всемирной ас-

социацией по саркоидозу и другим гранулематозным 

заболеваниям плану обследования при подозрении 

на саркоидоз органов дыхания необходимо примене-

ние лучевых и функциональных методов обследова-

ния, лабораторных исследований и туберкулинового 

кожного теста для дифференциальной диагностики с 

туберкулезом легких [27, 28].

Диагноз саркоидоза базируется на следующих 

критериях:

1) соответствующая клиническая и/или радиоло-

гическая картина;

2) гистологическое подтверждение неказеозной 

эпителиоидно-клеточной гранулемы;

3) исключение других заболеваний, способных 

привести к сходной клинической или гистоло-

гической картине [29].

При подозрении на саркоидоз должны быть про-

ведены соответствующие исследования для достиже-

ния следующих диагностических целей:

1) гистологическое подтверждение диагноза;

2) получение данных о количестве и объеме по-

ражения органов;

3) оценка скорости прогрессирования заболе-

вания;

4) определение необходимости и объема лекар-

ственной терапии [30].

Около 90% пациентов с саркоидозом имеют пора-

жение легких и/или поражение внутригрудных лим-

фатических узлов [31, 32]. Билатеральная, симметрич-

ная аденопатия с увеличением лимфатических узлов 

средостения — наиболее значимый признак манифе-

стации заболевания, представленный более чем в 85% 

наблюдений и нередко являющийся случайной наход-

кой при рентгенографии у бессимптомных пациентов. 

Также могут наблюдаться асимметричные изменения, 

что усложняет проведение дифференциальной диа-

гностики с туберкулезом. 

При рентгенографии для определения стадии 

саркоидоза пользуются следующей классификацией: 

стадия 0 — нормальная рентгенограмма легких (10% 

пациентов), стадия I — средостенная аденопатия (50% 

пациентов), стадия II — аденопатия и изменения в ле-

гочной ткани (25–30%), стадия III — наличие измене-

ний в легочной ткани без явлений аденопатии, стадия 

IV — легочный фиброз и буллезные изменения в верх-

них долях легких [1, 8].

Таким образом, у пациентов с подозрением на 

саркоидоз проведение рентгенографии является 

важной диагностической процедурой. Компьютерная 

томография (КТ) грудной клетки дает более детализи-

рованную оценку состояния легочной ткани и лучше 

выявляет аденопатию средостения. К другим показа-

ниям к проведению КТ или ПЭТ/КТ при саркоидозе от-

носятся наличие атипичной клинической картины или 

данных рентгенограммы, выраженная клиническая 

картина при отсутствии изменений на рентгенограм-

ме, поиск метаболически активных очагов в легочной 

ткани для проведения биопсии при неудовлетвори-

тельных результатах морфологического исследова-

ния ткани слизистой оболочки бронха [8, 10, 23].

Типичными находками при легочном саркоидо-

зе при проведении КТ являются небольшие (2–5  мм) 

гранулематозные образования, расположенные 

вдоль бронхов и сосудов, междольковых перегоро-

док, междолевых щелей, а также локализованные 

 субплеврально. Данный признак отличает саркоидоз 

от туберкулеза легких, при котором расположение 
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очагов носит произвольный характер. При саркоидо-

зе II и III стадий наибольшие трудности представляет 

наличие диссеминации в виде множественных очаго-

вых теней различного диаметра, что требует проведе-

ния дифференциальной диагностики с диссеминиро-

ванным туберкулезом легких [31].

Другим морфологическим проявлением саркои-

доза, затрудняющим установление диагноза, является 

синдром локальной тени, характеризующийся скоп-

лением гранулем в отдельном участке легкого. Эта 

нетипичная картина заболевания может привести к 

ошибочной постановке диагноза «туберкулез» и полу-

чению больным специфической терапии [3, 6, 7].

Около 20% пациентов с саркоидозом легких име-

ют IV стадию заболевания, при которой изменения не-

обратимы и представлены в виде распространенного 

фиброза с нарушением архитектуры ткани легкого, 

уменьшением его объема, формированием тракцион-

ных бронхоэктазов, булл и участков гиповентиляции 

легочной ткани. К  более редким проявлениям отно-

сятся поражения плевры с ее утолщением и спонтан-

ный пневмоторакс [4, 30].

Биопсия легочной ткани занимает важное место в 

постановке диагноза саркоидоза легких. Участок тка-

ни для взятия биопсии определяется в соответствии 

с данными анамнеза и особенностями клинической 

картины. В  предыдущие десятилетия нередко про-

водилась биопсия лестничных лимфатических узлов 

или медиастиноскопия, однако в настоящее время 

оптимальной процедурой считается трансбронхи-

альная биопсия легочной ткани. Диагностическая 

значимость теста составляет 80–90% при условии по-

лучения 4–5  образцов ткани, при этом даже на I ста-

дии заболевания диагностическая ценность метода 

может достигать 70–80%. При проведении биопсии 

слизистой оболочки бронхов возможность гистоло-

гической верификации гранулемы составляет 40–60% 

даже при наличии внешне неизмененной слизистой 

оболочки. При наличии отека и гиперваскуляриза-

ции тканей диагностическая ценность процедуры 

возрастает до 90%. Если выполнить бронхоскопию не 

представляется возможным, рекомендовано прове-

дение медиа стиноскопии или хирургической биопсии 

легкого. Характерная для саркоидоза неказеозная 

эпителиоидно-клеточная гранулема состоит из ради-

ально расположенных эпителиоидных клеток, сре-

ди которых обнаруживаются единичные гигантские 

клетки Пирогова–Лангханса. Клетки окружены валом 

из плазматических клеток, коллагеновых волокон, эо-

зинофилов и лимфоцитов. При спонтанном регрессе 

гранулемы нивелируются без образования рубца, а 

при многолетнем персистировании они подвергаются 

гиалинозу и фиброзу, которые обычно начинаются на 

периферии и оканчиваются в центре гранулемы, что 

может приводить к нарушению архитектуры тканей 

[30, 32].

Разработана методика проведения трансбронхи-

альной биопсии лимфатических узлов под контролем 

ультразвуковой фибробронхоскопии, характеризую-

щаяся высокой диагностической значимостью, состав-

ляющей 80–85% [33]. Применение данного метода ди-

агностики позволяет снизить количество осложнений 

процедуры, таких как кровотечения, и повысить каче-

ство получаемого диагностического материала. При 

сочетании метода с проведением полимеразной цеп-

ной реакции (ПЦР) для выявления микобактерий тубер-

кулеза и иных возбудителей специфичность и чувстви-

тельность метода достигают 97 и 91% соответственно.

Как саркоидоз, так и туберкулез легких приводит к 

активации и нарушению иммунного ответа. Существу-

ет возможность выполнения иммуноферментного 

анализа сыворотки крови пациентов с определени-

ем основных компонентов цитокинового спектра для 

проведения дифференциальной диагностики между 

саркоидозом и туберкулезом легких. Так, в раннем 

периоде развития саркоидоза отмечается увеличение 

концентрации интерлейкина 12 (ИЛ-12), тогда как при 

хронизации процесса  — повышение интерферона γ. 

Также существуют данные о различии в концентраци-

ях фактора некроза опухолей-α, ИЛ-8, ИЛ-4 у больных 

с саркоидозом и туберкулезом. Однако при туберку-

лезном процессе также отмечаются нарушения регу-

ляции иммунных механизмов, в частности, снижение 

популяции Т-лимфоцитов и повышение концентрации 

ИЛ-2 в плазме крови. Таким образом, роль цитокино-

вой регуляции в развитии данных заболеваний требу-

ет дальнейшего изучения [4, 12, 16].

Молекулярно-генетические методы диагностики 

в виде ПЦР открыли новые перспективы для прове-

дения дифференциальной диагностики саркоидоза и 

туберкулеза легких [29]. Ранее считалось, что основ-

ным каузальным фактором является микобактерия ту-

беркулеза, тогда как проведение ПЦР-исследований 

у пациентов с саркоидозом не подтвердило данное 

утверждение. В  настоящий момент к потенциальным 

антигенным триггерам в развитии саркоидоза относят 

хламидии, боррелии, пропионобактерии, а также ряд 

вирусов [19, 20].

У 50–75% пациентов с саркоидозом отмечает-

ся повышение уровня ангиотензинпревращающего 

фермента (АПФ), вырабатываемого клетками грану-

лем, что позволяет использовать данный белок в диа-

гностических целях. При этом стоит учитывать, что 

повышением АПФ характеризуются также такие забо-

левания, как псориаз, амилоидоз, тиреотоксикоз, рев-

матоидный артрит и некоторые другие [15, 17].

Бронхиолоальвеолярный лаваж остается важным 

диагностическим инструментом ввиду возможности 
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исследования лаважной жидкости для оценки харак-

тера воспалительных процессов в легочной ткани и 

выявления микобактерий туберкулеза. При наличии 

активного воспалительного процесса ожидается уве-

личение количества лимфоцитов (до 35–40%) и ней-

трофилов, снижение количества макрофагов, которые 

являются важными, но малоспецифичными диагно-

стическими находками у пациента с подозрением на 

саркоидоз. При этом стоит отметить важность измере-

ния соотношения лимфоцитов CD4+ и CD8+, ввиду того 

что если это соотношение превышает 3,5, вероятность 

саркоидоза у пациента может составлять 95% [33, 34].

Не менее важным аспектом в постановке диагноза 

саркоидоза является исключение у пациента туберку-

лезной инфекции. С 1960-х годов вплоть до недавнего 

времени единственным диагностическим инструмен-

том оставалась проба Манту с 2 ТЕ, чувствительность 

и специфичность которой составляют 86 и 31% соот-

ветственно [3, 7]. При наличии положительного ре-

зультата в виде формирования инфильтрата в месте 

внутрикожного введения препарата можно сделать 

вывод о наличии реакции гиперчувствительности за-

медленного типа и, как следствие, наличие в организ-

ме иммунокомпетентных клеток, сенсибилизирован-

ных антигенами M. tuberculosis [19].

В последнее время отечественными специалиста-

ми разработаны более специфичные тесты для выяв-

ления микобактерии туберкулеза. Так, был выявлен 

ряд белков, экспрессирующихся при размножении 

микобактерий, к примеру, ESAT-6 и CFP-10. Отличи-

тельной особенностью данных белков является их 

специфичность для микобактерий туберкулеза и от-

сутствие их экспрессии у непатогенных микобактерий 

и при вакцинировании пациента БЦЖ. Это позволи-

ло синтезировать новый диагностический препарат, 

представляющий собой рекомбинантный белок CFP-

10-ESAT-6 для проведения теста, сходного с пробой 

Манту, без формирования в организме пациента сен-

сибилизации и токсического действия [35].

Диагностический тест с антигеном туберкулез-

ным рекомбинантным (АТР) широко используется в 

дифференциальной диагностике заболеваний легких. 

У  пациентов с верифицированным внелегочным ту-

беркулезом высокой степени активности диагности-

ческая чувствительность теста составила 90%, что со-

ответствует и даже несколько превышает показатели 

для пробы Манту [15, 19]. При необходимости верифи-

кации диагноза у пациентов с неактивным внелегоч-

ным туберкулезом диагностическая значимость теста 

составляла 95%, что существенно превышает показа-

тели пробы Манту с 2 ТЕ, составляющие в данном слу-

чае не более 30%. Подобные результаты отмечались у 

пациентов с туберкулезом легких, у которых диагно-

стическая ценность теста составила 98% [30, 36].

Тест с АТР демонстрирует высокую значимость 

при дифференциальной диагностике туберкулеза 

и внегоспитальной инфекции. Чувствительность и 

специ фичность метода составили 95 и 83% соответ-

ственно, при диагностической значимости положи-

тельного результата 92% и отрицательного  — 88% 

[26, 31].

Белки ESAT-6 и CFP-10 также использовались для 

разработки иммуноферментных методов диагности-

ки туберкулеза легочной и внелегочной локализации. 

В 2005 г. был разрешен к применению квантифероно-

вый тест, где также использовалась специфичность 

данных белков для микобактерии туберкулеза. В ходе 

тестирования в свежей цельной крови пациента, ин-

кубированной со смесью данных белков, методом им-

муноферментного анализа определяется концентра-

ция выделяющегося интерферона-γ [35, 36].

Квантифероновый тест широко используется в 

России и за рубежом как метод, позволяющий прове-

сти выявление туберкулеза различной локализации 

с помощью исследования анализа крови, не прибе-

гая к постановке пробы Манту. Его чувствительность 

составляет 76%, что несколько ниже, чем показатели 

пробы Манту, составляющие в ряде случаев 97%, од-

нако специфичность квантиферонового теста значи-

тельно выше — 64% по сравнению с 30% для пробы 

Манту [13, 21]. При постановке квантиферонового те-

ста пациентам с саркоидозом отрицательные резуль-

таты определяются в 90–95% наблюдений [25].

Еще одним диагностическим тестом, использу-

ющим иммуноферментный анализ и белки ESAT-6, 

CFP-10, является Т-СПОТ. Тест позволяет оценивать 

концентрацию активированных эффекторных Т-кле-

ток, которые высвобождают интерферон-γ в ответ на 

стимуляцию белками, специфическими для микобак-

терии туберкулеза. Данный анализ ввиду малой инва-

зивности и отсутствия токсических рисков и рисков 

сенсибилизации пациента может применяться как 

скрининговая процедура для выявления туберкулез-

ной инфекции у пациентов любого пола, возраста и 

состояния здоровья [23, 27, 36–38].

К достоинствам теста Т-СПОТ можно отнести отсут-

ствие ложноположительных и ложноотрицательных 

результатов, характерных для интерпретации кожных 

проб. Подсчет количества Т-клеток характеризует-

ся большей диагностической значимостью, однако к 

ложноотрицательным результатам по-прежнему мо-

гут приводить нарушения правил сбора, хранения и 

транспортировки образцов крови. Т-СПОТ, так же как 

квантифероновый тест, показал высокую информа-

тивность в диагностике туберкулезной инфекции.

В последнее время разработано множество со-

временных эффективных методик, позволяющих 

 осуществлять дифференциальную диагностику тубер-
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кулеза и саркоидоза органов дыхания. К ним относят-

ся компьютерная томография, различные варианты 

проведения биопсии, квантифероновый тест, Т-СПОТ, 

проба с аллергеном туберкулезным рекомбинант-

ным. Неоспоримыми при этом остаются методы этио-

тропной диагностики с выявлением, верификацией 

возбудителя и оценкой чувствительности к антибак-

териальным препаратам. Однако именно отсутствие 

бактериовыделения при схожей рентгенологической 

картине вызывает трудности при проведении диффе-

ренциальной диагностики между саркоидозом орга-

нов дыхания и туберкулезом легких.

Отсутствие надежных клинических, морфологи-

ческих и рентгенологических критериев различий 

саркоидоза и туберкулеза легких по-прежнему прояв-

ляется в сложностях дифференциальной диагностики 

данных заболеваний. Данные литературы свидетель-

ствуют об отсутствии ярких клинических проявлений 

как на ранних этапах специфического туберкулезного 

процесса, так и на ранних стадиях саркоидоза органов 

дыхания. Классические рентгенологические проявле-

ния саркоидоза  — увеличение лимфатических узлов 

грудной полости, наличие распространенных интер-

стициальных и очаговых изменений различного диа-

метра, которые имеют низкую специфичность. Кроме 

того, при саркоидозе могут встречаться локальные 

затенения, однако такие изменения считаются ати-

пичными. Фиброзные и буллезно-дистрофические из-

менения являются поздними признаками саркоидоза, 

и их специфичность также представляется невысокой 

[38–40].

Морфологическая верификация диагноза, как 

говорилось ранее, является «золотым стандартом» в 

диа гностике диссеминированных поражений легоч-

ной ткани. В то же время согласно рекомендациям ВОЗ 

для подтверждения диагноза туберкулеза недостаточ-

но выявления морфологических признаков специфи-

ческого воспаления, а требуется выделение культуры 

возбудителя с оценкой чувствительности к противо-

туберкулезным препаратам. При этом по последним 

данным ВОЗ (2011) молекулярно-генетические мето-

ды позволяют верифицировать диагноз туберкулеза, 

что происходит только в 58% случаев.

Среди обязательных методов обследования паци-

ентов с диссеминированными процессами в течение 

многих лет прочное место занимала проба Манту с 

2 ТЕ, что объясняется ее дешевизной, относительной 

простотой и широким распространением. Однако в 

настоящее время доказали свою высокую информа-

тивность новые методы иммунологической диагно-

стики (диаскинтест, квантифероновый тест и Т-СПОТ), 

которые имеют схожую с морфологическим методом 

диагностики (89–92% против 86%) диагностическую 

значимость и могут существенно повысить эффектив-

ность диагностического алгоритма до 90%. Однако 

возможность получения положительных результатов 

в определенном проценте случаев у больных сарко-

идозом требует дальнейшего изучения и рассмотре-

ния гипотезы о значении микобактерий туберкулеза в 

развитии саркоидоза, в том числе в качестве триггер-

ного фактора.

Таким образом, проведение дифференциальной 

диагностики саркоидоза и туберкулеза органов дыха-

ния, несмотря на широкое внедрение в клиническую 

практику современных методов исследования, до 

настоящего времени представляет трудности. Необ-

ходимость проведения всего спектра исследований с 

целью исключения туберкулезной инфекции, а в даль-

нейшем подтверждения саркоидоза по-прежнему 

требует применения хирургических и инвазивных ме-

тодов для получения морфологической верификации 

диагноза, который не является однозначным и остав-

ляет вопросы для дальнейшего изучения. Саркоидоз 

остается одним из загадочных заболеваний с различ-

ными проявлениями и неизвестной этиологией, тре-

бующим дальнейшего изучения.
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Резюме

На большом клиническом материале проведена срав-

нительная оценка эффективности использования в 

лабораторной практике различных методов выявле-

ния микобактерий. Охарактеризованы достоинства 

и ограничения для традиционных и современных 

ускоренных микробиологических и молекулярно- 

генетических методов диагностики туберкулеза. Со-

поставлены результаты исследований, выполненных 

различными методами, и показано, что в настоящее 

время для повышения эффективности диагностики 

туберкулеза существует необходимость в параллель-

ном использовании одновременно комплекса микро-

биологических и молекулярно-генетических методов.

Ключевые слова: туберкулез, микробиологическая 

диагностика туберкулеза, молекулярно-генетические 

методы исследования, эффективность выявления 

микобактерий

Summary

Much clinical material was used to evaluate the efficien-

cy of using different studies methods for detection of 

Mycobacterium in laboratory practice. Advantages and 

restrictions of traditional and modern accelerated micro-

biological and molecular-genetic methods for tubercu-

losis diagnosis were characterized. The results of studies 

performed by different methods were compared and it 

was shown that a set of microbiological and molecular- 

genetic methods should be concurrently employed to 

enhance the efficiency of tuberculosis diagnosis.

Keywords: tuberculosis, microbiological tuberculosis 

diagnosis, molecular-genetic studies, efficiency of Myco-

bacterium detection

Введение

Внедрение в клиническую практику стандартной 

модели лабораторного обследования, разработан-

ной с учетом всех необходимых требований, позво-

лит исключить излишнее дублирование анализов в 

лабораториях и выполнение нецелесообразных ис-

следований, не дающих дополнительной информации 

лечащему врачу, что существенно сократит производ-

ственную нагрузку на лаборатории и тем самым по-

зволит улучшить качество их работы.

К сожалению, в настоящее время ни одна из 

технологий, применяемых в микробиологиче-

ской диагностике туберкулеза (микроскопические, 
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 бактерио логические и молекулярно-генетические 

методы исследования), не позволяет дать полную 

характеристику возбудителя, поэтому возникает не-

обходимость дублирования исследований разными 

методами. Наиболее дорогостоящим является дубли-

рование исследований на уровне выявления возбуди-

теля в диагностическом материале.

Согласно приказу Минздрава от 29.12.14 № 951 в 

медицинских организациях фтизиатрического про-

филя при постановке диагноза «туберкулез» обяза-

тельными методами исследования являются люми-

несцентная микроскопия, молекулярно-генетическое 

на наличие маркеров ДНК микобактерий туберкулеза 

(МБТ), культуральное — на жидкой и плотной пита-

тельных средах [1].

В соответствии с последними международными 

рекомендациями для диагностики пациентов с по-

дозрением на туберкулез предпочтение должно от-

даваться молекулярным диагностическим тестам и 

посевам на жидких средах [2]. Всемирная организа-

ция здравоохранения (ВОЗ) рекомендует при прове-

дении первичной диагностики туберкулеза заменять 

традиционное исследование микроскопии мазка 

быстрыми молекулярными тестами. Последующее 

микроскопическое исследование мазка мокроты, вы-

полняемое исключительно с целью оценки бактери-

альной нагрузки и степени контагиозности пациента, 

рекомендуется проводить только при получении по-

ложительного результата быстрого молекулярного 

теста.

Цель исследования

Провести сравнительную оценку эффективности 

и анализ целесообразности применения различных 

методов исследований для выявления МБТ. Рассмот-

реть возможность отказаться от использования клас-

сических методов микробиологической диагностики 

туберкулеза, заменив их быстрыми молекулярными 

тестами, введенными в стандартный алгоритм лабо-

раторных исследований.

Материалы и методы исследования

Выявление микобактерий из различных видов 

диагностического материала, полученного от паци-

ентов, обследуемых с целью диагностики и контроля 

химиотерапии туберкулеза, проводили с использо-

ванием следующих методов: люминесцентной ми-

кроскопии; культурального на жидкой питательной 

среде (модифицированная среда Middlebrook 7Н9) в 

автоматизированной системе BACTEC MGIT 960; поли-

меразной цепной реакции в режиме реального вре-

мени (ПЦР-РВ) («Синтол», Россия); GeneXpert MTB/RIF 

(Cepheid, США).

Первичную идентификацию культуры проводили с 

использованием ID-теста TB Ag MPT64 Rapid (Standard 

Diagnostics, Корея) и микроскопией препаратов с 

окраской по Цилю–Нильсену. Видовую идентифика-

цию микобактерий осуществляли с использованием 

молекулярного метода, основанного на множествен-

ной обратной гибридизации с ДНК-зондами GenoType 

CM/AS (Hain Lifescience, Германия).

Результаты и их обсуждение

Проведено сравнительное исследование пока-

зателей эффективности (доли исследований с поло-

жительными результатами среди всех исследований 

данного вида) различных методов выявления МБТ. 

Исследование проводили на разных видах диагности-

ческих материалов, выделенных от больных туберку-

лезом или другими заболеваниями органов дыхания, 

находящихся на лечении в клинике ЦНИИТ.

Первоначально в исследование были включены 

2642 больных, которым назначалось микробиоло-

гическое исследование для выявления возбудителя 

туберкулеза из одного образца диагностического 

материала разными методами одновременно. Таким 

образом, каждый из испытуемых образцов исследо-

вали комплексно тремя методами: люминесцентная 

микроскопия, посев на жидкую среду с последующим 

культивированием в анализаторе BACTEC MGIT 960 и 

ПЦР-РВ. Результаты проведенных исследований пред-

ставлены в табл. 1.

Таблица 1

Сравнительная эффективность выявления 

микобактерий из одного образца диагностического 

материала различными методами исследования

Число 
обследованных 

больных

Число больных с положительными 
результатами выявления микобактерий 

различными методами

люминесцентная 
микроскопия

BACTEC MGIT 
960 ПЦР-РВ

абс. % абс. % абс. % абс. %

2642 100 722 27,3 869 32,9 1404 53,1

Из полученных данных (табл. 1) следует, что наи-

более высокая эффективность выявления МБТ (53,1%) 

наблюдалась для метода ПЦР-РВ (разница с другими 

методами достоверна, р<0,05).

Следует заметить, что в приведенный анализ, 

кроме больных с верифицированным диагнозом «ту-

беркулез», вошли пациенты с дифференциальными 

диагнозами и больные с неспецифическими заболе-

ваниями легких, что автоматически увеличило коли-

чество отрицательных результатов для всех методов. 
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Кроме того, в исследование были включены пациенты, 

обследуемые как с целью диагностики, так и контроля 

химиотерапии туберкулеза, что также объясняет отно-

сительно невысокие показатели выявления микобак-

терий в целом и не слишком большое преимущество в 

положительных результатах, полученных культураль-

ным методом, по сравнению с методом микроскопии.

Тем не менее проведенное исследование позво-

лило сделать однозначный вывод о том, что использо-

вание молекулярно-генетического метода дает воз  -

можность получить достоверно более высокий про-

цент положительных результатов в сравнении с тра-

диционными микробиологическими методами. Кроме 

того, важным достоинством метода ПЦР-РВ является 

также быстрота получения результатов.

Однако, несмотря на преимущества, молекулярно- 

генетические методы, как уже указывалось выше, ис-

пользуют в лабораторной практике для выявления 

МБТ в тандеме с микроскопическим и культуральным 

методами исследования, что регламентировано нор-

мативными документами [1, 3]. Вместе с тем сверх-

нормативная нагрузка негативно сказывается на эф-

фективности и качестве работы лаборатории, в связи 

с чем необходима оптимизация схемы микробио-

логического обследования пациентов с целью диа-

гностики и последующего контроля химиотерапии 

туберкулеза для снижения количества выполняемых 

анализов.

В этой связи мы провели анализ лабораторных 

данных, полученных в отделе микробиологии ЦНИИТ, 

с целью оценить необходимость дублирования иссле-

дований по выявлению микобактерий разными мето-

дами диагностики, выполняемыми из одного образца 

диагностического материала.

Для данного анализа были отобраны 2692 образ-

ца мокроты, выделенных от больных туберкулезом и 

поступивших в лабораторию из лечебных подразде-

лений ЦНИИТ. Из каждой порции мокроты выполняли 

одновременно посев на жидкую среду для культиви-

рования в автоматизированной системе ВАСТЕС MGIT 

960, а также исследование на наличие ДНК МБТ мето-

дом ПЦР-РВ. Указанный молекулярно-генетический 

метод, использующий отечественные тест-системы, 

широко применяется в РФ и хорошо себя зарекомен-

довал.

В ходе проводимого исследования для 118 об-

разцов из 2692 (4,4% случаев, что не превышало до-

пустимой нормы) не удалось получить каких-либо 

достоверных результатов исследования методом по-

сева ввиду контаминации этих посевов посторонней 

микрофлорой. В то же время для указанных 118 образ-

цов положительные результаты методом ПЦР-РВ были 

получены в 46 случаях (39%), а отрицательные  — 

в 72 случаях (61%).

Таким образом, метод ПЦР-РВ дал возможность 

выявить наличие ДНК МБТ и в дальнейшем протести-

ровать лекарственную устойчивость молекулярным 

методом в образцах, для которых были получены не-

интерпретируемые результаты методом ВАСТЕС MGIT 

960. Количество таких случаев составило 1,7% общего 

числа взятых в настоящее исследование образцов.

Далее было установлено, что из 2692 исследован-

ных образцов 35 дали положительные результаты 

методом ВАСТЕС MGIT 960 при отрицательных ре-

зультатах, полученных методом ПЦР-РВ, а в ходе даль-

нейших исследований было выявлено наличие в этих 

35 образцах нетуберкулезных микобактерий.

Таким образом, общее число случаев, при кото-

рых метод ПЦР-РВ показал отсутствие в материале 

ДНК МБТ, а использование метода ВАСТЕС MGIT 960 

позволило получить и в дальнейшем идентифици-

ровать культуру, определив ее видовую принадлеж-

ность к нетуберкулезным микобактериям, составило 

1,3%. Отметим, что информация о наличии у больного 

нетуберкулезных микобактерий чрезвычайно важна 

для клиницистов при постановке правильного диа-

гноза и назначении схемы лечения.

Для оставшихся 2539 образцов мокроты было 

проведено сравнение показателей удельного веса 

возможных сочетаний положительных и отрицатель-

ных результатов наличия МБТ, полученных обоими 

методами. Данные сравнительного изучения резуль-

тативности методов ВАСТЕС MGIT 960 и ПЦР-РВ пред-

ставлены в табл. 2.

Таблица 2

Сопоставление положительных и отрицательных 

результатов выявления МБТ из образцов мокроты, 

выделенных от больных туберкулезом, при 

использовании методов ВАСТЕС MGIT 960 и ПЦР-РВ

Результаты ПЦР-РВ+ ПЦР-РВ– Всего

ВАСТЕС+ 854 (33,7%) 95 (3,7%) 949 (37,4%)

ВАСТЕС– 379 (14,9%) 1211 (47,7%) 1590 (62,6%)

Всего 1233 (48,6%) 1306 (51,4%) 2539 (100%)

Из приведенных в табл. 2 данных следует, что в 

2539 образцах положительные результаты выявления 

МБТ методом посева на жидкие среды в автоматизи-

рованной системе ВАСТЕС MGIT 960 были получены 

для 949 образцов (37,4%), а положительные резуль-

таты обнаружения ДНК МБТ методом ПЦР-РВ  — для 

1233 образцов (48,6%).

При этом были обнаружены расхождения в ре-

зультатах, полученных разными методами из одно-

го образца. Количество случаев с положительным 

результатом ПЦР-РВ при отрицательном результате 
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 посева на ВАСТЕС MGIT 960 составило 379 (14,9%), в то 

время как отрицательный результат ПЦР-РВ при поло-

жительном результате посева на ВАСТЕС MGIT 960 на-

блюдался в 95 случаях (3,7%).

Отметим, что в данном эксперименте расчетное 

значение чувствительности метода ПЦР-РВ по отно-

шению к методу ВАСТЕС MGIT 960, являющемуся «зо-

лотым стандартом» диагностики для выявления МБТ, 

составило 90%.

Далее мы оценили чувствительность (по отноше-

нию к методу ВАСТЕС MGIT 960) еще одного ускорен-

ного метода молекулярно-генетической диагностики, 

а именно: картриджной технологии, выполняемой с 

помощью набора реагентов Xpert MTB/RIF на анали-

заторе GeneXpert. Указанный метод одобрен и реко-

мендован к использованию Всемирной организацией 

здравоохранения (ВОЗ), как обладающий хорошими 

диагностическими характеристиками и позволяющий 

получать своевременные и достоверные данные для 

клинического и эпидемиологического использования.

Результаты проведенного в ЦНИИТ сравнительно-

го исследования методов Xpert MTB/RIF и ВАСТЕС MGIT 

960 представлены в табл. 3. Анализ результатов по-

зволяет сделать вывод о том, что при использовании 

метода Xpert MTB/RIF также имели место расхождения 

в результатах с методом ВАСТЕС MGIT 960 (табл. 3). 

В данном опыте чувствительность метода Xpert MTB/

RIF относительно метода ВАСТЕС MGIT 960 составила 

91,7%, что согласуется с данными литературы [2, 4].

Таблица 3

Сопоставление положительных и отрицательных 

результатов обнаружения МБТ методами ВАСТЕС 

MGIT 960 и GeneXpert MTB/RIF

Результаты Xpert MTB/RIF+ Xpert MTB/RIF– Всего

ВАСТЕС + 66 (34,4%) 6 (3,1%) 72 (37,5%)

ВАСТЕС– 19 (9,9%) 101 (52,6%) 120 (62,5%)

Всего 85 (44,3%) 107 (55,7%) 192 (100%)

Кроме того, представлялось интересным прове-

сти сравнение между собой двух различных молеку-

лярно-генетических методов исследования (метода 

ПЦР-РВ и метода GeneXpert MTB/RIF) и оценить сте-

пень расхождения получаемых с их помощью резуль-

татов по обнаружению в диагностическом материале 

ДНК МБТ.

Результаты данного исследования представле-

ны в табл. 4. Анализ полученных данных показал, что 

изучаемые молекулярно-генетические методы не по-

зволили получить 100% совпадения результатов об-

наружения ДНК МБТ. Вместе с тем было отмечено, что 

метод ПЦР-РВ обладает несколько более высокой чув-

ствительностью по сравнению с методом GeneXpert 

MTB/RIF (табл. 4).

Таблица 4

Сопоставление показателей выявления ДНК МБТ 

различными молекулярно-генетическими методами 

исследования

Результаты Xpert MTB/RIF+ Xpert MTB/RIF– Всего

ПЦР-РВ+ 127 (34,6%) 23 (6,3%) 150 (40,9%)

ПЦР-РВ– 6 (1,6%) 211 (57,5%) 217 (59,1%)

Всего 133 (36,2%) 234 (63,8%) 367 (100%)

Сопоставление и анализ результатов использо-

вания культурального и молекулярно-генетических 

методов позволяют сделать вывод о том, что эти мето-

ды являются взаимодополняющими, и для получения 

максимально достоверных и информативных резуль-

татов наличия микобактерий в диагностическом мате-

риале необходимо использовать различные методы 

исследования в комплексе. Ускоренные молекулярно- 

генетические методы, обязательные к применению, как 

обеспечивающие высокую эффективность и быстроту 

получения результатов, должны быть, тем не менее, па-

раллельно продублированы классическими микробио-

логическими методами диагностики туберкулеза.

Известно, что метод посева на жидкие среды с ис-

пользованием автоматического микробиологическо-

го анализатора ВАСТЕС MGIT 960 не только обладает 

высокой диагностической чувствительностью, но и 

позволяет получить культуру, которую в дальнейшем 

подвергают идентификации, что дает возможность 

выявлять наличие в образце как МБТ, так и нетуберку-

лезных микобактерий.

Следует отметить, что преимуществом культу-

рального метода с применением автоматизирован-

ной системы является высокая эффективность стан-

дартизованных на уровне сертифицированных по 

ISO  9001 производств реагентов и сред, а также ис-

пользование заданных протоколов исследований. 

В то же время основное преимущество молекулярно- 

генетических методов выделения ДНК МБТ и опре-

деления мутаций, ассоциированных с лекарственной 

устойчивостью, состоит в том, что эти методы являют-

ся быстрыми, позволяя получить результаты в очень 

короткий временной период. Минимизация ручного 

труда, имеющая место при использовании как автома-

тизированных бактериологических анализаторов, так 

и современных молекулярно-генетических методов, 

снижает вероятность ошибок оператора при выпол-

нении исследований указанными методами.

Таким образом, проведенный нами анализ лабора-

торных данных выявил значительные и  неоспоримые 
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преимущества современных диагностических мето-

дов (бактериологический автоматизированный метод 

с применением жидких питательных сред и анализа-

тора ВАСТЕС MGIT 960, молекулярно-генетический ме-

тод ПЦР-РВ) по сравнению с традиционным методом 

микроскопии. Однако метод микроскопии, облада-

ющий относительно невысокой чувствительностью, 

также продолжает сохранять свою актуальность, так 

как позволяет быстро и с минимальными финансовы-

ми затратами выявлять наиболее эпидемически зна-

чимых больных туберкулезом с массивным бактерио-

выделением.

Необходимость дублирования молекулярно-гене-

тических исследований методом микроскопии связана 

с тем, что, хотя методы микроскопии и являются, как 

известно, наименее чувствительными, однако отече-

ственная законодательная база, определяющая клас-

сификацию пациентов и наличие бактериовыделения, 

основывается именно на результатах этого исследо-

вания. Несмотря на то, что молекулярно-генетические 

методы имеют значительно более высокую чувстви-

тельность, чем метод микроскопии, по их результатам 

клиницисты не могут судить о заразности больного и 

обосновывать диагноз, который ставится на основа-

нии комплекса исследований. От того каким именно 

методом выявлены МБТ, зависит и диагноз, и лечение, 

и  контроль лечения. Для эпидемиологов и врачей 

очень важно знать, насколько больной туберкулезом 

опасен для окружающих, и такое понятие, как бакте-

риовыделение, выявленное микроскопически и/или 

посевом, определяется соответствующими методами.

Кроме того, метод микроскопии может помочь 

заподозрить наличие у пациента нетуберкулезных 

микобактерий в тех случаях, когда молекулярно- 

генетический метод показал отсутствие в образце 

ДНК МБТ, а в мазке были выявлены кислотоустойчи-

вые микобактерии (КУМ).

В связи с вышеизложенным, на наш взгляд, не 

рекомендуется исключать микроскопическое иссле-

дование на наличие КУМ из схемы обследования, про-

водимого в специализированных противотуберку-

лезных учреждениях с целью диагностики и контроля 

химиотерапии туберкулеза.

Что касается первичного обследования лиц с по-

дозрением на туберкулез по месту жительства, то в 

настоящее время во всех клинико-диагностических 

лабораториях (КДЛ) учреждений первичной медико- 

санитарной помощи (ПМСП) для выявления КУМ ис-

пользуется метод микроскопии по Цилю–Нильсену. 

В соответствии с рекомендациями ВОЗ он может быть 

заменен на современный молекулярно-генетический 

метод Xpert MTB/RIF, к существенным достоинствам 

которого можно отнести простоту проведения иссле-

дования и отсутствие строгих требований к зониро-

ванию рабочих помещений, в связи с чем этот метод 

(в отличие от метода ПЦР-РВ) не требует развертыва-

ния полноценной ПЦР-лаборатории и может исполь-

зоваться не только в специализированных лаборато-

риях противотуберкулезных учреждений, но и в КДЛ 

учреждений ПМСП.

Однако следует иметь в виду, что расходные ма-

териалы для метода Xpert MTB/RIF являются дорого-

стоящими, а кроме того, использование в КДЛ толь-

ко лишь данного метода не позволит заподозрить у 

пациента наличия нетуберкулезных микобактерий и, 

соответственно, такого заболевания, как микобакте-

риоз. В  настоящее время приказ МЗ РФ регламенти-

рует, что в непрофильных медицинских организациях 

обязательным диагностическим исследованием при 

подозрении на туберкулез является микроскопиче-

ское исследование трех проб мокроты на наличие 

КУМ методами Циля–Нильсена или люминесцентным, 

а при получении отрицательного результата микро-

скопического исследования мокроты проводится 

молекулярно-генетическое исследование на наличие 

маркеров ДНК МБТ [1].

Заключение

Суммируя результаты проведенных исследова-

ний, отметим, что сочетанное использование в алго-

ритмах и схемах обследования комплекса различных 

диагностических методов, неизбежно дублирующих 

друг друга, является в настоящее время вынужденной 

необходимостью, позволяющей получить максималь-

но точные, достоверные и всеобъемлющие результа-

ты, характеризующие возбудитель туберкулеза.

«Золотым стандартом», обеспечивающим высо-

кую диагностическую чувствительность выявления 

микобактерий, является метод посева на жидкие сре-

ды с последующим культивированием в автоматизи-

рованной системе ВАСТЕС MGIT 960.

Вместе с тем преимуществами молекулярно-гене-

тических методов выявления ДНК МБТ являются высо-

кая эффективность и быстрота получения результатов. 

Положительный результат молекулярно-генетиче-

ских исследований при наличии минимальных при-

знаков активности туберкулезного процесса позво-

ляет, значительно сокращая время диагностического 

процесса, быстро приступить к лечению активного 

туберкулеза, имея при этом определенные данные и о 

лекарственной устойчивости МБТ.

В то же время положительный результат микро-

скопического исследования позволяет судить о на-

личии бактериовыделения и характеризует степень 

инфекционности пациента, а при отрицательном ре-

зультате молекулярного теста позволяет предполо-

жить присутствие нетуберкулезных микобактерий.
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Таким образом, сопоставляя и анализируя ре-

зультаты исследований, выполненных различными 

методами, можно сделать заключение о том, что в 

настоящее время для повышения эффективности диа-

гностики туберкулеза необходимо параллельное ис-

пользование одновременно комплекса микробиоло-

гических и молекулярно-генетических методов.
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Differential diagnosis of pneumonic infiltrates in patients 
with chronic obstructive pulmonary diseases
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Резюме

Больные с хронической обструктивной болезнью 

легких (ХОБЛ) подвергаются большему риску воз-

никновения пневмонии и других инфекций респира-

торного характера, чем в среднем по популяции, при 

этом они характеризуются тяжелым течением и раз-

витием дыхательной недостаточности. Дифференци-

альная диагностика пневмонических инфильтратов 

сложна, так как они могут иметь разную этиологию. 

Цель работы: оценить возможности лучевых методов 

в дифференциальной диагностике пневмонических 

инфильтратов у больных с ХОБЛ. Проанализированы 

результаты комплексного клинико-рентгенорадио-

логического исследования пациентов с преимуще-

ственно эмфизематозным типом ХОБЛ: 55 пациен-

тов, группа В, степень GOLD II и 78 больных с ХОБЛ, 

группа D, степень GOLD III и IV (GOLD, 2017 г.) в ста-

дии обострения. У  всех больных при выполнении 

компьютерно-томографического исследования были 

выявлены пневмонические инфильтраты разной 

протяженности и рентгенологические признаки по-

вышения воздушности легочной ткани, характерные 

для различных форм эмфизематозной перестройки. 

Кроме этого, у 46  пациентов (34,6%) определялись 

дисковидные ателектазы, у 23 пациентов (17,3%)  — 

свободная жидкость в плевральной полости, у 16 

(12%) — тромбоэмболия ветвей легочной артерии и 

у 7 (5,3%) — высокое стояние купола диафрагмы. При 

дифференциальной диагностике инфильтративных 

изменений у больных с пневмонией следует учиты-

вать плотностные характеристики инфильтрата при 

контрастном усилении, локализацию, особенности 

кровообращения (гипер- и гипоперфузия). Выполне-

ние ангиографического исследования способство-

вало выявлению тромботических масс в просветах 

легочных артерий крупного и среднего калибра, 

выявляло косвенные признаки ТЭЛА мелких ветвей, 

способствовало выявлению неопластических про-

цессов, а также воспалительных изменений в легоч-

ной ткани, определению распространенности про-

цессов и выявлению факторов, влиявших на прогноз 

заболевания. При неоднозначной трактовке диско-

видных ателектазов, аваскулярных участков и зон 

пневмонической инфильтрации легочной ткани при 

МСКТ необходимо выполнение ОФЭКТ или совме-

щенного ОФЭКТ-КТ исследования.

Ключевые слова: пневмония, инфаркт-пневмония, 

МСКТ-ангиография, ОФЭКТ, ХОБЛ

Summary

Patients with COPD are at greater risk of pneumonia 

and many other respiratory infections than healthy 
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 population, and pneumonias are characterized by severe 

course and development of respiratory failure. Differen-

tial diagnosis of pneumonic infiltrates is complicated, be-

cause of etiology. Purpose: to evaluate the possibilities of 

radiologic methods in the differential diagnosis of pneu-

monic infiltrates in patients with COPD. Тhe results of a 

comprehensive clinical and radiologic examination of pa-

tients with predominantly emphysematous type of COPD 

were analyzed during exacerbation: 55 patients, group B, 

GOLD II and 78 patients with COPD, group D, GOLD III and 

IV (GOLD, 2017). CT-examination in all patients we foun-

ded out regions of consolidation of different sizes and 

x-ray signs of increased pneumatization of the pulmonary 

tissue, because of emphysema. In addition, in 92 patients 

(69.2%) we detected discoid atelectasis, free fluid in the 

pleural cavity was revealed in 23 patients (17.3%), exten-

sion of the pulmonary artery in 16 patients (12%) and 

high standing dome of the diaphragm was founded out 

in 7 patients (5.3 percent). Conclusions: the differential 

radialogic diagnosis of infiltrative changes in pneumonia 

should include assessment of the density of inflammato-

ry infiltration, its location, features of blood circulation 

( hyper- and hypoperfusion). The angiographic study 

helped to identify thrombotic masses in the lumen of 

pulmonary arteries of large and medium caliber, revealed 

indirect signs of pulmonary embolism of small branches, 

helped to identify neoplastic processes, as well as inflam-

matory changes in the pulmonary tissue, and to deter-

mine factors influencing the prognosis of the disease. In 

case of ambiguous interpretation of disc-shaped atelec-

tasis, avascular areas and areas of pneumonic infiltration 

of pulmonary tissue in MSCT, it is necessary to perform 

SPECT or combined SPECT-CT studies.

Keywords: pneumonia, infarction–pneumonia, 

CT-angio graphy, SPECT, COPD

Введение

Пневмония остается одним из основных факто-

ров, влияющих на прогноз жизни и трудоспособно-

сти больного с хронической обструктивной болезнью 

легких (ХОБЛ), так как оба эти заболевания взаимо-

действуют по принципу «замкнутого круга», где одно 

влияет на другое, что способствует более тяжелому 

характеру симптомов у пациента, увеличению риска 

появления опасных для здоровья и жизни осложне-

ний. ХОБЛ и пневмония являются частыми и распро-

страненными факторами риска дыхательной недоста-

точности, а когда они находятся в совокупности — это 

гораздо серьезней. У больных с ХОБЛ с увеличением 

тяжести течения заболевания и возраста пациента и, 

особенно, при нарастании гипоксемии достоверно 

увеличивается смертность [1–6].

Диагностика и ведение больных с ХОБЛ и пнев-

монией в подавляющем большинстве случаев про-

должает оставаться уделом врача-терапевта. Между 

тем в более поздней стадии ХОБЛ сложно диффе-

ренцировать обострение этого заболевания от 

пневмонии, так как симптоматика достаточно сход-

на: кашель, одышка, выделение мокроты, хрипы, за-

труднение дыхания. При пневмонии чаще возникают 

озноб и дрожь, появляются боли в области грудной 

клетки во время кашля или дыхания, изменяется цвет 

мокроты, которая может быть зеленой, коричневой, 

ржавой или с примесью крови. Кроме этого, у боль-

ного может быть высокая температура, появляется 

невозможность говорить при нехватке воздуха и не 

возникает облегчение после приема лекарственных 

средств при ХОБЛ.

Назначение и последующее выполнение рентге-

нологического исследования органов грудной по-

лости необходимо для своевременного выявления 

воспаления легких и лечения этого грозного забо-

левания. Однако анализ качества ведения больных 

свидетельствует о недостаточном использовании 

данного метода исследования перед назначением 

антибактериальной терапии, так как перед началом 

лечения больного оно проводится лишь у 20% боль-

ных [7]. При этом лучевая диагностика пневмонии 

необходима для своевременного выявления вос-

паления легких и лечения этого грозного заболева-

ния. Рентгенологический метод является ведущим в 

диагностике пневмонии, однако интерстициальные 

и мелкоочаговые изменения не всегда выявляются 

на обычных рентгенограммах. Ошибки в диагности-

ке пневмоний достигают 30%, диагноз пневмонии в 

первые три дня ставится в 35% случаев, а у наблю-

давшихся в поликлинике больных с ХОБЛ пневмония 

не была распознана в 82,1% случаев, причем среди 

субъективных причин гипо- и гипердиагностики 

пневмоний 25% приходилось на неправильную трак-

товку данных рентгенологического исследования 

легких [8]. Основными дифференциально-диагности-

ческими проблемами в трактовке выявляемых пнев-

монических инфильтратов у больных с ХОБЛ явля-

ются тромбоэмболия легочной артерии с развитием 

инфаркт-пневмонии, опухоли легких, туберкулез и 

пневмониты неинфекционной природы. Особую на-

стороженность вызывает присоединение к тяжелой 

хронической обструктивной болезни легких тромбо-

эмболии легочной артерии, инфаркт-пневмонии, что 

существенно ухудшает прогноз течения заболевания 



33

Фтизиатрия, пульмонология

МЕДИЦИНСКИЙ АЛЬЯНС № 3, 2018

и требует своевременной диагностики лучевыми 

методами исследования [9]. Диагностика тромбоэм-

болии легочной артерии у больных хронической об-

структивной болезнью легких тяжелого течения зна-

чительно затруднена уже имеющимися изменениями 

в легочной ткани, уменьшением протяженности ка-

пиллярного русла и его ремоделированием.

Компьютерная томография имеет несомненные 

преимущества перед обычной рентгенографией, 

особенно при выполнении с применением высо-

коразрешающей и ангиографической методик, по-

зволяя выявлять участки легочной ткани с незна-

чительным снижением пневматизации очагового, 

узелкового и инфильтративного характера, а также 

выявлять нарушения в сосудистом русле легких. Кро-

ме этого, компьютерная томография позволяет оце-

нивать состояние легочной ткани, перекрываемой 

значительным плевральным выпотом и массивны-

ми плевральными наслоениями, лучше выявляются 

участки буллезной эмфиземы [7]. Поскольку одним 

из диагностических критериев пневмонии является 

наличие легочной инфильтрации, выявляемой с по-

мощью лучевой диагностики, то данный метод иссле-

дования больного приобретает чрезвычайно важ-

ную роль. Однако в настоящее время возник разрыв 

между достижениями науки, стремительным разви-

тием диагностических технологий и использованием 

научных знаний и технологических возможностей в 

клинической практике.

Цель работы

Оценить возможности лучевых методов в диффе-

ренциальной диагностике пневмонических инфиль-

тратов у больных с ХОБЛ.

Материалы и методы исследования

Проанализированы результаты комплексного 

клинико-рентгенорадиологического исследования 

55  пациентов с преимущественно эмфизематозным 

типом ХОБЛ, группа В, степень GOLD II (среднетя-

желого течения), средний возраст 56,3±4,2 года; и 

78 больных с ХОБЛ преимущественно эмфизематоз-

ного типа, группа D, степень GOLD III и IV (тяжелого 

и крайне тяжелого течения) (GOLD, 2017  г.). Cреди 

обследованных больных с ХОБЛ преобладали муж-

чины (90,6%). Комплексное лучевое исследование 

включало стандартное рентгенологическое иссле-

дование органов грудной полости, мультиспираль-

ную компьютерную томографию (МСКТ) с приме-

нением высокоразрешающей и ангиографической 

методик, однофотонную эмиссионную компьютер-

ную томографию (ОФЭКТ), а  также гибридную тех-

нологию — совмещение  ОФЭКТ и КТ. Оценивались  

показатели вентиляционной функции легких, ЭхоКГ 

сердца, систолического давления в легочной арте-

рии и результаты лабораторного теста  — D-димер 

(маркера активации гемокоагуляционных способно-

стей крови). Учитывали показатели провоспалитель-

ных цитокинов (ИЛ-17, МСР-1) и молекулы адгезии 

sVCAM-1.

Статистическую обработку исследования прово-

дили с использованием методов параметрической и 

непараметрической статистики. Характеристики об-

следованных групп были проанализированы мето-

дами относительной статистики и представлены как 

выборочное среднее (М), стандартное отклонение 

(m). Для сравнения частот выявляемых непараметри-

ческих изменений применялся критерий χ2 Пирсо-

на, также использовался двусторонний точный тест 

Фишера. Результаты считались достоверными при 

p<0,05.

Все обследованные пациенты поступали первич-

но в клиники университета в момент обострения ос-

новного заболевания с жалобами на одышку, кашель, 

снижение толерантности к физической нагрузке, 

лихорадку разной степени выраженности. Лучевые 

методы диагностики применялись строго по показа-

ниям и по назначению лечащего врача; также боль-

ными или их законными представителями подписы-

валось информированное согласие на проведение 

исследования.

Среди всех обследованных больных выполнение 

компьютерно-томографической ангиографии было 

невозможно у 27 пациентов, при этом указания на ал-

лергические реакции в анамнезе имелись в 12 случаях 

(44,4%), почечная недостаточность II  стадии диагно-

стирована у 10 (37%) больных, отказ пациента или его 

законного представителя от исследования имел место 

у 5 человек (18,6%).

В клинической картине обследованных пациен-

тов превалировали кашель (100 %), сухой или с мо-

кротой, и одышка (100%), однако эти симптомы ха-

рактерны для хронической обструктивной болезни 

легких и не являются специфичными. Наличие кро-

ви в мокроте отмечали 36 больных (27,1%). Болевой 

синдром определялся у 70 обследованных (52,6%), 

при этом большинство пациентов жаловались на да-

вящие боли за грудиной, не связанные с актом дыха-

ния. Гипертермия отмечалась у 109 (81,9%) больных. 

Положительный тест на D-димер выявлен у 94 боль-

ных (70,7% обследованных). Признаки нагрузки на 

правые камеры сердца выявлены у 82 (61,6%) обсле-

дованных.

Неспецифичность полученных при клиническом 

исследовании результатов требовала применения 

методов лучевой диагностики для верификации диа-

гноза.
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Результаты и их обсуждение

У всех больных при выполнении рентгенологиче-

ского исследования в двух проекциях были выявлены 

пневмонические инфильтраты разной протяженности 

и рентгенологические признаки повышения воздуш-

ности легочной ткани, характерные для различных 

форм эмфизематозной перестройки. Кроме этого, 

у  92  больных (69,2%) выявлялись области обеднения 

легочного рисунка, у 46 пациентов (34,6%) дисковид-

ные ателектазы, свободная жидкость в плевральной 

полости у 23 пациентов (17,3%), расширение и обрыв 

тени легочной артерии у 16 пациентов (12%) и высо-

кое стояние купола диафрагмы у 7 пациентов (5,3%).

Рис. 1. Коморбидные заболевания легких, выявленные у больных хронической обструктивной болезнью легких тяжелого течения: а — 
центральное образование бронха нижней доли правого легкого; б — периферическое образование нижней доли правого легкого 

у больного; в — неоднородная за счет воздушных бронхограмм пневмоническая инфильтрация с нечеткими конурами, слабой 
 интенсивности в нижней доле правого легкого; г — рентгенологический синдром «дерева в почках» с участками перибронхиальной 

инфильтрации в средней доле правого легкого, являющийся проявлением текущего бронхиолита

а б

в г
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Дифференциальная диагностика инфильтратив-

ных изменений в легочной ткани была затруднена 

за счет эмфизематозной перестройки, булл, брон-

хоэктазов, что позволило предположить наличие 

инфаркт-пневмоний по результатам компьютерной 

томографии без ангиографической методики у 21 па-

циента (15,7%). Также при нативном исследовании 

паренхимы легких были выявлены признаки комор-

бидных заболеваний: округлые образования с не-

четкими, неровными контурами, неоднородные по 

плотностным показателям — признаки перифериче-

ских новообразований — определялись у 14 обсле-

дованных (10,5%). Новообразования крупных брон-

хов (1–4  порядков), различные по протяженности, 

визуализировались у 17 (12,7%) обследованных, цен-

тральные новообразования — у 13 пациентов (9,8%). 

Признаки текущего бронхиолита были выявлены у 

19 пациентов (14,3%) (рис. 1). Однако у большинства 

пациентов постановка окончательного диагноза 

требовала проведения компьютерной томографии с 

применением ангиографической методики, а также 

мультимодальных методов лучевой диагностики.

Возможности МСКТ-ангиографии в дифференци-

альной диагностике инфильтративных изменений 

в легочной ткани и определении изменений кро-

вообращения иллюстрирует наблюдение пациента 

К., 54  лет. Заболел остро, когда на фоне повышения 

температуры тела появились боли за грудиной, ка-

шель, кровохарканье. При выполнении рентгено-

графии легких определяется неоднородное зате-

нение верхней доли правого легкого с неровными, 

нечеткими контурами, и уровнем жидкости. В корне 

легкого визуализируется расширенная легочная ар-

терия. Правый купол диафрагмы выше левого. Пред-

положен абсцесс в верхней доле правого легкого, 

тромбоэмболия ветвей легочной артерии (рис. 2, а). 

При выполнении МСКТ-ангио графии определяется 

уплотнение легочной ткани в верхней доле правого 

легкого, множественные, заполненные жидкостью 

буллы, правосторонний гидроторакс. Правая ветвь 

легочной артерии сужена за счет прилежащего к ней 

и прорастающего новообразования (рис. 2, б, в). При 

проведении виртуальной бронхоскопии с построе-

нием реформаций изображения воздухсодержащих 

Рис. 2. Наблюдение пациента К., 54 лет. Диагноз ХОБЛ III стадии, 
GOLD III, группа D: а — рентгенограмма органов грудной полости 

в прямой проекции. Неоднородное затенение верхней доли 
правого легкого; б — МСКТ-томограмма. Уплотнение легочной 
ткани в верхней доле правого легкого, заполненная жидкостью 
булла; в — сужение просвета правой ветви легочной артерии, 

правосторонний гидроторакс

б

б

в
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структур определяется образование, обтурирующее 

бронх верхней доли правого легкого. Данные, сви-

детельствующие о тромбоэмболии ветвей легочной 

артерии, не получены.

При ангиографическом исследовании нами оце-

нивались прямые признаки тромбоэмболии ветвей 

легочной артерии: наличие тромба, формирующего 

дефект наполнения сосуда, протяженность тромбо-

тических масс, симптомы «локального расширения 

сосуда проксимальнее зоны тромбирования», сим-

птом «ампутации» сосуда, наличие реканализации 

[10]. В  том случае, когда определялись косвенные 

признаки, такие как симптом Вестермарка (аваску-

лярные участки легочной ткани), наличие инфарктов 

легкого, гидроторакса, гидроперикарда, дисковид-

ных ателектазов, учитывали показатели гемостаза и 

систолического давления в легочной артерии. В на-

шем исследовании ни у одного из обследованных не 

определялись тромбы в стволе легочной артерии. 

Достоверный диагноз тромбоэмболии с визуализа-

цией тромбов крупных ветвях легочной артерии по-

ставлен лишь у 7 из 94 обследованных (7,5%) с ХОБЛ, 

при этом признаки острой тромбоэмболии ветвей 

легочной артерии с формированием пристеночных 

округлых дефектов заполнения контрастным веще-

ством сосудов легких не определялись ни у одного 

из пациентов. Наблюдались линзообразные, присте-

ночно распложенные тромботические массы, зача-

стую с признаками реканализации. Наличие увели-

ченных бронхиальных артерий оценивалось нами 

как признак увеличения давления в системе легоч-

ной артерии и определялось у также у 7 (7,5%) паци-

ентов.

У больных с ХОБЛ в стадии обострения с клини-

ческой картиной бактериальной пневмонии отмече-

но повышение уровня D-димера до 1660±246  нг/мл 

(р<0,05), достоверное повышение систоличеcкого 

давления в легочной артерии не выявлено (р>0,05); 

достоверно (р<0,05) (p<0,001) увеличивались уровни 

провоспалительных цитокинов (ИЛ-17, МСР-1) и по-

казатель молекул адгезии sVCAM-1 (табл. 1), причем 

при выявлении у пациентов плеврального выпота 

эти показатели были достоверно выше (p<0,001).

У пациентов с ХОБЛ при подозрении на на-

личие инфаркт-пневмонии, особенно осложнен-

ной плевральным выпотом (рис.  3), достоверно 

повышался уровень D-димера до 2360±345  нг/мл 

(р<0,05), увеличивалось систолическое давление в 

легочной артерии у больных до 38,7±3,2  мм  рт.ст., 

также достоверно (p<0,001) увеличивались уровни 

провоспалительных цитокинов (ИЛ-17, МСР-1), ко-

торые коррелировали в высокой степени (r=0,81) с 

увеличением систолического давления в легочной 

артерии до 38,7±3,2  мм  рт.ст. При сравнении пока-

зателей провоспалительных цитокина и хемокина в 

группах с инфаркт-пневмонией и пневмонией бак-

териальной достоверных различий не было выяв-

лено (р>0,05). Показатель молекул адгезии sVCAM-1 

значимо увеличивался при выявлении пневмонии, 

достоверно не зависел от генеза ее происхождения, 

что может свидетельствовать об активации эндоте-

лия и стимуляции неоваскуляризации при воспале-

нии любого генеза. У больных с инфаркт- пневмонией 

при выполнении ОФЭКТ легких выявлялись харак-

терные дефекты перфузии треугольной формы 

(рис. 3, в).

Таблица 1

Изменение показателей у пациентов с ХОБЛ при обострении 

Показатель ИЛ-17, пг/мл MCP-1, нг/мл sV-CAM-1 СДЛА, мм рт.ст. D-димер, нг/мл

Норма 1,1±0,2 240±120 780±40 25±5 <500

ХОБЛ (GOLD II) 1,37±0,26 248,4±96,3 934,4±89,7 33,2±2,6 <500

ХОБЛ + GOLD II и пневмония 194,2±39,4** 1454,9±113,2** 1256,5±132,8* 33,8±2,4 790±113

ХОБЛ GOLD II пневмония+плевральный выпот 256,3±46,9** 1838,5±98,7** 1369,3±108,7* 34,1±2,8 765±118

ХОБЛ GOLD II инфаркт-пневмония + плевральный 
выпот

276,3±62,1** 1946,4±103,3** 1488,4±97,6* 38,7±3,2*♠ 2360±345**♠

ХОБЛ GOLD III 1,5±0,2 563±187* 1316±102* 38,1±4,5* 1680±289**

ХОБЛ GOLD III + пневмония 44,2±4,3** 1253±153** 1764±95 38,7±3,7* 1765±310**

ХОБЛ GOLD III пневмония + плевральный выпот 364,3±34,3**♠ 2280 ±145** 1863±118* 39,2±5,1* 1759±345**

ХОБЛ GOLD III инфаркт-пневмония + плевральный 
выпот

387,2±43,1**♠ 2365±158**♠ 1911±123* 43,3±4,6* 3780±405**♠

*р<0,5; **p<0,001 при сравнении с нормой; ♠в сравнении в группах.
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При дифференциальной диагностике пневмонии 

и инфаркт-пневмонии мы оценивали форму, локали-

зацию и протяженность инфильтративных измене-

ний, наличие распадов в инфильтратах, изменение 

плотностных характеристик инфильтратов в арте-

риальную фазу контрастного усиления и при отсро-

ченном сканировании. Возможности мультиспираль-

ной компьютерно-томографической ангиографии в 

дифференциальной диагностике пневмонических 

инфильтратов и инфаркт-пневмоний представлены 

на рис. 4. Участки легочной ткани с усиленным не-

однородно кровотоком и сниженной вентиляцией, 

отражающие реакцию сосудов легких на текущее в 

легочной ткани воспаление, определялись у 19  об-

следованных (14,3%), что подтверждало диагноз 

пневмонической инфильтрации (рис. 4). Также обра-

щал на себя внимание признак «полоски» — отража-

ющий наличие кровоснабжаемой легочной ткани в 

субплевральных отделах, что позволяет проводить 

радиологическую дифференциальную диагностику 

пневмонии и инфаркт-пневмонии.

Форма инфильтрата зависела от состояния ле-

гочной ткани, наличия булл, бронхоэктазов, участков 

эмфиземы, однако основным диагностическим кри-

терием являлось отсутствие увеличения плотностных 

характеристик на фоне контрастного усиления.

Мозаичная перфузия в легочной ткани характе-

ризуется уменьшением калибра сосудов в зонах сни-

женного кровотока, однако судить о калибре сосудов 

у пациентов с выраженной эмфизематозной пере-

стройкой или гигантскими буллами затруднительно, 

поскольку сама компрессия легочной ткани за счет 

булл способствует формированию этого признака.

Определенные трудности возникают при трактов-

ке результатов исследований лучевых методов иссле-

дования у больных ХОБЛ, у которых клинические и 

рентгенологические признаки не соответствуют тяже-

сти заболевания и выраженности легочной гипертен-

зии. Применение совмещенной технологии ОФЭКТ-КТ 

позволило предположить у этих пациентов наличие 

thrombosis-in-situ и начать своевременную терапию 

(рис. 6).

б

а

в

Рис. 3. Наблюдение больного Г., 58 лет, диагноз ХОБЛ, GOLD 
II, группа В: а — МСКТ-томограмма пациента Г., 58 лет, 

ХОБЛ средней тяжести, осложнение — инфаркт-пневмония, 
плевральный выпот, MCP-1 1927,6 нг/мл, ИЛ-17 273,56 пг/мл, 

СДЛА 40,13 мм рт.ст. (r=0,97, р<0,001); б, в — на сцинтиграммах 
легких определяется увеличение микроциркуляции в верхних 
и средних отделах легких, в нижних долях микроциркуляция 
снижена (прямая проекция), на боковой проекции выявлен 

дефект накопления треугольной формы (что указывает 
на изменения, характерные для инфаркт-пневмонии)
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Несмотря на то, что основными причинами рез-

кого ухудшения состояния больных ХОБЛ были ин-

фекционные факторы, нарушения кровообраще-

ния, связанные с развитием ТЭЛА мелких ветвей, 

определялись у 45% (60 пациентов), причем в 11% 

случаев у больных ХОБЛ, с сопутствующей инфаркт- 

пневмонией. При анализе данных литературы от-

мечено, что тромбоз кровеносных сосудов легких у 

больных с ХОБЛ возникает достоверно чаще (в  20–

80%), чем в среднем по популяции [8]. Этому спо-

собствует повреждение сосудистого эндотелия, что 

приводит к повышению образования факторов ва-

зоконстрикции  — эндотелина-1, тромбоксана и др., 

усиливающих адгезию тромбоцитов и вызывающих 

микротромбозы.

Необходимо отметить, что значения скрининго-

вого маркера активации гемокоагуляционных спо-

собностей крови D-димера в нашем исследовании 

были не столь патогномоничны, так как при воспа-

лении в крови повышается уровень нераствори-

мого фибрина, что существенно затрудняет и даже 

останавливает местное кровообращение в воспа-

лительном очаге, при этом активируется фибрино-

литическая система, повышается уровень плазмина, 

расщепляющего фибрин, что приводит также к повы-

шению уровня D-димера, однако у пациентов с раз-

вившейся ТЭЛА он был значимо достоверно (p<0,05) 

выше.

Таким образом, при дифференциальной лучевой 

диагностике инфильтративных изменений при пнев-

монии следует учитывать плотность воспалительной 

инфильтрации, ее локализацию (обычно преоблада-

ет в субплевральных отделах и не достигает корня), 

особенности кровообращения (гиперперфузия в ста-

дии артериальной гиперемии, или локальное сниже-

ние микроциркуляции, в дальнейшем приводящее к 

развитию пневмосклероза на месте инфильтратив-

ных изменений). Характерно сохранение воздуш-

ности бронхов на фоне уплотненной легочной тка-

ни. Выполнение ангиографического исследования 

Рис. 4. Пневмоническая инфильтрация у больного с ХОБЛ 
(GOLD III, группа D): а, б — при проведении МСКТ-ангиографии 

определяется участок инфильтрации в нижней доле правого 
легкого с неровными нечеткими контурами, прилежащий 

к костальной плевре. В инфильтрате определяются воздушные 
бронхограммы и множественные контрастированные сосуды. 

Также определяется тромбированная аневризма грудного отдела 
аорты, что может быть объяснением положительного теста на 

D-димер; в — при ОФЭКТ определяется усиление 
перфузии легочной ткани, топографически совпадающее 
с участком уплотнения легочной ткани, визуализируется 

субплеврально расположенная «полоска»

б

а

в
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Рис. 5. МСКТ-ангиография пациента с ХОБЛ (GOLD III, группа D) и тромбоэмболией ветвей легочной артерии: а — при проведении 
МСКТ-ангиографии определяется мозаичная перфузия легочной ткани в наддиафрагмальных отделах обоих легких; 

б — множественные мешотчатые и цилиндрические бронхоэктазы, частично заполненные содержимым и окруженные участками 
альвеолярной инфильтрации неправильной формы, в левой плевральной полости определяется свободная жидкость; 

в — пристеночные, циркулярно расположенные тромботические массы в сегментарных ветвях легочной артерии в нижней доле 
левого легкого; г — в участках уплотнения легочной ткани не определяются заполненные контрастным веществом сосуды, 

плотностные характеристики инфильтрата не изменяются при отсроченном сканировании. Окончательный диагноз — 
рецидивирующая тромбоэмболия мелких ветвей легочной артерии, инфаркт-пневмония в нижней доле левого легкого, 

мешотчатые и цилиндрические бронхоэктазы, левосторонний гидроторакс

способствовало выявлению тромботических масс в 

просветах легочных артерий крупного и среднего 

калибра, выявляло косвенные признаки ТЭЛА мелких 

ветвей (аваскулярные участки легочной ткани), спо-

собствовало выявлению неопластических процес-

сов, а также воспалительных изменений в легочной 

ткани, определению распространенности процес-

сов, и факторов, влияющих на прогноз заболевания. 

При неоднозначной трактовке дисковидных ателек-

тазов, аваскулярных участков и зон пневмонической 

инфильтрации легочной ткани при МСКТ необходи-

мо выполнение ОФЭКТ или совмещенного ОФЭКТ-КТ 

исследования.

а б

в г
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Рис. 6. Наблюдение больного И., 63 лет, диагноз ХОБЛ тяжелого течения: а — МСКТ-томограмма легких больного, незначительное 
обеднение легочного рисунка (стрелки); б — совмещенное ОФЭКТ/МСКТ исследование. Участки снижения кровотока, 

не соответствующие зонам эмфизематозной перестройки легочной ткани — thrombosis-in-situ (?), тромбоэмболия мельчайших 
ветвей легочной артерии (стрелки)

ба
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Резюме

Проведен сравнительный анализ медико-социальных 

характеристик у 312 больных туберкулезом, выявлен-

ных активно при проверочном флюорографическом 

обследовании, и у 173 больных, выявленных при обра-

щении. Показано, что при обращении за медицинской 

помощью диссеминированный туберкулез встречался 

в 2 раза чаще, деструктивные изменения и бактерио-

выделение в 1,4 раза чаще. Все случаи фиброзно- 

кавернозного туберкулеза и казеозной пневмонии 

выявлялись при обращении за медицинской помо-

щью. Наиболее многочисленной группой риска были 

ВИЧ-инфицированные, составлявшие 34,6% всех 

впервые выявленных пациентов. В группе пациентов, 

выявленных при обращении за медицинской помо-

щью, доля неорганизованного населения была выше, 

чем в группе выявленных при профилактическом 

 осмотре,  — 75%, чаще встречались приверженность 

вредным привычкам (табакокурение, алкоголизм), по-

требление инъекционных наркотиков, плохие матери-

ально-бытовые условия, пребывание в учреждениях 

ФСИН в анамнезе. В  обеих группах исследования вы-

сока была доля лиц, не проходивших флюорографиче-

ское обследование на туберкулез более 2 лет. Сдела-

но заключение о необходимости усиления работы по 

активному выявлению туберкулеза среди групп повы-

шенного риска по социальным и медицинским факто-

рам, а также среди неорганизованного населения.

Ключевые слова: здравоохранение, диагностика, 

туберкулез, профилактические осмотры, активное 

выявление туберкулеза

Summary

A comparative analysis of medico-social characteristics 

was carried out in 312 tuberculosis patients, which were 

detected during a fluorographic examination, and in 

173 patients detected during treatment. It was shown that 

when seeking medical help disseminated TB was twice as 

common, destructive changes and bacterial excretion 

were 1.4 times more common. All cases of fibro-cavern-

ous tuberculosis and caseous pneumonia were detect-

ed when seeking medical help. The most numerous risk 

group were HIV-infected patients, accounting for 34.6% 

of all newly diagnosed patients. In the group of patients 

identified when seeking medical help, the percentage 

of unorganized population was 75% higher than in the 

group detected during the preventive examination, the 

adherence of patients to harmful habits (smoking, alco-

hol), the consumption of injecting drugs, poor material 

conditions, stay in the prison in the anamnesis. In both 

study groups, there was a high proportion of people who 

had not undergone a preventive examination for tuber-

culosis for more than 2 years. A conclusion was made on 

the need to strengthen the work on the active detection 

of tuberculosis among high-risk groups for social and 

medical factors, as well as among the unorganized po-

pulation.

Keywords: health care, diagnostics, tuberculosis, pre-

ventive examinations, active detection of tuberculosis
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Введение

В последнее десятилетие Россия достигла серьез-

ных успехов в борьбе с туберкулезом: заболеваемость 

снизилась на 37%, смертность — на 59% [1, 2]. Благо-

даря реализации национального проекта «Здоровье» 

и целевых программ по борьбе с туберкулезом уда-

лось повысить охват профилактическими осмотрами 

на туберкулез до 66,6% [3, 4]. Своевременное выявле-

ние туберкулеза — одно из основных мероприятий, 

препятствующих распространению туберкулезной 

инфекции среди населения и повышающих вероят-

ность благоприятного исхода лечения больных [5–7]. 

Однако на сегодняшний день лишь 59,5% новых слу-

чаев туберкулеза выявляется активно, а у 38,7% паци-

ентов туберкулез обнаруживается уже на этапе кли-

нических проявлений, что представляет серьезную 

эпидемиологическую опасность [8–10]. В  этой связи 

изучение медико-социальных и клинических особен-

ностей больных туберкулезом, выявленных активно и 

при обращении, является актуальной проблемой.

Цель работы

Изучение медико-социальных характеристик па-

циентов с туберкулезом, выявленных при профилак-

тических осмотрах и при обращении за медицинской 

помощью.

Материалы и методы исследования

В группы изучения вошли 485 пациентов с впервые 

выявленным туберкулезом в период 2015–2017  гг., 

отобранные методом сплошной выборки. В зависимо-

сти от способа выявления сформированы две группы: 

1-я группа — выявленные при проведении профилак-

тического осмотра (312 человек), 2-я группа — выяв-

ленные при обращении за медицинской помощью с 

клиническими проявлениями заболевания (173 чело-

века). Критериями включения в группы исследования 

были: возраст старше 18 лет, диагноз туберкулеза, 

впервые выявленный и утвержденный ЦВК Самар-

ского областного клинического противотуберкулез-

ного диспансера, согласие пациента на обработку 

персональных данных. Проводился сравнительный 

анализ структуры клинических форм, характери-

стик туберкулезного процесса (локализация, частота 

деструкции тканей, наличие бактериовыделения), 

изучались социальный статус, статус проживания, 

материально-бытовые и жилищные условия, анализ 

наличия факторов риска у пациентов, сопоставлялись 

сроки прохождения флюорографического обследо-

вания, предшествующего выявлению заболевания. 

Сведения о пациентах были получены из первичной 

медицинской документации  — форма 025/у «Меди-

цинская карта пациента, получающего помощь в ам-

булаторных условиях». Исследование одобрено эти-

ческим комитетом СамГМУ. Для сопоставления двух 

групп пациентов использовались критерий Пирсона 

χ2 и поправка Йейтса. Различия считали статистически 

значимыми при p<0,05 и значении χ2 больше крити-

ческого [критическое (табличное) значение χ2=3,841 

при числе степеней свободы для четырехпольной таб-

лицы сопряженности f=1]. Статистическая обработка 

материалов исследования выполнялась с помощью 

прикладной программы Statistica 17.0.

Результаты и их обсуждение

Среди пациентов, отобранных для исследова-

ния, было 313 (64,4%) мужчин и 172 (35,6%) женщины. 

Группы исследования были сопоставимы по гендер-

ному составу, в обеих группах преобладали мужчины: 

1-я группа — 65,7% мужчин (n=205) и 34,3% женщин 

(n=107), 2-я группа  — 62,4% мужчин (n=108) и 37,6% 

женщин (n=65) (χ2=0,52; p=0,4699). Соотношение муж-

чин и женщин в 1-й группе составило 1,6:1, во 2-й груп-

пе — 2:1.

Средний возраст пациентов составил 43,5±2,7 го-

да. При анализе распределения по возрастным кате-

гориям отмечено, что в обеих группах исследования 

преобладали пациенты молодого трудоспособного 

возраста (35–44 лет), доля которых составила 42,7%. 

Наиболее малочисленной среди пациентов оказалась 

возрастная категория 18–24 лет, доля которой в ис-

следовании составила 2,7% (n=13) (табл. 1).

Анализ локализации туберкулезного процесса по-

казал, что туберкулез легких был у 99% (n=309) пациен-

тов 1-й группы и 87,3% (n=151) пациентов 2-й группы. 

Внелегочные локализации туберкулеза достоверно 

чаще встречались в группе пациентов, выявленных 

при обращении за медицинской помощью, составив 

12,7% (n=22) всех случаев группы (χ2=31,46; p<0,001) 

(табл. 2).

При анализе клинических форм туберкулеза лег-

ких отмечено, что в обеих группах преобладал инфиль-

тративный туберкулез легких, составляя 73,1 и 64,9% 

соответственно. В группе пациентов, выявленных при 

обращении за медицинской помощью, на втором ме-

сте по частоте встречаемости является диссеминиро-

ванный туберкулез — 15,9% (n=24). В 1-й группе также 

было выявлено 24 пациента с диссеминированным ту-

беркулезом легких, но доля их среди всех пациентов 

этой группы составила 7,8%. То есть в группе пациен-

тов, обратившихся за медицинской помощью, диссе-

минированный туберкулез встречался в 2 раза чаще, 

чем среди пациентов, выявленных при профилактиче-

ском осмотре, и эта разница была статистически зна-

чимой (χ2=4,77; p=0,0290).
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В 1-й группе значительно чаще встречались ма-

лые и ограниченные формы туберкулеза легких: оча-

говый туберкулез — 13,3% (n=41) против 6,6% (n=10) 

(χ2=5,65; p=0,0175), туберкулома — 4,2% (n=13) против 

2% (n=3) (χ2=1,37; p=0,2446) случаев. Во 2-й группе 

пациентов были случаи фиброзно-кавернозного ту-

беркулеза (1,3%, n=2) (χ2=2,06; p=0,1508) и казеозной 

пневмонии (2%, n=3) (χ2=5,44; p=0,0196), тогда как при 

профилактических осмотрах не было зарегистрирова-

но ни одного пациента с данными формами (табл. 2).

Помимо того, что туберкулез внелегочных локали-

заций достоверно чаще обнаруживался при обраще-

нии за медицинской помощью, нежели чем при про-

филактическом осмотре (12,7 и 0,9% соответственно) 

(χ2=31,46; p<0,001), отмечено, что во 2-й группе среди 

внелегочной патологии была высока доля пациентов 

с туберкулезом костей и суставов (41%, n=9) (χ2=10,83; 

p=0,001), мочеполовой системы (36,4%, n=8) (χ2=9,08; 

p=0,0026), а также встречались случаи туберкулеза 

лимфатических узлов (9%, n=2) (χ2=0,27 p=0,6032), ки-

шечника (9%, n=2) (χ2=1,35; p=0,2446) и один случай 

туберкулезного менингита (4,6%) (χ2=0,09; p=0,7646).

Выраженные различия наблюдались в доле де-

структивных процессов среди пациентов исследуе-

мых групп. Анализ наличия распада ткани показал, что 

деструктивные изменения достоверно чаще встреча-

лись в группе пациентов, выявленных при обращении 

за медицинской помощью  — 38,7% (n=67), тогда как 

в 1-й группе доля таких случаев составила 27% (n=84) 

(χ2=7,23; p=0,0072).

При изучении структуры клинических форм у па-

циентов с деструктивными изменениями было отме-

чено, что в 1-й группе 89,3% пациентов с распадом 

имели инфильтративный туберкулез (n=75), 9,5%  — 

диссеминированный (n=8), и в одном случае был диа-

гностирован распад туберкуломы легкого (1,2%).

Таблица 1

Распределение по возрасту пациентов с впервые выявленным туберкулезом

Возраст, годы

1-я группа
(312 пациентов)

2-я группа
(173 пациента)

Критерий Пирсона
(χ2) и уровень 

значимости (p)

Поправка
Йейтса и уровень 

значимости (p)

Всего

абс. % абс. % абс. %

18–24 10 3,2 3 1,7 0,92; 0,3366 0,45; 0,5045 13 2,7

25–34 55 17,6 41 23,7 2,58; 0,1080 2,22; 0,1366 96 19,9

35–44 140 44,9 67 38,7 1,72; 0,1901 1,48; 0,2246 207 42,7

45–54 44 14,1 29 16,8 0,62; 0,4325 0,43; 0,5142 73 15

55–64 37 11,9 18 10,4 0,23; 0,6285 0,11; 0,7381 55 11,3

>65 26 8,3 15 8,7 0,02; 0,8983 0,001; 0,9661 41 8,4

Примечание. Критическое (табличное) значение χ2= 3,841 при числе степеней свободы для четырехпольной таблицы сопряженности f=1.

В группе пациентов, обратившихся за медицин-

ской помощью, в 80,5% случаев инфильтративный ту-

беркулез легких (n=54), в 12% — диссеминированный 

(n=8), а также все случаи казеозной пневмонии (4,5%, 

n=3) и фиброзно-кавернозного туберкулеза (3%, n=2) 

сопровождались распадом легочной ткани.

Анализ выявления микобактерий методом бакте-

риоскопии показал, что достоверно чаще обнаружи-

вались больные с МБТ+ среди пациентов 2-й группы 

(выявленные по обращению). При профилактическом 

осмотре МБТ были обнаружены в 47,8% (n=149) слу-

чаев, при обращении за медицинской помощью  — 

в 64,7% (n=113) случаев (χ2=13,45; p=0,0002).

Кроме клинических характеристик туберкулезно-

го процесса, в группах исследования анализировалось 

наличие сопутствующих заболеваний, являющихся 

факторами риска развития туберкулеза (ВИЧ-инфек-

ция, сахарный диабет, хронические неспецифиче-

ские заболевания легких, язвенная болезнь желуд-

ка). Удельный вес больных ВИЧ-инфекцией составил 

30,1% (n=94) в группе выявленных активно и 42,8% 

(n=74) в группе выявленных по обращению (χ2=7,86; 

p=0,0051). Из 74 пациентов с ВИЧ во 2-й группе иссле-

дования 16,2% (n=12) имели давность ВИЧ-инфекции 

более 4 лет, 3–4 года — 37,8% (n=27), 1–2 года — 29,7% 

(n=22), и у 16,3% (n=13) заболевание обнаружилось 

одновременно с туберкулезом.

Удельный вес пациентов с сахарным диабетом и 

язвенной болезнью желудка был выше в группе па-

циентов, выявленных активно (12,8 и 8,7% против 

7,5 и 5,2% соответственно) (χ2=3,22; p=0,0728 против 

χ2=1,46; p=0,2270), что связано с регулярным диспан-

серным наблюдением таких пациентов и своевре-

менным прохождением проверочных осмотров. Доля 

пациентов с ХНЗЛ была примерно равной: 17% (n=53) 

в 1-й и 19,6% (n=34) во 2-й группе (χ2=0,54; p=0,4635).



44

Фтизиатрия, пульмонология

МЕДИЦИНСКИЙ АЛЬЯНС № 3, 2018

При изучении социального статуса было отмече-

но, что безработные пациенты трудоспособного воз-

раста составляли значительную часть обеих групп: 

в 1-й группе — 45,9% (n=143), по обращению — 63% 

(n=109), но достоверно чаще выявлялись при обра-

щении за медицинской помощью (χ2=13,15; p=0,0003). 

В  группе активного выявления туберкулеза больше, 

чем в группе выявленных по обращению, была доля 

работающего населения (39,4%, n=123 против 24,8%, 

n=43) (χ2=10,49; p=0,0012). Пенсионерами были 10,9% 

пациентов (n=34) 1-й группы и 8,7% пациентов (n=15) 

из числа 2-й группы (χ2=6,61; p=0,4357). Все случаи за-

болевания туберкулезом среди студентов (1,6%, n=5) 

были выявлены активно при прохождении профилак-

тического осмотра (χ2=1,45; p=0,2284).

Изучалась принадлежность пациентов к декре-

тированным группам, то есть та часть населения, чья 

профессиональная деятельность связана с оборотом 

продуктов питания, коммунальным и бытовым обслу-

живанием населения, обучением и воспитанием де -

тей. Подавляющее большинство пациентов, относя-

щихся к декретированным группам населения, вы-

являлось при профилактических осмотрах  — 22 из 

312  случаев (7%), однако 5 случаев были выявлены 

при обращении за медицинской помощью (2,9%), из 

них в 2 случаях было зафиксировано бактериовыделе-

ние и распад легочной ткани (χ2=3,67; p=0,0556).

Оценка статуса проживания среди пациентов 

показала, что постоянные жители города и мигран-

ты практически в равной степени выявлялись как 

при профилактических осмотрах (75%, n=234; 10,6%, 

n=33), так и по обращению (71,1%, n=123; 7,5%, n=13) 

(χ2=0,87; p=0,3504 и χ2=0,12; p=0,7317). Туберкулез у 

лиц без определенного места жительства достоверно 

чаще выявлялся во 2-й группе (χ2=26,0; p<0,001). Из 

14 случаев туберкулеза у лиц без определенного ме-

ста жительства бактериовыделение подтверждено в 

64,3% (n=9), в 42,9% случаев (n=6) заболевание сопро-

вождалось распадом легочной ткани, ВИЧ-инфекция 

обнаружена одновременно с туберкулезом у 26,7% 

(n=4) пациентов.

Большинство пациентов проживали в отдельной 

квартире или отдельном частном доме: 76% (n=237) 

из числа выявленных при профилактическом осмо тре 

и 70,5% (n=122) обратившихся за помощью (χ2=2,90; 

p=0,0885). Выраженные различия между группа-

ми наблюдались при оценке материально- бытовых 

условий. В  группе пациентов, выявленных при 

Таблица 2

Распределение пациентов по клиническим формам туберкулеза

Клиническая форма 
туберкулеза

1-я группа
(n=312)

2-я группа
(n=173)

Критерий Пирсона
(χ2) и уровень 

значимости (p)

Поправка
Йейтса и уровень 

значимости (p)
Всего

абс. % абс. %

Туберкулез легких 309 чел. (99%) 151 чел. (87,3%) 31,46; 0,00001 29,10; 0,00001 460 чел. (95%)

инфильтративный 226 73,1 98 64,9 6,69; 0,0097 6,20; 0,0128

очаговый 41 13,3 10 6,6 6,41; 0,0114 5,65; 0,0175

диссеминированный 24 7,8 24 15,9 4,77; 0,0290 4,10; 0,0429

фиброзно-кавернозный 0 0 2 1,3 3,62; 0,0570 1,35; 0,2446

туберкулома 13 4,2 3 2 2,06; 0,1508 1,37; 0,2414

милиарный 4 1,3 6 4 2,63; 0,1046 1,66; 0,1973

казеозная пневмония 0 0 3 2 5,44; 0,0196 2,99; 0,0839

туберкулезный плеврит 1 0,3 5 3,3 6,01; 0,0142 4,10; 0,0430

Внелегочный туберкулез 3 чел. (0,9%) 22 чел. (12,7%) 31,46; 0,00001 29,10; 0,00001 25 чел. (5%)

костей и суставов 1 33,3 9 41 13,13; 0,0003 10,83; 0,0010

мочеполовой системы 1 33,3 8 36,4 11,32; 0,0008 9,08; 0,0026

лимфатических узлов 1 33,3 2 9 1,26; 0,2609 0,27; 0,6032

кишечника 0 0 2 9 3,62; 0,0570 1,35; 0,2446

туберкулезный менингит 0 0 1 4,6 1,81; 0,1789 0,09; 0,7646

Примечание. Критическое (табличное) значение χ2=3,841 при числе степеней свободы для четырехпольной таблицы сопряженности f=1.
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 профилактическом осмотре, значительно чаще, чем 

во 2-й, материально-бытовые условия оценивались 

как хорошие — в 50,6% случаев (n=158) против 39,9% 

(n=69) (χ2=5,17; p=0,0230), плохие материально-быто-

вые условия встречались в 3,5 раза реже — 5,5% (n=17) 

против 19,1% (n=33) (χ2=22,35; p=0,000041), удовлет-

ворительные условия встречались с примерно одина-

ковой частотой в обеих группах 43,9% (n=137) и 41% 

(n=71) (χ2=0,37; p=0,5407).

Приверженность к табакокурению была рас-

пространена в обеих группах [53,8% (n=168) и 62,4% 

(n=108) соответственно] (χ2=3,34; p=0,0675). В  группе 

выявленных при обращении за медицинской помо-

щью достоверно чаще встречалось злоупотребление 

алкоголем 29,5% (n=51) против 6,7% (n=21) (χ2=45,56; 

p<0,001), ПИН — 7% (n=12) против 3,5% (n=11) (χ2=2,87; 

p=0,0905). В 1-й группе доля пациентов, не имеющих 

вредных привычек и зависимостей (44,9% n=140), 

была выше, чем во 2-й группе (32,4% n=56) (χ2=7,22; 

p=0,0072).

Анализ приверженности к вредным привычкам в 

зависимости от возрастной категории наглядно про-

демонстрировал, что курению наиболее подвержена 

возрастная группа 35–44 лет (n=127, 46%) (χ2=0,34; 

p=0,5606), злоупотребление алкоголем чаще встреча-

лось в возрасте 35–44 (n=26, 36,1%) (χ2=10,57; p=0,0011) 

и 45–54 года (n=17, 23,6%) (χ2=12,78; p=0,0004).

При оценке приверженности к вредным привыч-

кам в зависимости от занятости пациента было от-

мечено, что доля лиц, злоупотребляющих курением, 

была наиболее высокой среди безработных пациен-

тов, выявленных как при скрининге, так и при обра-

щении в медицинские организации, составляя 52,4 

и 65,7% всех безработных в 1-й и 2-й группе (χ2=8,32; 

p=0,0039). В  то время как доля курящих работающих 

пациентов была 39,3 и 27,8% соответственно (χ2=1,02; 

p=0,3127), доля курящих пенсионеров  — 6,5 и 4,6% 

(χ2=0,14; p=0,7074), курящих студентов  — 1,8 и 1,9% 

(χ2=0,07; p=0,7902). Среди неработающих по причине 

инвалидности пациентов приверженных к курению не 

было.

Среди безработных пациентов также была высо-

кой доля лиц, злоупотребляющих алкоголем, состав-

ляющая в группах 76,2 и 86,3% от их общего числа 

в группах исследования соответственно (χ2=42,23; 

p<0,001). Среди работающих пациентов злоупотре-

бление алкоголем встречалось значительно реже, 

чем среди безработных (4,7% в 1-й группе и 7,8% во 

2-й группе) (χ2=2,59; p=0,1072). Злоупотребление алко-

голем не встречалось у студентов и неработающих по 

причине инвалидности в обеих группах исследования.

При изучении анамнеза пациентов также оцени-

валось пребывание в учреждениях ФСИН до выявле-

ния заболевания туберкулезом. Наличие судимости и 

пребывание в учреждениях ФСИН отмечено у 8,4% па-

циентов (n=27), выявленных при профилактическом 

осмотре, и практически в 2 раза чаще (14,5%, n=25) 

встречалось среди пациентов, обратившихся за помо-

щью (χ2=3,91; p=0,0481).

Сопоставлены сроки прохождения предыдущего 

проверочного осмотра ККФ у пациентов обеих групп. 

Отмечено, что подавляющее число пациентов прохо-

дило ККФ более 2 лет назад: и если в группе выявлен-

ных при профилактических осмотрах таких пациентов 

55,8% (n=174), то при обращении за медицинской по-

мощью их выявлено 63,6% (n=110) (χ2=2,80; p=0,0942). 

Из числа не проходивших осмотр ККФ более 2 лет 

55,2% пациентов 1-й группы и 70% пациентов 2-й груп-

пы относились к неработающему трудоспособному на-

селению. Давность ККФ до 1 года имели примерно рав-

ные доли пациентов в обеих группах  — 22,1% (n=69) 

и 23,1% (n=41) (χ2=0,16; p=0,6899), 1–2 года назад про-

ходили осмотр 22,1% (n=69) пациентов 1-й группы и 

13,3% (n=22) пациентов 2-й группы (χ2=6,45; p=0,0111).

Заключение

Анализ структуры клинических форм и характери-

стик туберкулезного процесса в зависимости от спо-

соба выявления показал, что наибольшая доля угро-

жающих в эпидемиологическом отношении случаев 

туберкулеза выявляется при обращении за медицин-

ской помощью.

Среди групп риска наибольшую часть составляют 

больные ВИЧ-инфекцией, составляя 34,6% всех впер-

вые выявленных пациентов с туберкулезом. Среди 

ВИЧ-инфицированных 56% выявлено при профилак-

тическом осмотре и 44% — при обращении. К группе 

риска, связанной с наличием заболеваний, относи-

лись 36,3% пациентов (n=176), из них сахарным диа-

бетом страдали 30,1% (n=53), хроническими неспеци-

фическими заболеваниями легких  — 49,4% (n=87), 

язвенной болезнью желудка — 19,3% (n=36).

В структуре впервые выявленных больных с ту-

беркулезом 64,5% составили неработающие паци-

енты, из них подавляющее большинство  (83,7%) со-

ставили лица трудоспособного возраста. В  группе 

выявленных при профилактическом осмотре безра-

ботные пациенты составляли 58,7%, тогда как в группе 

пациентов, выявленных при обращении за медицин-

ской помощью, доля безработных была выше 75%. Ту-

беркулез у лиц без определенного места жительства, 

которые составили 2,9%, был во всех случаях выявлен 

при обращении за медицинской помощью. Исследо-

вание показывает, что больные туберкулезом среди 

неработающего населения в большинстве случаев 

выявляются уже на этапе обращения за помощью с 

клиническими проявлениями заболевания. Данная 
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категория пациентов относится к неорганизованному 

населению, зачастую нигде не наблюдающемуся, а со-

ответственно не проходившему обследование в тече-

ние нескольких лет.

В группе пациентов с туберкулезом, выявленных 

при обращении, злоупотребление алкоголем встре-

чалось в 4,5 раза чаще, потребление наркотиков  — 

в 2 раза чаще. Наиболее подвержены вредным привыч-

кам были пациенты в возрасте 35–44, 45–54 лет, то есть 

трудоспособное, экономически активное население.

С момента флюорографического обследования, 

предшествовавшего выявлению заболевания, более 

2 лет прошло у 58,5% пациентов обеих групп, что сви-

детельствует о необходимости усиления работы по 

активному выявлению туберкулеза среди лиц, не про-

ходивших обследование более 2 лет.
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Резюме

В статье представлен анализ течения осложненного 

гриппа А  (Н1N1) у пациентки, проходившей лечение 

в отделении реанимации и интенсивной терапии. Ис-

следованы в динамике основные клинико-биохими-

ческие показатели крови, дана оценка показателей 

газового состава артериальной крови до и во время 

проведения респираторной поддержки. Освещена ди-

намика показателей ультразвуковых и рентгенологи-

ческих исследований. Показаны главные направления 

медикаментозной терапии и особенности проведе-

ния искусственной вентиляции легких, представлены 

данные патологоанатомического исследования.

Ключевые слова: грипп А (Н1N1), пневмония, 

искусственная вентиляция легких, респираторный 

дистресс-синдром, геморрагический синдром

Summary

The article presents an analysis of complicated course of 

influenza A(H1N1) in a female patient undergoing treat-

ment in the intensive care unit. Basic clinical and bio-

chemical blood parameters are investigated in dynamics, 

the estimation of indexes of arterial blood gas structure 

before and during the respiratory support is given. The 

dynamics of ultrasound and radiographic studies results 

is described. The principal directions of drug treatment 

and specifics of artificial lung ventilation are shown, the 

data of pathoanatomical study are presented.

Keywords: influenza A(H1N1), pneumonia, artificial 

lung ventilation, respiratory distress syndrome, hemor-

rhagic syndrome
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Введение

С декабря 2015  г. в России и Санкт-Петербурге 

стали регистрироваться случаи заболевания грип-

пом А  (Н1N1) [1]. Пик заболеваемости пришелся на 

середину января 2016  г., когда был пройден эпиде-

миологический порог по данной инфекции. Эпиде-

мический подъем в Санкт-Петербурге в 2018 г. также 

был сопряжен с увеличением случаев лабораторно 

подтвержденного гриппа [2]. Опасность заболевания 

обусловлена высокой патогенностью и контагиозно-

стью вируса гриппа А  (Н1N1), а также возможностью 

быстрого, а порой и молниеносного развития тяже-

лых осложнений. Это определяет необходимость про-

являть настороженность в отношении пациентов с по-

дозрением на вирусную инфекцию [3, 4].

Цель исследования

На клиническом примере провести анализ осо-

бенности течения гриппа А(H1N1), осложненного 

двусторонней вирусно-бактериальной  пневмонией, 

острым геморрагическим и респираторным дистресс- 

синдромом.

Задачи исследования

1. Исследовать клинико-лабораторные показатели у 

больной с осложненным течением гриппа А (Н1N1).

2. Выявить особенности клинического течения грип-

па A (H1N1), осложненного двусторонней вирусно- 

бактериальной пневмонией, острым геморраги-

ческим и респираторным дистресс-синдромом.

3. Изучить результаты макро- и микропатологоана-

томического исследования.

Материалы и методы исследования

Больная Б., 47 лет доставлена в СПб ГБУЗ «Введенская 

больница» 30.12.2015. В момент поступления предъявля-

ла жалобы на одышку в покое вплоть до удушья, резкую 

слабость, потливость, озноб, повышение температуры 

тела до 39° C, кашель без отхождения мокроты, ломоту в 

суставах и мышцах конечностей.

Из анамнеза болезни: заболела 5 дней назад, когда 

впервые появились озноб, насморк, сухой кашель, боль в 

горле при глотании, ломота в мышцах и повышение тем-

пературы тела. К  врачу не обращалась, лечилась само-

стоятельно, принимала жаропонижающие (парацетамол) 

и отхаркивающие (амброгексал) препараты. На 5-е сутки 

состояние резко ухудшилось. На фоне сохраняющейся 

гипертермии появилась одышка при незначительной 

физической нагрузке, а затем и в покое, усилился непро-

дуктивный кашель, наросла слабость.

Страдает хроническим бронхитом в течение 10 лет 

и гипертонической болезнью («рабочее» АД  130/80  мм 

рт.ст.).

Сезонную противогриппозную вакцинацию не про-

водила.

Из объективного статуса: состояние крайне тяже-

лое. В  сознании, астенична, беспокойна. Кожный по-

кров влажный, бледно-серого цвета, без сыпи, горячий 

на ощупь. Зев гиперемирован, без налетов и гнойных 

включений. Дыхание жесткое, проводится с ослаблени-

ем в средних и нижних отделах обоих легких. Частота 

дыхания до 32 в минуту. Одышка носит преимуществен-

но инспираторный характер. Аускультативно — сухие и 

влажные мелкопузырчатые хрипы в средних и нижних 

отделах обоих легких, там же притупление перкуторного 

звука. Sat O2 — 82%, АД — 150/100 мм рт.ст., пульс 120 в 

минуту, ритмичный.

Живот мягкий, безболезненный при пальпации во 

всех отделах, печень на 3 см выступает из-под края ре-

берной дуги. Перистальтика активная.

ЭКГ от момента поступления: синусовый ритм. При-

знаки гипертрофии левого желудочка. Неспеци фические 

изменения реполяризации в отведениях V1–V3, (±)Т, веро-

ятно дисметаболического характера.

Эхокардиография от 31.12.2015: левое предсердие 

дилатировано. Тенденция к дилатации правых отделов 

сердца. Стенки левого желудочка гипертрофированы. 

Систолическая функция сохранена, достоверных зон 

 гипо-  и акинезии миокарда нет. Легочная гипертензия 

II ст. (СДЛА 41 мм рт.ст.).

Рентгенографическое исследование легких от 

30.12.2015 (выполнено в условиях ОРИТ в положении 

лежа на спине): отмечаются массивные инфильтратив-

ные изменения в обоих легких, во всех легочных полях, 

более выраженные в левом легком. Инфильтрация и рас-

ширение корней легких (рис. 1).

При поступлении в ОРИТ были проведены клиниче-

ский и биохимический анализы крови (табл. 1, 2). Опре-

делены показатели газового состава, кислотно-основно-

го равновесия и электролитного баланса артериальной 

крови (табл. 3).

Наличие сдвига лейкоцитарной формулы влево и 

увеличения лейкоцитарного индекса интоксикации в 

клиническом анализе крови в день поступления в стаци-

онар свидетельствует о присоединении к вирусной ин-

фекции бактериального компонента. Высокая степень 

интоксикационного синдрома подтверждается измене-

ниями биохимических показателей крови (гиперглике-

мия, значительное повышение уровня С- реактивного 

белка), а появление признаков печеночной недоста-

точности (билирубинемия, увеличение печеночных 

ферментов, гипопротеинемия) свидетельствует о гепа-

тотоксическом действии вирусной инфекции. Лимфо-

пения и снижение уровня иммуноглобулинов IgA, IgM 

и IgG свидетельствуют о формировании вторичного 

дефицита клеточного и гуморального звеньев иммуни-

тета на фоне тяжелого течения заболевания. Высокая 

степень дыхательной недостаточности подтверждалась 

клиническими и инструментальными методами иссле-

дований (ЧДД до 32 в минуту, Sat O2 — 82%, гипоксемия 

до 61 мм рт.ст.).
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Дополнительные исследования:

 • гепатит В — HBsAg — отрицательный;

 • гепатит С — анти-ВГС общий — отрицательный;

 • СПИД анти-ВИЧ — отрицательный;

 • молекулярно-биологическое исследование на 

грипп (ПЦР) мазок, смыв: РНК вируса гриппа 

A(H1N1) + (обнаружено).

Исследование крови на посев и чувствительности к 

антибиотикам от 30.12.2015: рост микрофлоры не обна-

ружен.

Исследование промывных вод из бронхов от 

30.12.2015: фон воспалительный (L5-24). BK  — отрица-

тельный, опухолевых клеток не обнаружено.

Фибробронхоскопия от 30.12.2015: слизистая обо-

лочка трахеи и бронхов розовая, отечная, мозаично 

Рис. 1. Массивные инфильтративные изменения в обоих легких, 
во всех легочных полях, более выраженные в левом легком. 
Инфильтрация и расширение корней легких при поступлении 

в стационар 30.12.2015

Таблица 1

Клинический анализ крови от 30.12.2015

Показатель Значение

Гемоглобин, г/л 136

Эритроциты, ×1012/л 4,3

Тромбоциты, г/л 354

Лейкоциты, ×109/л 5,2

Сегментоядерные, % 73

Палочкоядерные, % 8

Лимфоциты, % 8

Моноциты, % 9

Эозинофилы, % 1

Базофилы, % 1

СОЭ, мм/ч 15

ЛИИ, усл. ед. 2,6

Таблица 2

Биохимический анализ крови от 30.12.2015

Показатель Значение

Глюкоза, ммоль/л 14,2

Общий билирубин, ммоль/л 26,9

АлАТ, ед./л 29,3

АсАТ, ед./л 80,1

Общий белок, г/л 55

Мочевина, ммоль/л 5,22

СРБ, мг/л 148,7

ПТИ, % 80

АЧТВ, с 3,8

D-димер >0,5

IgA, мг/дл 600

IgM, мг/дл 46

IgG, мг/дл 494

Таблица 3

Анализ газового состава, кислотно-основного 

состояния и электролитного баланса артериальной 

крови от 30.12.2015

Показатель Значение

PaO2, мм рт.ст. 61

PaCO2, мм рт.ст. 40,2

pH 7,36

cHCO3, ммоль/л 23,3

BE, ммоль/л 1,4

BEecf, ммоль/л 0,3

BB, ммоль/л 49,4

Na+, ммоль/л 135

Cl–, ммоль/л 102

iCa2+, ммоль/л 1,2

K+, ммоль/л 3,9
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 гиперемирована. Сосудистый рисунок сглажен. Секре-

ция слизистая, жидкая. Дистония трахеобронхиального 

дерева — I ст.

УЗИ органов брюшной полости и забрюшинного 

пространства от 31.12.2015: гепатомегалия, диффузные 

изменения паренхимы печени с обеднением сосудисто-

го рисунка.

На основании анамнеза, клинической симптомати-

ки, данных физикального обследования и лабораторно- 

инструментальных исследований пациентке был постав-

лен предварительный диагноз.

1. Основной: Грипп А (Н1N1). Хронический бронхит 

в стадии обострения.

2. Осложнения: внегоспитальная двусторонняя 

пневмония. Интоксикационный синдром тяже-

лой степени, ДН II–III ст. Острый респираторный 

дистресс-синдром.

3. Сопутствующие заболевания: гипертоническая 

болезнь II (АГ2, РССО4). Ожирение II ст., сахарный 

диабет 2-го типа, впервые выявленный.

На начальном этапе лечение больной в условиях 

ОРИТ включало:

 • комбинированную антибактериальную тера-

пию  — аугментин внутривенно капельно по 

1200 мг каждые 8 ч + клацид внутривенно 500 мг 

2 раза в сутки, противогрибковую терапию — флу-

коназол внутрь по 150  мг 1 раз в сутки, антикоа-

гулянтную терапию — эноксапарин натрия (клек-

сан) подкожно 60 мг/0,6 мл 2 раза в сутки;

 • инфузионно-дезинтоксикационную и обменкор-

ригирующую терапию — кристаллоиды, рео- и во-

люмкорректоры, поляризующий раствор;

 • бронходилатационную и муколитическую тера-

пию  — ингаляции через небулайзер беродуала 

(20 капель 4 раза в сутки), лазолвана (4 мл 2 раза в 

сутки), пульмикорта (500 мкг 2 раза в сутки);

 • кислородную терапию до 40 л/мин (через носо-

вые канюли и лицевую маску);

 • глюкокортикоидную терапию  — дексаметазон 

(внутривенно 24 мг/сут);

 • противовирусную терапию  — тамифлю (осельта-

мивир) — 75 мг 2 раза в сутки;

 • иммуномодулирующую терапию  — имунофан 

внутримышечно 50 мкг/сут, пентаглобин внутри-

венно капельно 250 мл в сутки в течение 2 дней.

Также в комплексную интенсивную терапию были 

включены диуретики (верошпирон, фуросемид), гастро-

протекторы (омепразол), блокаторы АПФ (эналаприл), 

гепатопротекторы (гептрал), инсулин (коррекция по 

уровню глюкозы крови).

В целях респираторной поддержки была подключе-

на неинвазивная вентиляция легких лицевой маской в 

режимах CIPAP и PS (аппаратом ИВЛ Drager Savina 300).

Несмотря на проводимую лекарственную терапию и 

респираторную поддержку, состояние больной остава-

лось крайне тяжелым: выраженное снижение оксигенации 

артериальной крови (PаO2 до 45  мм  рт.ст.), гиперкапния 

(PаСO2 55–60 мм рт.ст.) и респираторный ацидоз (рH 7,2).

В связи с этим (спустя 9 ч после госпитализации) было 

принято решение о переводе больной на искусственную 

вентиляцию легких. Выполнена интубация трахеи, и па-

циентка переведена на ИВЛ аппаратом Drager Savina 

300 в режиме IPPV с параметрами вентиляции: МОД  — 

13 л/мин, ДО  — 650  мл, ЧД 18 в минуту, время вдоха 

1,1  с, инспираторная пауза  0,4 с, инспираторный поток 

60 л/мин (форма потока прямоугольная), FiO2 до 80%, 

PEEP 5 см вод.ст.

После проведенных мероприятий состояние 

больной стабилизировалось. АД 130/70  мм  рт.ст., ЧСС 

89 уд./мин, Sat O2 96%, РаО2 90 мм рт.ст., РаСО2 34 мм рт.ст.

На 3-и сутки проведения ИВЛ с целью оптимизации 

санации трахеобронхиального дерева, а также с учетом 

необходимости продолжения респираторной поддерж-

ки выполнена трахеостомия.

Проводили ежедневные санационные бронхоско-

пии, при которых сохранялась картина диффузных 

диапедезных кровоизлияний слизистой оболочки тра-

хеобронхиального дерева. Осуществлялось эндобронхи-

альное введение пульмозима (дорназа-α 2,5 мг/2,5 мл) и 

сурфактанта-БЛ (75 мг). В условиях контролируемой ИВЛ 

применялся альвеолярный рекрут-маневр и вентиляция 

в положении пациентки лежа на животе (prone-position).

В повторных исследованиях промывных вод из брон-

хов от 02.01.2016 выявлен рост патогенной микрофлоры 

(Streptococcus pneumoniae).

При рентгенографическом исследовании легких от 

03.01.2016 зарегистрировано увеличение инфильтратив-

ных изменений в обоих легких (рис. 2).

Нарастание патологических изменений в легких кор-

релировало с отрицательной динамикой клинических и 

биохимических показателей крови (табл. 4, 5). Увеличи-

вался лейкоцитоз со сдвигом лейкоцитарной формулы 

влево, сохранялись высокие показатели лейкоцитарного 

индекса интоксикации. Снижение количества тромбоци-

тов и протромбинового индекса подтверждало развитие 

у пациентки геморрагического синдрома. Повышение 

уровня печеночных ферментов, мочевины и креатинина 

свидетельствовало о прогрессировании полиорганной 

недостаточности.

На 3-и сутки нахождения больной в ОРИТ была про-

ведена смена антибактериальной терапии: назначен 

меронем по 1 г внутривенно каждые 8 ч. Отменена анти-

коагулянтная терапия из-за снижения количества тром-

боцитов и изменения их функциональных свойств.

В течение последующих 6 сут больная находилась 

на ИВЛ. Несмотря на большой объем поражения легоч-

ной ткани, удавалось поддерживать pH и газовый состав 

артериальной крови на допустимом уровне. Однако это 

 достигалось жесткими параметрами принудительной ИВЛ 

и необходимостью применения гипнотивно- седативной 

и миорелаксирующей терапии. Попытки смягчения пара-

метров и режимов ИВЛ были не продуктивны.

На 7-е сутки пребывания пациентки в ОРИТ произо-

шла остановка кровообращения. Реанимационные меро-

приятия в полном объеме — без эффекта. Констатирова-

на биологическая смерть.
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Посмертный диагноз:

1. Основной: грипп А (H1N1). Хронический бронхит 

в стадии обострения.

2. Осложнения основного: внегоспитальная дву-

сторонняя пневмония. Респираторный дистресс- 

синдром. Геморрагический синдром. Синдром 

полиорганной недостаточности. Дыхательная не-

достаточность III ст.

3. Сопутствующие: ГБ II ст. (АГ2, РССО4), сахарный 

диабет 2-го типа, декомпенсация. Ожирение III ст.

Полученные данные согласуются с результатами 

работы Л.В. Волощук и соавт. (2017), где показано, что у 

большинства (89%) умерших от тяжелых форм гриппа 

A(H1N1) смерть наступила после 5 сут от начала заболе-

вания и у всех диагностировалась субтотальная вирусно- 

бактериальная пневмония, в 71% случаев — с геморра-

гическим компонентом [5].

При макроскопическом патологоанатомическом ис-

следовании выявлены выраженное полнокровие и отек 

жировой клетчатки, отек и полнокровие легких (рис. 

3). Слизистая оболочка трахеобронхиального дерева 

набухшая, резко полнокровная с многочисленными то-

чечными, местами сливающимися между собой крово-

излияниями  — геморрагическое воспаление (рис. 4). 

В  легочной ткани отмечались многочисленные очаги 

Таблица 4

Динамика основных показателей клинического анализа крови пациентки за время пребывания в ОРИТ

Показатель
Дата

30.12.2015 31.12.2015 01.01.2016 02.01.2016 03.01.2016 04.01.2016

Лейкоциты, ×109/л 5,2 6,1 8,4 12,6 13,7 13,1

Гемоглобин, г/л 136 139 122 105 118 106

Тромбоциты, г/л 354 185 226 181 117 82

Палокочкоядерные, % 8 7 9 8 7 8

Лимфоциты, % 8 9 9 10 8 9

ЛИИ, усл. ед. 2,6 2,4 1,9 3,1 3,6 2,9

Таблица 5

Динамика основных биохимических показателей крови пациентки за время пребывания в ОРИТ

Показатель
Дата

30.12.2015 31.12.2015 01.01.2016 02.01.2016 03.01.2016 04.01.2016

Глюкоза, ммоль/л 14,2 6,1 8,4 12,6 13,7 13,1

АлАТ, ед./л 45,3 90,7 72,6 86,2 93,5 112,3

АсАТ, ед./л 80,1 138,9 120,2 121,1 90,8 80,5

Общий белок, г/л 55 36 47 40 43 39

Мочевина, ммоль/л 3,8 6,3 9,9 15,2 21,8 23,9

Креатинин, ммоль/л 99 78,4 99,8 199,9 225,2 248

ПТИ, % 80 87 62 54 58 42

Рис. 2. Увеличение инфильтративных изменений в обоих легких 
на 5-е сутки нахождения больной в стационаре
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 кровоизлияний и пневмонические очаги с воспалитель-

ным экссудатом (рис. 5). Также были выявлены макро-

скопические признаки отека, полнокровия и набухания 

мозгового вещества (рис. 6).

Микроскопическое патологоанатомическое иссле-

дование: стенка бронха практически без эпителиальной 

выстилки, отсутствуют реснички, появляется зернистость 

цитоплазмы (рис. 7). Имеются участки, где гиалиновые 

мембраны полностью выстилают стенки альвеол (рис. 8). 

Неравномерная воздушность легочной ткани, резкое 

полнокровие сосудов разных калибров, утолщение и 

разрыхление стенок сосудов. Просвет альвеол заполнен 

клетками бронхиального эпителия, эндотелиальными 

клетками, гиалиновыми мембранами, макрофагами, боль-

шая часть которых трансформирована в «гриппозные» 

клетки (рис. 9). При исследовании миокарда выявлены 

интерстициальный отек, утолщение и  дезорганизация 

Рис. 3. Выраженное полнокровие и отек жировой клетчатки, 
отек и полнокровие легких. Масса правого легкого 1,8 кг, 

левого легкого — 1,6 кг (макропрепарат)

Рис. 4. Слизистая оболочка трахеобронхиального дерева 
набухшая, резко полнокровная с многочисленными точечными, 

местами сливающимися между собой кровоизлияниями — 
геморрагическое воспаление. В просвете трахеи и бронхов — 

несвернувшаяся кровь (макропрепарат)

Рис. 5. Многочисленные кровоизлияния и пневмонические очаги 
с воспалительным экссудатом в легочной ткани (макропрепарат)

Рис. 6. Макроскопические признаки отека, полнокровия 
и набухания мозгового вещества (макропрепарат)

Рис. 7. Стенка бронха без эпителиальной выстилки, 
отсутствуют реснички, появляется зернистость цитоплазмы. 

Окраска гематоксилин-эозином, ×100 (микропрепарат)

Рис. 8. Просвет альвеол с гиалиновыми мембранами. 
Окраска гематоксилин-эозином, ×100 (микропрепарат)
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стенок сосудов, набухание эндотелия с повышением про-

ницаемости стенки и с периваскулярным отеком и пери-

васкулярной лимфоцитарной инфильтрацией (рис.  10). 

Мягкая мозговая оболочка инфильтрирована гриппоз-

ными клетками, часть из которых кариолизированы (рис. 

11, а). Стенки сосудов мягкой мозговой оболочки полно-

кровны, отмечается внутрисосудистый тромбоз, перива-

скулярный отек. Около мелких сосудов видны периваску-

лярные кровоизлияния (рис. 11, б).

Патологоанатомический диагноз

Основное заболевание: грипп А (H1N1), подтверж-

денный прижизненной и посмертной ПЦР.

Вирусная субтотальная пневмония с гиалиновыми 

мембранами.

Осложнения основного заболевания: Вирусный 

миокардит. Геморрагический синдром: множествен-

ные петехиальные кровоизлияния в серозных и сли-

зистых оболочках. Васкулит мягких мозговых обо-

Рис. 9. Неравномерная воздушность легочной ткани, резкое полнокровие сосудов разных калибров, утолщение и разрыхление 
стенок сосудов. Просвет альвеол заполнен клетками бронхиального эпителия, эндотелиальными клетками, гиалиновыми мембранами, 

макрофагами, большая часть которых трансформирована в «гриппозные» клетки (а, б). Окраска гематоксилин-эозином, 
×100 (микропрепарат)

Рис. 10. Интерстициальный отек миокарда, утолщение 
и дезорганизация стенок сосудов, набухание эндотелия 

с повышением проницаемости стенки и с периваскулярным 
отеком и лимфоцитарной инфильтрацией. 

Окраска гематоксилин-эозином, ×100 (микропрепарат)

Рис. 11. Мягкая мозговая оболочка инфильтрирована гриппоз-
ными клетками, часть из которых кариолизирована (а). 

Стенки сосудов мягкой мозговой оболочки полнокровны, 
отмечается внутрисосудистый тромбоз, периваскулярный отек. 

Около мелких сосудов отмечаются периваскулярные кровоизли-
яния (б). Окраска гематоксилин-эозином, ×100 (микропрепарат)

б

б

а

а

лочек и сосудов головного мозга. Острое венозное 

полнокровие внутренних органов. Отек легких. Отек 

головного мозга. Резко выраженная паренхиматозная 

дистрофия миокарда, печени, почек.
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Сопутствующие заболевания: СД 2-го типа, ИБС, 

атеросклеротический кардиосклероз. Атеросклероз 

коронарных артерий II-2. Гипертоническая болезнь. 

Ожирение III ст.

Причина смерти: грипп, респираторный дистресс- 

синдром.

Выводы

1. Отсутствие противогриппозной вакцинации, не-

своевременное обращение за медицинской помо-

щью, а также позднее начало противовирусной те-

рапии играют ключевую роль в развитии тяжелых 

осложнений гриппа А (Н1N1).

2. Высокая патогенность вируса гриппа А (Н1N1), 

а  также развитие вторичного иммунодефицитно-

го состояния являются факторами риска присое-

динения бактериальной микрофлоры даже при 

раннем назначении антибактериальной терапии 

широкого спектра действия.

3. Ведущим в танатогенезе осложненного тече-

ния гриппа А  (Н1N1) является респираторный 

дистресс-синдром, требующий проведения кон-

тролируемой механической вентиляции легких, 

а в случаях некорригируемой гипоксемии или ги-

перкапнии  — подключения экстракорпоральных 

методов оксигенации крови.

4. Макро- и микроскопические патологоанатомиче-

ские исследования демонстрируют крайне высо-

кую патогенность и инвазивность вируса гриппа 

А (Н1N1).
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Резюме

При изучении эффективности оперативного лечения 

ограниченного фиброзно-кавернозного туберкуле-

за легких проведен сравнительный анализ резуль-

татов консервативного лечения, резекционных и 

торакопластических вмешательств, а также изучено 

их влияние на среднюю длительность заболевания. 

Всего за 2005–2012  гг. с ограниченными формами 

фиброзно- кавернозного туберкулеза легких наблю-

дались 194  человека. Для оценки эффективности 

применения хирургического метода в комплексном 

лечении больных туберкулезом легких все пациенты 

были разделены на три группы. Контрольную (1-ю) 

группу составили 86 больных, получавших консерва-

тивную терапию; 45  пациентам была проведена ре-

зекция легкого в объеме лобэктомии (2-я группа); 63 

пациентам выполнена торакопластика (3-я группа). 

Средняя длительность заболевания туберкулезом 

легких в исследуемый период в Российской Феде-

рации варьировала от 3,1 до 2,9 года. Длительность 

заболевания фиброзно-кавернозным туберкулезом 

легких была в десятки раз выше и достигла максиму-

ма в 2010 г. (20,7 года). Выявлено, что консервативная 

терапия приводит к клиническому излечению в 19,8% 

случаев. При сочетании химиотерапии и хирургиче-

ских методов эффективность лечения повышается до 

41,3% при выполнении торакопластики и до 86,7% 

при анатомической резекции легкого. Анализ време-

ни наступления события методом Каплана–Майера 

показывает, что наибольшая эффективность лечения 

пациентов с фиброзно-кавернозным туберкулезом 

легких достигается в первые 2 года наблюдения. Это 

соответствует средней длительности заболевания 

туберкулезом легких, рассчитанной по основным 

эпидемиологическим показателям. После второго 

года эффективность лечения уменьшалась, и после 

шестого года ни в одной исследуемой группе поло-

жительных результатов не отмечалось. В контроль-

ной группе и группе больных, перенесших торако-

пластику, после пятого года эффективность лечения 

снижается, доля пациентов с признаками активного 

туберкулеза легких составляет 49,8% при торакопла-

стике и 71,2% при консервативном лечении. Все эти 

больные остаются потенциальными источниками ин-
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фекции, что подтверждается средней длительностью 

заболевания при фиброзно- кавернозном туберкуле-

зе легких.

Ключевые слова: фиброзно-кавернозный туберку-

лез, хирургическое лечение туберкулеза легких

Summary

The results of conservative treatment, resection and 

thoracoplasty interventions in limited forms of fibro tic-

cavernous pulmonary tuberculosis and their effect on the 

average duration of the disease were analyzed. In 2005–

2012 years, 194 people were observed with limi ted forms 

of fibrotic-cavernous pulmonary tuberculosis. All patients 

were divided into three groups to assess the effective-ness 

of the surgical method in the complex treatment of pa-

tients with pulmonary tuberculosis and their impact on 

the results of treatment. A control group of 86 patients 

treated with conservative therapy. 45 patients were re-

sected lung in the volume of a lobectomy. 63 patients 

was underwent thoracoplasty. The average duration of 

pulmonary tuberculosis in the study period in the Russian 

Federation ranged from 3.1 years to 2.9 years in 2013. The 

average duration of disease of fibrous- cavernous lung tu-

berculosis is ten times higher. It amounted to a maximum 

in 2010 is 20.7 years. Conservative therapy leads to cli-

nical cure in 19.8% of cases. By including in the complex 

therapy surgical methods efficiency increases to 41.3% 

in thoracoplasty and 86.7% of cases with lung resection. 

When analyzing the time of occurrence of the event by 

Kaplan–Mayer method, the greatest efficiency of treat-

ment of patients with fibrotic-cavernous pulmonary tu-

berculosis is achieved in the first 2 years of observation. 

This corresponds to the average duration of pulmonary 

tuberculosis, which were calculated on the main epide-

miological indicators. After the second year of observa-

tion, the effectiveness of treatment decreased and after 

the sixth year of observation we have not positive results 

in any study group. The efficiency decreases in the con-

trol group of patients and in the group of patients with 

thoracoplasty a after the fifth year of observation and the 

proportion of patients with signs of active pulmonary tu-

berculosis was 49.8% with thoracoplasty and 71.2% with 

conservative treatment. All these patients continue to be 

potential sources of infection.

Key words: fibrous-cavernous tuberculosis, surgical 

treatment of pulmonary tuberculosis

Введение

В настоящее время во всем мире, несмотря на сни-

жение заболеваемости, туберкулез является одной из 

основных проблем мирового здравоохранения. Это 

связано в первую очередь с распространением лекар-

ственно устойчивого туберкулеза, эффективность кон-

сервативного лечения которого не превышает 52% 

[1–3]. Низкая эффективность медикаментозного лече-

ния обусловлена отсутствием эффективных бактери-

цидных препаратов для этих пациентов, а также высо-

кой частотой развития нежелательных лекарственных 

реакций на фоне приема бактериостатических препа-

ратов второго и третьего ряда. При одностороннем 

деструктивном поражении легкого в пределах одной 

доли количество МБТ в зоне поражения увеличива-

ется в логарифмической прогрессии. Лечение этих 

больных представляет большие трудности из-за вы-

сокой степени лекарственной устойчивости МБТ [4]. 

Морфологически необратимые поражения и хрони-

ческое течение заболевания являются неблагопри-

ятным фоном в клиническом и эпидемиологическом 

плане. В связи с этим возрастает роль хирургиче-

ских методов лечения, что находит подтверждение 

как в российских, так и в иностранных публикациях. 

В русскоязычной литературе хронические деструк-

тивные формы туберкулеза называют фиброзно- 

кавернозным туберкулезом легких (ФКТЛ). Для этой 

формы туберкулеза характерно наличие фиброзной 

каверны, фиброзных изменений в окружающей легоч-

ной ткани и очагов бронхогенного отсева в легочной 

ткани различной степени и давности. Как правило, по-

ражается дренирующий каверну бронх, что и затруд-

няет излечение этих больных [5]. 

Заболеваемость и распространенность ФКТЛ в 

России остаются достаточно высокими. При этом 

эффективность комплексного лечения этой формы 

туберкулеза легких, а главное исходы и сроки полу-

чения результатов в доступной литературе освещены 

недостаточно. Основная масса исследований, посвя-

щенных изучению роли хирургических методов в 

лечении туберкулеза, рассматривает только ближай-

шие результаты операций [6–9]. При этом удаление 

основного резервуара инфекции или выполнение 

коллапсо- хирургических вмешательств далеко не 

всегда завершает комплекс лечебных мероприятий 

даже при ограниченном фиброзно- кавернозном ту-

беркулезе, так как остаются очаги отсева, которые 

требуют продолжения курса терапии противоту-

беркулезными препаратами [10]. В аналитических 

обзорах, посвященных туберкулезу в Российской 

Федерации, средняя длительность заболевания 

фиброзно- кавернозным туберкулезом также не на-

шла своего отражения [1–3].
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Цель исследования

Изучить результаты комплексного лечения ФКТЛ, 

дать обоснование включения в комплекс лечения хи-

рургических методов и выявить их влияние на сред-

нюю продолжительность заболевания.

Материалы и методы исследования

При изучении эффективности оперативного ле-

чения ФКТЛ проведен сравнительный анализ резуль-

татов консервативного лечения, резекционных и то-

ракопластических вмешательств при ограниченных 

(долевых) формах ФКТЛ. Тип исследования ретро-

спективно-проспективный, когортный. Всего за 2005–

2012  гг. с ограниченными формами ФКТЛ наблюда-

лись 194 человека. Результаты исследования фикси-

ровались на 31 декабря 2013 г.

Критерии включения в исследование:

1) больные ФКТЛ в возрасте от 18 до 70 лет с бак-

териологическим подтверждением диагноза;

2) локализация процесса в пределах верхних до-

лей справа или слева;

3) приверженность больных к лечению.

Критерии исключения:

1) отказ больных от лечения;

2) прерывание курса противотуберкулезной те-

рапии более чем на 2 мес;

3) наличие сопутствующей патологии в стадии 

декомпенсации.

Для оценки эффективности применения хирурги-

ческого метода в комплексном лечении больных ту-

беркулезом легких и его влияния на результаты лече-

ния все пациенты были разделены на три группы. 

В 1-ю (контрольную) группу вошли 86 больных с 

впервые выявленным ФКТЛ. Основанием для включе-

ния в контрольную группу явился письменный отказ от 

оперативного вмешательства. Все больные получали 

противотуберкулезную терапию в соответствии с ре-

зультатами теста лекарственной чувствительности МБТ 

на основании нормативно-правовых актов РФ и реко-

мендаций ВОЗ.

Во 2-ю группу вошли 45 больных, которым не ме-

нее 6 мес проводилась адекватная противотуберку-

лезная полихимиотерапия по тем же принципам, что 

и в контрольной группе, но в связи с сохранением 

полостей распада в пределах верхней доли легкого 

и бактериовыделения им выполнено хирургическое 

вмешательство в объеме анатомической резекции 

легкого (РЛ) — верхней доли слева или справа, в зави-

симости от локализации процесса.

В 3-ю группу вошли 63 больных, которые также 

получали адекватную химиотерапию, как и пациенты 

1-й и 2-й групп, но локализация и степень поражения 

достоверно не отличались от таковых во 2-й группе, 

однако им выполнены коллапсо-хирургические опе-

рации в объеме верхнезадней торакопластики (ТПЛ) 

с пораженной стороны.

Распределение пациентов по полу представлено 

в табл. 1.

Медиана возраста в группе с проведенной резек-

цией легкого составила 46 лет, при торакопластике — 

42 года, в контрольной группе — 47,5 года.

Всем больным проведен стандартный комплекс 

обследования, включающий физикальный осмотр, 

общеклинические методы, посев мокроты на МБТ (на 

жидкие и плотные питательные среды), лучевые ме-

тоды диагностики, функциональные методы обсле-

дования.

Клинически излеченными считали пациентов, 

у  которых не определялись признаки активности 

специфического процесса: бактериовыделение и по-

лости распада, а также отсутствовали инфильтратив-

ные изменения при рентгенологическом обследова-

нии. Неэффективным результатом считали наличие 

хотя бы одного признака специфического процесса. 

Статистическую обработку данных проводили ме-

тодом анализа выживаемости, позволяющим оценить 

вероятность для пациента пережить произвольный 

интервал времени, измеренный от даты стартового 

события. Однако с учетом того, что результатом ис-

следования была оценка эффективности лечения, 

предложено называть данный метод «анализ времени 

наступления события» [11].

Таблица 1

Распределение пациентов по полу

Пациенты
1-я группа (контрольная) 2-я группа (РЛ) 3-я группа (ТПЛ) Всего

абс. % абс. % абс. % абс. %

Мужчины 67 77,9 36 80 49 77,8 152 78,3

Женщины 19 22,1 9 20 14 22,2 42 21,7

Всего 86 100,00 45 100,00 63 100,00 194 100,00
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Стартовым событием считали начало лечебно-

го воздействия — прием ПТП в контрольной группе, 

проведение оперативного вмешательства в исследуе-

мых группах. 

В нашем исследовании полными наблюдениями 

считали достижение эффекта от лечения в виде лик-

видации полости распада и абациллирование. Цензу-

рированными наблюдениями явились неэффективно 

леченые больные с сохранением признаков актив-

ности процесса: бацилловыделение и/или сохране-

ние полости распада. Результатом анализа наступле-

ния события была оценка функции выживания по 

Каплану– Майеру. Графическое представление мето-

да заключается в построении графика, отражающего 

пропорцию пациентов, у которых событие не произо-

шло к определенному моменту времени.

Кривую анализа выживаемости также характери-

зует медиана выживаемости  — интервал времени, в 

конце которого вероятность выживания (наступления 

мониторируемого события) равна 0,5, то есть за этот 

интервал у половины наблюдаемых пациентов случи-

лось мониторируемое событие (достигнуто клиниче-

ское излечение).

Также для статистической обработки данных 

пользовались непараметрическими методами обра-

ботки данных пакета Statistica 6.0.

Среднюю длительность заболевания рассчитыва-

ли как соотношение распространенность/заболевае-

мость. В анализе использовали данные аналитических 

обзоров статистических показателей, применяемых в 

Российской Федерации по туберкулезу и материалов 

Федерального центра мониторинга противодействия 

распространению туберкулеза за 2005–2013 гг. В рас-

чет включали показатели заболеваемости по ф.  33 в 

Российской Федерации и в Удмуртской Республике, 

так как исследуемая когорта формировалась на тер-

ритории этого субъекта Российской Федерации.

Результаты и их обсуждение

Заболеваемость туберкулезом легких в России в 

исследуемый период имела отчетливую тенденцию 

к снижению в 1,3  раза. В Удмуртской Республике за-

болеваемость туберкулезом легких также снизилась 

в 1,4  раза. Распространенность туберкулеза легких в 

Российской Федерации снизилась в 1,4 раза к 2013 г., 

в Удмуртской Республике — в 1,6 раза (табл. 2).

Заболеваемость ФКТЛ в Российской Федерации 

за девятилетний исследуемый период снизилась в 

1,5  раза, на территории Удмуртии заболеваемость, 

напротив, возросла в 1,5  раза. Распространенность 

ФКТЛ в исследуемый период в Российской Федера-

ции уменьшилась в 1,5 раза за девятилетний период. 

В Удмуртской Республике распространенность ФКТЛ 

не имела отчетливых колебаний в сторону увеличе-

ния или уменьшения и оставалась на уровне 18,0 на 

100 тыс. населения. Эпидемиологические показатели 

заболеваемости и распространенности ФКТЛ пред-

ставлены в табл. 3.

Средняя длительность заболевания туберкулезом 

легких в исследуемый период в Российской Федера-

ции уменьшилась в 1,1 раза — с 3,1 до 2,9 года в 2013 г.

Длительность заболевания фиброзно-каверноз-

ным туберкулезом легких была в десятки раз выше и 

достигла своего максимума (20,7 года) в 2010  г., при 

этом явного снижения длительности заболевания с те-

чением времени не происходило. В Удмуртии сниже-

ние длительности заболевания туберкулезом легких 

Таблица 2

Показатели заболеваемости и распространенности туберкулеза легких за 2005–2013 гг.

Год

ТБС РФ ф. 33 ТБС УР ф. 33

заболеваемость
на 100 тыс.

распространенность
на 100 тыс.

заболеваемость
на 100 тыс.

распространенность
на 100 тыс.

2005 68,1 209,7 72,1 249,4

2006 68,0 202,5 69,8 241,2

2007 67,7 194,5 71,0 238,1

2008 69,0 190,5 71,9 233,8

2009 66,8 185,1 64,4 231,1

2010 62,3 178,7 57,5 223,0

2011 58,6 167,9 59,9 221,4

2012 55,1 157,7 54,7 180,8

2013 51,1 147,5 50,5 157,5
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Таблица 3

Эпидемиологические показатели заболеваемости и распространенности 

фиброзно-кавернозного туберкулеза легких за 2005–2013 гг.

Год

ФКТЛ РФ ФКТЛ УР

заболеваемость
на 100 тыс.

распространенность
на 100 тыс.

заболеваемость
на 100 тыс.

распространенность
на 100 тыс.

2005 1,4 24,3 0,7 18,1

2006 1,3 24,5 0,4 18,3

2007 1,4 23,9 0,8 18,6

2008 1,3 22,8 0,8 17,9

2009 1,2 21,9 2,6 19,0

2010 1,0 20,7 1,3 19,0

2011 1,3 19,0 1,5 16,8

2012 1,1 17,5 1,6 17,7

2013 0,9 15,8 1,1 16,9

Таблица 4

Длительность заболевания туберкулезом легких и фиброзно-кавернозным туберкулезом легких

Заболевание 2005 2006 2007 2008 2009 2010 2011 2012 2013

ТБС РФ ф. 33 3,1 3,0 2,9 2,8 2,8 2,9 2,9 2,9 2,9

ФКТЛ РФ 17,1 18,3 17,1 17,5 18,3 20,7 14,6 15,9 17,6

ТБС УР ф. 33 3,5 3,5 3,4 3,3 3,6 3,9 3,7 3,3 3,1

ФКТЛ УР 25,9 45,8 23,3 22,4 7,3 14,6 11,2 11,1 15,4

за исследуемый период не отмечалось и оставалось 

на уровне трех лет. При этом длительность заболева-

ния фиброзно-кавернозным туберкулезом легких так-

же была в десятки раз выше. Данные представлены в 

табл. 4.

Таким образом, показатель длительности заболе-

вания отражает процесс низкой эффективности ле-

чения фиброзно-кавернозного туберкулеза легких и 

формирования длительно существующего, эпидемио-

логически опасного ядра в популяции.

Включая в комплекс лечебных мероприятий хи-

рургический метод резекцию легкого или торакопла-

стику, мы существенно повышаем эффективность ле-

чения ФКТЛ. 

С применением только консервативной терапии 

при сформированном ФКТЛ достичь клинического из-

лечения удалось лишь в 19,8% случаев, при включении 

в комплекс хирургических методов эффективность те-

рапии повышается до 41,3% при применении торако-

пластики и до 86,7% при резекции легкого (рис. 1).

При применении активной хирургической тактики 

эффективность лечения при выполнении резекции в 

2,3 раза, а при выполнении торакопластики — в 1,5 раза 

выше по сравнению с консервативным методом. 

Летальность в контрольной группе составила 

16,3%  (14 пациентов), при выполнении резекции  — 

6,8% (3 пациента), в группе больных, перенесших то-

ракопластику, — 14,3% (9 пациентов) (рис. 2). Причи-

ной смерти стало прогрессирование специфического 

процесса. Послеоперационной летальности в иссле-

дуемых группах не отмечалось.

Применив статистический метод «анализ выжива-

емости», мы выявили влияние комплексного подхода 

в лечении ограниченного ФКТЛ на среднюю длитель-

ность заболевания.

При анализе по Каплану–Майеру была дана оцен-

ка динамики клинического излечения во времени. 

Различия в исследуемых группах носят достоверный 

характер. Результаты анализа представлены на рис. 3 

и в табл. 5–8.

Медиана выживаемости в контрольной группе от-

сутствовала. 

В группе резекции медиана наступления события 

составила 2 года, то есть половина пациентов ко вто-
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Рис. 1. Эффективность комбинированного лечения 
фиброзно-кавернозного туберкулеза легких (χ2=9,2; p<0,01)

Рис. 2. Летальность при комплексном лечении 
фиброзно-кавернозного туберкулеза легких

Рис. 3. Вероятность клинического излечения ограниченного фиброзно-кавернозного туберкулеза легких (χ2 =79,68; p<0,001)

Таблица 5

Медиана наступления клинического излечения 

в исследуемых группах

Группа Медиана наступления события

1-я (контрольная) –

2-я (РЛ) 2,0

3-я (ТПЛ) 5,1

рому году после операции была без признаков актив-

ного туберкулеза легких.

В группе пациентов, перенесших торакопластику, 

медиана наступления события составила 5,1 года; та-

ким образом, срок достижения положительного эф-

фекта в этой группе увеличивался в два раза.

Кумулятивный процент больных с признаками ак-

тивности ФКТЛ, принимающих только лекарственную 

терапию, к восьмому году составляет 57,3%. При этом 
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Таблица 6 

Таблица времени для 1-й (контрольной) группы

Нижняя граница 
временного интервала N в начале N сохранения 

активности
N CV(–)
МБТ(–)

Процент сохранения 
активности, %

Вероятность сохранения 
активности, %

1,0 86 17 1 98,71 100,00

1,8 68 11 4 93,60 98,71

2,6 53 9 5 89,69 92,39

3,3 39 19 5 83,05 82,86

4,1 15 0 0 100,00 68,82

4,9 15 6 2 83,33 68,82

5,7 7 3 0 100,00 57,35

6,4 4 1 0 100,00 57,35

7,2 3 0 0 100,00 57,35

8,0 3 3 0 100,00 57,35

Таблица 7 

Таблица времени для 2-й группы (РЛ)

Нижняя граница 
временного интервала N в начале N сохранения 

активности
N CV(–)
МБТ(–)

% сохранения 
активности

Вероятность сохранения 
активности, %

1,0 45 2 21 52,27 100,00

1,8 22 4 16 20,00 52,27

2,6 2 0 2 0,00 10,45

3,3 0 0 0 0,00 0,00

4,1 0 0 0 0,00 0,00

4, 9 0 0 0 0,00 0,00

5,7 0 0 0 0,00 0,00

6, 4 0 0 0 0,00 0,00

7,2 0 0 0 0,00 0,00

8,0 0 0 0 0,00 0,00

наибольшее количество положительных результатов 

получили в первые четыре года консервативной те-

рапии. После четвертого года наблюдений положи-

тельных результатов в этой группе пациентов мы не 

отмечали (см. рис. 3).

При анализе графика и таблиц времени жизни у 

больных, перенесших резекцию легкого, кумулятив-

ная доля пациентов с сохранением признаков актив-

ности через 2,5 года наблюдения составила 10,5%, то 

есть достигнуть клинического излечения к этому сро-

ку могут 89,5% пациентов. При этом вероятность появ-

ления «активных» больных через 1,7 года наблюдения 

составила 52,2%. У этих пациентов появились призна-

ки активного туберкулезного процесса в легких после 

перенесенной операции, произошло обострение про-

цесса. В трех случаях зафиксирован летальный исход.

При проведении торакопластики больным с огра-

ниченным ФКТЛ эффективность комплексного под-

хода в лечении отмечалась в первые три года наблю-

дения. В группе пациентов, которым была выполнена 

резекция, к третьему году лечения признаков актив-

ности специфического процесса не наблюдалось 

(табл. 7). При этом вероятность сохранить активность 

туберкулезного процесса у пациентов после прове-

денной торакопластики после пятого года на весь пе-

риод наблюдения составила 44,3%. 

При анализе случаев, признанных неэффектив-

ными, были получены следующие данные. В струк-
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туре неэффективно леченных выявлено, что в 14,3% 

случаев у больных при отсутствии каверны сохра-

нялось бактериовыделение. Рентгенологическими 

методами каверна не определялась, в легком форми-

ровались цирротические изменения, фиброзно-ка-

вернозный туберкулез переходил в цирротический. 

Цирротический туберкулез был отмечен у 8 больных, 

получавших только лекарственную терапию, и у 8 па-

циентов, перенесших торакопластику. В 11,6% случа-

ев сохранялась каверна, но при этом в мокроте ми-

кобактерии не определялись ни бактериоскопией, 

ни посевом на жидкие и плотные питательные среды 

в течение года наблюдения. При этом в трех случа-

ях полости определились на фоне консервативного 

лечения и у 10  больных после выполненной им то-

ракопластики. Эти больные не представляли эпиде-

миологической опасности. В 74,11% случаев опреде-

лялись оба признака, то есть сохранялись признаки 

фиброзно- кавернозного туберкулеза. Больше всего 

пациентов (58 человек) было в группе, получавшей 

только консервативное лечение, при резекции при-

знаки ФКТЛ оставались у 6 человек, после выполне-

ния торакопластики сохранение признаков активно-

го процесса наблюдалось в 19 случаях.

Таким образом, при анализе времени наступле-

ния события методом Каплана–Майера наибольшая 

эффективность лечения ФКТЛ достигается в первые 

2  года наблюдения. Это соответствует средней дли-

тельности заболевания туберакулезом легких, рас-

считанной по основным эпидемиологическим пока-

зателям. После второго года эффективность лечения 

по показателю CV(–) МБТ(–) уменьшалась и после ше-

стого года ни в одной исследуемой группе положи-

тельных результатов не отмечалось. В контрольной 

группе больных и группе перенесших торакопласти-

ку после пятого года эффективность снижается, ку-

мулятивная доля пациентов с признаками активного 

туберкулеза легких составляет от 49,8% при торако-

пластике и 71,2% при консервативном лечении. Все 

эти больные продолжают оставаться потенциальны-

ми источниками инфекции, что показывает средняя 

длительность заболевания при ФКТЛ (см. табл. 4). При 

резекции эффективность достигается уже на втором 

году после операции, причем в эти же два года про-

являются признаки обострения процесса в опери-

рованном легком, и кумулятивная доля пациентов с 

признаками активности составила к третьему году 

наблюдения порядка 10,5% — больные с обострени-

ем процесса в оперированном легком. При анализе 

исхода лечения больных, у которых был зафикси-

рован неудовлетворительный результат, отмечено, 

что в 11,6% случаев формируется санированная по-

лость без признаков бактериовыделения, что мож-

но также расценить как положительный результат 

лечения.

Выводы

 • При лечении ограниченного фиброзно-кавер-

нозного туберкулеза легких должен приме-

няться комплексный подход с обязательным 

включением хирургических методов лечения.

 • Консервативное лечение не позволяет достичь 

клинического излечения при ограниченном 

фиброзно-кавернозном туберкулезе легких.

 • Клиническое излечение при резекции легкого 

наступает в два раза быстрее, чем при консер-

вативном лечении и при торакопластике.

Таблица 8

Таблица времени для 3-й группы (ТПЛ)

Нижняя граница временного 
интервала N в начале N сохранения 

активности
N CV(–)
МБТ(–)

Процент сохранения 
активности, %

Вероятность сохранения 
активности, %

1,0 63 8 9 84,75 100,00

1,8 46 5 8 81,61 84,75

2,6 33 7 7 76,271 69,165

3,3 19 2 1 94,44 52,75

4,1 16 0 0 100,00 49,82

4, 9 16 6 0 100,00 49,82

5,7 10 2 1 88,89 49,82

6, 4 7 6 0 100,00 44,28

7,2 1 0 0 100,00 44,28

8,0 1 1 0 100,00 44,28
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 • Средняя длительность заболевания ограни-

ченным фиброзно-кавернозным туберкулезом 

легких при включении в комплекс лечения ре-

зекции легких в объеме лобэктомии составляет 

2 года.
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Резюме

Клинические рекомендации направлены на оптимиза-

цию диагностики инфекционных спондилитов.

Ключевые слова: спондилиты, инфекционные спон-

дилиты, гранулематозное воспаление, асептические 

спондилиты, болезнь Бехтерева, псориаз, синдром 

Андерсена, асептическое воспаление, неспецифи-

ческий остеомиелит позвоночника, туберкулезный 

спондилит, спондилит, туберкулез костей и суставов, 

внелегочный туберкулез, диагностика, дифференци-

альная диагностика

Summary

The clinical guidelines designed for improving the diag-

nosis of infectious spondylitis.

Keywords: spondylitis, infectious dpondylitis, granu-

lomatous inflammation, ankylosing spondylitis, psoriasis, 

aseptic cpondylitis, nonspecific osteomyelitis of spine, 

tuberculous spondylitis, bones and joints tuberculosis, 

osteoarticular tuberculosis, extrapulmonary tuberculosis, 

diagnosis, differential diagnosis

Область применения и цель разработки

Настоящие клинические рекомендации (КР) раз-

работаны в соответствии с требованиями Ассоци-

ации профессиональных медицинских обществ по 

качеству медицинской помощи и медицинского об-

разования (АСМОК) [1]. КР основываются на анализе 

систематических обзоров источников доказательств 

и доступных научных публикаций. КР предназначены 

для диагностики и лечения больных инфекционны-

ми спондилитами в условиях специализированного 

стационара. Подготовленные в рамках отдельных 

профессиональных сообществ или образовательных 

учреждений и опубликованные в последние годы ре-

комендации [2–4] по диагностике и лечению инфек-

ционных спондилитов касаются избранных аспектов 

проблемы. Быстро накапливаемые знания заставляют 

критически оценить имеющийся опыт учреждений, 

исторически специализирующихся на лечении хро-

нических инфекционных заболеваний позвоночника, 

что важно с позиций доказательной медицины.

Именно это заставило подготовить настоящие ре-

комендации по диагностике инфекционных спонди-

литов.

Цель клинических рекомендаций

Улучшение качества диагностики инфекционных 

спондилитов.

Уровень доказательности данных 
и силы рекомендации

Уровень доказательности данных и силы реко-

мендации оценивались экспертами Рабочей группы 
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 ассоциации на основании консенсуса. Сила рекоменда-

ции (A–D), уровни доказательств (1++, 1+, 1–, 2++, 2+, 2–, 

3, 4) приводится при изложении текста КР. Большинство 

рекомендаций по диагностике и лечению ИС относятся 

к уровню доказательства 2+, сила рекомендации С.

Метод валидизации рекомендаций

Проект Клинических рекомендаций был представ-

лен на сайте Национальной ассоциации фтизиатров и 

обсужден на V  Конгрессе Национальной ассоциации 

фтизиатров и в других профессиональных сообще-

ствах. Внешняя экспертная оценка не проводилась.

Введение

Инфекционные спондилиты встречаются с часто-

той 1,0–2,5 случая на 100 тыс. населения, составляя в 

структуре гнойно-воспалительных заболеваний ске-

лета 4–8%; осложняются сепсисом 5,8–14,6% случаев, 

а 1,2–8% случаев приводят к летальным исходам. По-

лиморфизм и неспецифичность клинических и луче-

вых проявлений спондилитов на ранних стадиях забо-

левания являются причиной диагностических ошибок 

в 30–87% случаев [5–18].

Особое значение проблеме инфекционных пора-

жений позвоночника придает ряд причин, часть из ко-

торых отличает ситуацию в Российской Федерации от 

других регионов мира:

 • значительно увеличилась численность контин-

гентов групп риска — больные с эндокринной 

патологией (прежде всего, с сахарным диабе-

том) и другими хроническими заболеваниями, 

длительно получающие гормональную, цито-

статическую и иммуносупрессорную терапию, 

гемодиализ, а также потребители инъекцион-

ных наркотиков;

 • неблагоприятная эпидемиологическая ситуация 

по ВИЧ-инфекции, часто сопровождающейся 

инфекционными и гнойно-септическими забо-

леваниями, в том числе спондилитами [19–21];

 • общее увеличение количества операций на по-

звоночнике, в том числе все более широкое ис-

пользование имплантатов, не только повышает 

эффективность лечения, но и приводит к росту 

абсолютного числа осложнений, среди кото-

рых инфекционные осложнения регистрируют-

ся с частотой от 1,2 до 15,0% [22–25].

Определение понятий, классификация

Определение

Инфекционные заболевания позвоночника  — 

воспалительные деструктивные заболевания позво-

ночника и его структурных элементов (тел позвон-

ков, межпозвонковых дисков, связочного аппарата, 

межпозвонковых суставов), вызванные любым бакте-

риальным агентом в результате непосредственного 

первичного инфицирования гематогенным, лимфо-

генным или контактным путем либо являющиеся ос-

ложнением хирургического вмешательства (после-

операционные, ятрогенные).

Классификации

В соответствии с МКБ-10 инфекционные пораже-

ния позвоночника рубрифицируют по синдромному 

и/или этиологическому принципу (табл. 1).

Cочетанное поражение позвоночника и воспали-

тельных заболеваний центральной нервной системы 

(миелиты, менингиты, эпидуральные абсцессы) клас-

сифицируют в разделах G00–G09. При верификации 

инфекционного агента используют дополнительный 

код B95–B98.

Принципы классификации спондилитов

Современные принципы оценки вертебральной 

патологии рекомендуют классифицировать пораже-

ния позвоночника с учетом планируемого лечения. 

Как минимум семь классификационных признаков 

непосредственно влияют на тактику лечения инфек-

ционных спондилитов: патогенез (I), этиология (II), 

тип органной и тканевой воспалительной реакции 

(III), распространенность (IV), локализация в пределах 

позвонка (V), характер осложнений (VI) и активность 

заболевания (VII) [26, 27].

I. Патогенез. Инфекционный спондилит может 

быть связан с гематогенным (септическим) или контакт-

ным распространением на костные структуры, а может 

быть постманипуляционным (ятрогенным), связанным 

с предшествующими хирургическими или анестезио-

логическими манипуляциями на позвоночнике.

II. С учетом этиологии спондилиты делят на инфек-

ционные и неинфекционные (асептические) (рисунок).

III. Тип органной воспалительной реакции. Пора-

жение позвонка как анатомической структуры может 

протекать в виде преимущественно отека, очаговой 

или диффузной деструкции, а тканевая реакция — но-

сить некротический, экссудативный либо пролифера-

тивный характер. Разные варианты воспалительной 

реакции могут встречаться при любом инфекционном 

спондилите, однако при различных по этиологии про-

цессах преобладает тот или иной тип воспалительной 

реакции: при неспецифических бактериальных — ин-

фильтративные и диффузные процессы, при специфи-

ческих — деструкции с экссудативно-некротическим 

поражением.

IV. Распространенность спондилита определя-

ет число пораженных позвонков или позвоночно- 

двигательных сегментов (ПДС): к моновертебральным 
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Таблица 1

Рубрики МКБ-10, допустимые для классифицирования инфекционных спондилитов

Класс МКБ Код заболевания

М45
Спондилопатии

М46
Другие воспалительные спондилопатии

M46.0 Энтезопатия позвоночника
M46.1 Сакроилеит, не классифицированный в других рубриках
M46.2 Остеомиелит позвонков
M46.3 Инфекция межпозвонковых дисков пиогенная
M46.4 Дисцит неуточненный
M46.5 Другие инфекционные спондилопатии
M46.8 Другие уточненные воспалительные спондилопатии
M46.9 Воспалительные спондилопатии неуточненные

М48
Остеомиелит позвоночника

 

M49
Спондилопатии при болезнях, классифици-
рованных в других рубриках 

M49.0* Туберкулез позвоночника А18.0
M49.1* Бруцеллезный спондилит А23
M49.2* Энтеробактериальный спондилит А01–А04
M49.3* Спондилопатии при других инфекционных и паразитарных болезнях, классифи-
цированных в других рубриках

М86 М86 Остеомиелиты

Рисунок. Этиологическая классификация спондилитов

Спондилиты

Инфекционные

Неспецифические («гнойные») Специфические 
(чаще гранулематозные)

Неинфекционные

С уточнением
этиологического агента

Асептические
(небактериальные, неиммунные)

Серонегативные аутоиммунные
(болезнь Бехтерева, Рейтера)

Туберкулезные

Бруцеллезные

Сифилитические

Паразитарные

Микотические

относят поражение одного позвонка, к моносегмен-

тарным  — одного ПДС, к полисегментарным  — двух 

и более смежных ПДС, к многоуровневым — пораже-

ния позвонков, разделенных между собой интактны-

ми сегментами. Около 50% спондилитов локализует-

ся в поясничном отделе, 25% — в грудопоясничном, 

20% — в грудном и 5% — в шейном [8]. В 10% случаев 

вовлекаются одновременно несколько позвонков, 

в том числе в разных отделах позвоночного столба.

V. Локализацию инфекционного процесса в позво-

ночнике классифицируют с учетом пораженной ана-

томической структуры [11] (табл. 2).

VI. Осложнения инфекционного спондилита:

 • инфекционные — системные (соответствуют кли-

ническим и лабораторным проявлениям сепси-

са) и местные (абсцессы, свищи, пролежни);

 • неврологические  — моторные и чувствитель-

ные; при описании неврологических  нарушений 
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критериям валидности и воспроизводимости 

отвечают шкалы Frankel (1968) и ASIA/ISIOP 

(2000); при оценке боли  — визуальная анало-

говая или интегральная шкала (VAS), индекс 

Освестри (ODI) и Цунга (The Zung self-rating 

depression scale) [28, 29];

 • ортопедические  — деформации, нестабиль-

ность; выраженная нестабильность позвоноч-

ника имеет место в 25–75% случаев.

IX. Активность спондилита определяют с учетом 

длительности заболевания по клиническим и лабора-

торным критериям. Традиционно при длительности за-

болевания менее 2 мес спондилит рассматривают как 

острый, от 2 до 6 мес как подострый [8, 27]; хроническое 

течение для неспецифического поражения устанавли-

вают при давности более 6 мес, специфического — бо-

лее 1 года. Однако хронологическая трактовка понятия 

«хронический остеомиелит» (в том числе спондилит) 

противоречит современному подходу, базирующему-

ся на выявлении не только временнóго, но и любого 

из двух других критериев: морфологического (некро-

тический тип воспаления) или клинического (форми-

рование секвестров или свищей), что не имеет прямой 

корреляции с длительностью заболевания.

Некоторые особенности этиопатогенеза 
инфекционных спондилитов

Источником инфицирования при спондилите мо-

жет быть любой инфекционный процесс (кариозные 

зубы, ЛОР-инфекция, флегмоны, эндокардиты и  т.д.) 

[31, 32]; реализация поражения структур позвоночни-

ка может происходить гематогенным или контактным 

путем, в том числе при проникающих травмах, вклю-

чая ятрогенные [32–36].

Возбудитель неспецифического спондилита высе-

вают из крови у 20–40% больных (уровень С). Грамполо-

жительные кокки встречаются в 2/3 случаев [37]; пре-

обладает Staphylococcus [38–42], включающий более 

20 видов, которые подразделяются на две группы — 

коагулазо-положительные и коагулазо- негативные. 

Наиболее патогенными является коагулазо- 

Таблица 2

Клиническая терминология, используемая при воспалительных заболеваниях позвоночника [11]

Анатомическая локализация Область поражения
(вовлекаемые образования)

Термины

Передние отделы позвоночного столба Тело позвонка Остеомиелит позвонка
Спондилодисцит
Спондилит

Межпозвонковый диск Дисцит

Паравертебральное пространство Паравертебральный абсцесс
Ретрофарингеальный абсцесс
Медиастинит
Медиастинальный абсцесс
Эмпиема, перикардит
Поддиафрагмальный абсцесс
Перитонит
Псоас-абсцесс 

Задние отделы позвоночного столба Подкожное пространство Поверхностная инфекция 
Инфицированная серома

Субфасциальное пространство Глубокая инфекция
Параспинальный абсцесс 

Задние элементы Остеомиелит
Инфекция глубоких ран 

Позвоночный канал Эпидуральное пространство Эпидурит
Эпидуральный абсцесс 

Мягкая мозговая оболочка Менингит

Паутинная оболочка Арахноидит

Субдуральное пространство Субдуральный абсцесс

Спинной мозг Интрамедуллярный абсцесс
Миелит
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положительные S. aureus, S. intermedius и коагулазо-от-

рицательные S.  epi  dermidis [43]. Грамотрицательная 

микрофлора составляет 1/3  случаев, доминируют 

Escherichia coli (10,5%), Proteus spp. (6,7%), Pseudomonas 

aeruginosa (5,7%) [8, 44] (уровень доказательства 2+, 

сила рекомендации С).

Наиболее частая причина гранулематозных спон-

дилитов  — M.  tuberculosis complex, на долю которых 

приходится более 90% [26, 45–47]; относительно  часто 

в странах «третьего» мира встречается бруцеллез 

[47–51]. Значительно реже выявляются паразитар-

ные (чаще  — эхинококковые) и микотические пора-

жения. К  редким возбудителям спондилита относят 

сальмонеллы, кампилобактерии, нетуберкулезные 

микобактерии, бактероиды и т.д. [52, 53]. Клиническая 

роль микотической (чаще аспергиллезной) инфекции 

существенно возросла на фоне роста ВИЧ-инфекции: 

микотические поражения рассматриваются как мар-

керы иммунодефицитных состояний (уровень доказа-

тельства 2+, сила рекомендации С) [Qadri I. et al., 2011; 

Sethi S. et al., 2012].

Диагностика инфекционных спондилитов

Диагностика инфекционных спондилитов ба-

зируется на данных анамнеза, клинических признаках, 

результатах лабораторных и лучевых исследований.

Клинико-анамнестические признаки, подозри-

тельные в отношении возможного спондилита:

 • температура и боли в спине, плохо купирующи-

еся анальгетиками;

 • особенности анамнеза: включая перенесенные 

инфекционные заболевания, оперативные вме-

шательства, манипуляции, контакты с инфекци-

онными больными и т.д.);

 • сопутствующие хронические заболевания, в том 

числе с первичным или вторичным иммуноде-

фицитом (сахарный диабет, вирусные гепатиты, 

ВИЧ-инфекция и т.д.);

 • наличие неврологических (двигательных и чув-

ствительных) расстройств и/или нарушений 

функции тазовых органов.

Лабораторная диагностика. Показатели гемо-

граммы и биохимического исследования крови неспе-

цифичны, но отражают активность воспалительного 

процесса. При остром неспецифическом спондилите 

повышение числа лейкоцитов выявляют в 50% наблю-

дений (сила рекомендации С), однако оно может со-

храняться в пределах нормы при субклинической или 

хронической инфекции. СОЭ и СРБ повышаются более 

чем у 90% пациентов с острым течением спондилита 

(сила рекомендации С) [4, 8, 10].

Прокальцитониновый тест (ПТТ) является одним 

из наиболее чувствительных маркеров бактериаль-

ной инфекции (рекомендации). Повышение ПТТ бо-

лее 2 нг/мл, в том числе при спондилите, расценивают 

как сепсис (сила рекомендации B) [53].

В качестве диагностического лабораторного теста 

при грибковой инфекции рекомендовано использо-

вать определение маннанового антигена и анти-ман-

нановых антител (рекомендации) [54].

Верификация возбудителя основана на бактерио-

логических исследованиях и эпидемиологическом 

мониторинге конкретного региона. Оптимальным 

для обнаружения возбудителя является забор со-

держимого из очага деструкции или гнойных поло-

стей  — разрушенных тел позвонков, абсцессов [4, 

17, 40]. Информативность закрытой пункционной 

(аспирационной  — при наличии жидкого гноя) или 

трепанационной биопсии достигает 41–90% (сила 

рекомендации B) [17, 55–60]. Открытая биопсия, 
как правило, в объеме санирующей операции пока-

зана при неинформативной пункционной биопсии, 

недоступном для пункции очаге, деструкции с ком-

прессией нервных структур и клиникой миелопатии. 

Материал исследуют культуральными и молекулярно- 

генетическими методами (стандарт), в том числе на 

аэробные и анаэробные бактерии. Однако проведе-

ние даже одного курса антибактериальной (так на-

зываемой «эмпирической») терапии снижает веро-

ятность бактериологического подтверждения более 

чем вдвое.

Бактериологическое исследование крови для вы-

явления бактериемии следует проводить до начала 

антибиотикотерапии на высоте повышения темпера-

туры (стандарт), однако при низкой вирулентности 

бактерий результат может быть отрицательным у 75% 

пациентов. Изучение гемокультуры особенно важно 

для выбора антибактериальной терапии у пациентов 

в септическом или критическом состоянии (сила ре-

комендации С). У  пациентов с отрицательными куль-

турами и подозрением на спинальную инфекцию ре-

комендуется повторная биопсия [17, 57].

Ввиду низкого уровня обнаружения патогенной 

микрофлоры на фоне антибиотикотерапии при не-

обходимости (обострение или хронизация процесса) 

биопсию проводят через 1–2 нед после прекращения 

приема антибиотиков [57].

Верификация микобактерий туберкулеза. 
К стан дартам исследования на МБТ относят микроско-

пию с окраской по Цилю–Нильсену для обнаружения 

кислотоустойчивых бактерий (КУБ), люминесцентную 

микроскопию с окраской аурмином О, молекулярно- 

генетические методы типирования (ПЦР, Geen-expert, 

тестирование генов, ответственных за лекарствен-

ную устойчивость), посев на жидкие среды (Bactec 

MGIT) [45, 61]. Посев на твердые среды (Йенсена– 

Левенштейна, Финна) также остается стандартным, 
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однако длительность культивирования резко снижает 

их значимость в современных условиях.

Вероятность культуральной верификации МБТ 

составляет 30–44% [45]; выделение ДНК и амплифика-

ция нуклеотидной последовательности МБТ (маркер 

IS6110) повышает уровень идентификации до 89,7% и 

позволяет определить лекарственную устойчивость к 

специфическим препаратам (рекомендация).

Морфологическое (цитологическое и гистоло-

гическое) исследование биоптата, соответствующее 

картине воспалительного процесса, не является под-

тверждением инфекционного поражения, за исклю-

чением специфических изменений, характерных для 

некоторых вариантов гранулематозных процессов. 

Специфичными для туберкулеза считаются типичная 

гранулема с эпителиоидными и многоядерными ги-

гантскими клетками Лангханса и центральным некро-

зом (стандарт) (уровень доказательства 2+, сила 

рекомендации С). Информативность иммуногистохи-

мических методов для диагностики туберкулеза не 

доказана.

Иммунологические исследования сыворотки кро-

ви не специфичны, но позволяют оценить активность 

воспалительного процесса и инфекционного заболева-

ния (опция) (табл. 3). Применение многих ранее исполь-

зовавшихся для диагностики специфических инфекций 

серологических тестов (РНГА, РПК, РПГ, ИФА) в настоя-

щее время имеет скорее исторический, чем практиче-

ский интерес ввиду доказанной их низкой информа-

тивности. Кожные туберкулиновые тесты (TST) и тесты, 

основанные на определении интерферона-γ — IGRA-те-

сты (квантифероновый тест, T-SPOT), Диаскин-тест  — 

не являются валидными для верификации этиологии 

вертебрального поражения и не должны применяться 

с этой целью [61]. Гиперергические TST рассматрива-

ют как подтверждение активной инфекции, в то время 

как нормэргические и отрицательные не исключают 

специфического процесса. Факт инфицирования мико-

бактериями туберкулеза TST и IGRA- тестами при тубер-

кулезном спондилите подтверждается в 60–80% случа-

ев (сила рекомендации С).

Лучевая визуализация. Существует четкая 

иерар хия методов визуализации при спондилитах.

 • Рентгенография (обзорная в двух проекци-

ях) применяется для ориентировочной оценки 

деструкции позвонков, деформаций позво-

ночника и баланса тела. Рентгенотомографию, 

контрастную томографию, а также абсцессо- 

фистулографию в настоящее время применяют 

только в случае невозможности использования 

других методов визуализации  — КТ, МРТ: при 

клаустрофобии, наличии металлических им-

плантатов, водителей ритма и др.

 • КТ  — основной метод визуализации костных 

структур позвоночника; для патологии мягких 

тканей, в том числе абсцессов, имеет вспомо-

гательное значение только при невозможности 

проведения МРТ.

 • МРТ  — метод выбора для визуализации по-

звоночного канала, спинного мозга, паравер-

тебральных мягких тканей, а также воспали-

тельных процессов в позвоночнике на ранней, 

дорентгенологической стадии [62, 63].

 • Ультрасонография (УЗИ) — метод визуализа-

ции паравертебральных абсцессов.

 • Радиоизотопное сканирование (остеосцин-
тиграфия), а также позитронно-эмиссионная 

томография (ПЭТ КТ) — методы выявления пер-

вичного и метастатических очагов воспаления, 

а также активности метаболизма в них.

На ранней стадии (2–3-и сутки) неспецифических 

инфекционных спондилитов процесс может быть 

выявлен только по МРТ. На сроках до 2 нед четкие 

МРТ-изменения выявляют в 55% случаев, при длитель-

ности более 2 нед от начала заболевания — в 76% [64]. 

IDSA (Infectious Diseases Society of America) настоятель-

но рекомендует проведение МРТ при подозрении на 

спинальную инфекцию [4]. Характерным для острого 

спондилита по Т1-ВИ является снижение интенсивно-

сти сигнала от пораженных тел позвонков и межпо-

звонкового диска, в режиме Т2  — его усиление [62]. 

После введения гадолинийсодержащих препаратов 

Таблица 3

Иммунологические тесты, используемые в диагностике специфических инфекций

Инфекция Иммунологические тесты Кожные пробы

Туберкулез T-SPOT, квантифероновый тест Диаскин-тест, реакция Манту

Сифилис Реакция Вассермана, РИФ, РПГА, РСКт, тест быстрых плазменных реа-
гинов (RPR), иммуноблоттинг

–

Бруцеллез РНГА, РСК, агглютинация на стекле Хеддельсона Аллергическая кожная проба Бюрне 

Тиф РНГА, ИФА, реакция Видаля, коагглютинации Внутрикожный метод с эбертином

Эхинококк Реакция Вейнберга, РПГА, ИФА Внутрикожная проба Казони 
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в  режиме Т1 повышается интенсивность сигнала 

вокруг зон скопления жидкости; усиление сигна-

ла вокруг зон низкой плотности свидетельствует о 

формировании абсцесса. Использование гадолиния 

позволяет дифференцировать воспалительный про-

цесс от дегенеративных изменений в замыкательной 

пластинке и в межпозвонковом диске. Признаки эпи-

дуральных и параспинальных абсцессов выявляют в 

виде зон веретенообразной формы изоденсных в ре-

жиме Т1 и гиперденсных — в Т2 и режиме STIR. Вну-

трипозвонковые включения чаще выявляют при визу-

ализации в DWIs. На поздних сроках МРТ-изменения 

могут не соответствовать клиническим данным [65].

Первые рентгенологические и КТ-признаки спон-

дилита выявляют не раньше 2–4-й недели заболе-

вания (сила рекомендации С) в виде одного или не-

скольких небольших, округлых или овальных, иногда 

сливающихся очагов деструкции с неровными и не-

четкими контурами. Со временем вокруг очага появ-

ляется зона остеосклероза. Прогрессирование про-

цесса может приводить к образованию неправильной 

формы секвестров, отслойке надкостницы и передней 

продольной связки, формированию периостальных и 

спондилезных разрастаний.

При остеосцинтиграфии достоверное накопление 

РФП (более 30%) при неспецифическом спондилите 

выявляют в 2/3 случаев (сила рекомендации С); увели-

чение коэффициента накопления во времени может 

свидетельствовать о прогрессировании заболевания.

Диагностическая значимость разных методов диа-

гностики неспецифических спондилитов представле-

на в табл. 4 [8].

Наиболее частый вариант неспецифического спон-

дилита — поражение смежных позвонков («спондило-

дисцит»)  — сопровождается снижением высоты меж-

позвонкового диска и контактными зонами деструкции 

тел позвонков, а его исход обычно характеризуется об-

разованием костного блока смежных позвонков.

С учетом первично-хронического течения грану-

лематозных спондилитов для визуализации особенно-

стей деструктивных изменений в позвонках методом 

выбора является КТ, а для эпидуральных, параверте-

бральных образований, а также патологических изме-

нений спинного мозга — МРТ.

Рентгенография позвоночника для оценки де-

структивных изменений в позвоночнике в настоящее 

время используется только для ориентировочной 

оценки патологии, а также для анализа ортопедиче-

ских осложнений процесса, прежде всего, величины 

деформаций. Рентгенографию в режиме «все тело» у 

больных с последствиями спондилита целесообразно 

использовать для оценки нарушений баланса.

Дифференциальная диагностика 
спондилитов

Инфекционные спондилиты требуют дифферен-

циации с рядом заболеваний (табл. 5).

Заключение

Для установления и доказательства диагноза «ин-

фекционный спондилит» настоятельно рекомендует-

ся провести [4, 18]:

 • клинико-лабораторное исследование с оцен-

кой жалоб (боли, температура, нарушение 

функции) и показателей, характеризующих си-

стемный воспалительный ответ;

 • лучевое исследование, отдавая предпочтение 

для визуализации изменений на ранних стади-

ях заболевания МРТ, при давности заболевания 

более 2 нед — сочетанию КТ и МРТ;

 • бактериологическое исследование материала 

из очага поражения (операционный материал 

или биоптат) до начала лечения (сила реко-

мендаций С);

Таблица 4

Специфичность и чувствительность различных методов диагностики ИС

Методика Специфичность, % Чувствительность, %

Спондилография 64 62

Остеосцинтиграфия с 99Те 62,5 86

МРТ 81 95

КТ 68 73

Денситометрия 23 31

Гистологическое исследование и костная биопсия 99 95

Микробиологическое исследование операционного материала 90 83,6
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 • при подозрении на туберкулез  — молеку-

лярно- генетическое и/или культуральное 

исследование (посев) материала из очага по-

ражения (стандарт) с определением лекар-

ственной чувствительности МБТ, в том числе 

генов, ответственных за устойчивость к изони-

азиду и рифампицину (рекомендация).

Таблица 5

Заболевания, требующие дифференцирования с инфекционными спондилитами 

Заболевание Код МКБ

1 Ревматоидный и серонегативный спондилоартриты М05-М14, М45-М49

2 Системные поражения соединительной ткани М30-М36

3 Дегенеративно-дистрофические заболевания позвоночника М42, М46

4 Врожденные пороки скелета М41, М43, Q46

5 Доброкачественные опухоли костно-суставной системы D16.6

6 Злокачественные новообразования C40-C41

7 Метастазы опухолей С76, С80

8 Деформирующий остеит (болезнь Педжета) M88
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Резюме

Набирающая популярность тканевая инженерия при-

менительно к урологической патологии освещена в 

литературе довольно скудно. Настоящая статья посвя-

щена обзору ведущих мировых трендов в области ре-

конструктивной хирургии уретры с использованием 

тканеинженерных конструкций. В ней подробно опи-

саны основные свойства тканеинженерных конструк-

ций, разновидности матриц и клеток, применяемых 

в тканевой инженерии для уретропластики, сделан 

акцент на исследованиях, посвященных тканеинже-

нерной реконструкции уретры. Отражены проблемы 

и перспективы этого научного направления.

Ключевые слова: тканеинженерная конструкция, 

уретра, стриктура уретры, биодеградируемые поли-

меры, поли(ε-капролактон), мезенхимальные стволо-

вые клетки костного мозга

Summary

The growing popularity of tissue engineering in relation 

to urological pathology is covered in the literature rather 

scantily. This article is devoted to a review of the world's 

leading trends in the field of reconstructive surgery of the 

urethra using tissue engineering designs. It describes in 

detail the main properties of tissue engineering designs, 

a variety of matrices and cells used in tissue engineering 
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for urethroplasty, emphasis is done on studies on tissue 

engineering reconstruction of the urethra. The problems 

and prospects of this scientific direction are reflected.

Keywords: tissue engineering construct, urethra, ure-

thral stricture, biodegradable polymers, poly(e-caprolac-

ton), mesenchimal stem cells of bone marrow

Введение

Ряд патологий мочеиспускательного канала у муж-

чин требует реконструктивных вмешательств, которые 

направлены как на улучшение мочеиспускания, так и на 

повышение общего качества жизни пациента. Самыми 

частыми нозологиями являются стриктурная болезнь 

уретры, травмы мочеиспускательного канала, а также 

аномалии развития, такие как гипоспадия уретры [1]. 

Гипоспадии встречаются с частотой 1:300 новорожден-

ных мальчиков, а их хирургическое лечение подразу-

мевает различные варианты пластик уретры, проводя-

щихся в детском возрасте [2, 3]. Частота стриктур уретры 

среди мужского населения составляет 1 на 2000 [4] при 

показателе заболеваемости — от 200 до 1200 случаев 

на 100 тыс. населения [5]. Основным методом лечения 

этих патологий является хирургический, в том числе 

в ряде случаев требующий нестандартных подходов 

в планировании и технике выполнения операции [6]. 

В  качестве заместительного материала используют 

крайнюю плоть полового члена, пенильную кожу, вла-

галищную оболочку яичка, слизистую оболочку щеки. 

Буккальная пластика в настоящее время имеет наилуч-

шие результаты и признана «золотым стандартом» при 

протяженных стриктурах уретры, обеспечивая 80–90% 

удовлетворительных отдаленных результатов [7, 8]. Не-

достатками этого вида пластики являются осложнения 

в донорской зоне, составляющие от 16 до 32% [9], дефи-

цит тканей для пластики, особенно при протяженных, 

рецидивных стриктурах, и увеличение времени опера-

ции в связи с необходимостью получения лоскута или 

трансплантата [10, 11]. Необходимо отметить, что при-

меняют только плоские трансплантаты в связи с боль-

шим количеством отрицательных результатов при при-

менении тубуляризированных графтов  — более 50% 

[12]. Помимо традиционных лоскутов и трансплантатов 

в настоящее время разрабатываются альтернативные 

материалы с использованием тканевой инженерии для 

заместительной уретропластики, целью которых яв-

ляется исключение перечисленных выше недостатков 

классических хирургических вмешательств [13].

Что такое тканевая инженерия?

Тканевая инженерия является относительно но-

вым междисциплинарным направлением в медицине, 

которое использует живые клетки, биосовместимые 

материалы, биохимические (например, фактор роста) 

и физические факторы (циклические механические 

нагрузки), их сочетания для создания тканеподобных 

структур [14, 15]. Чаще всего конечной целью имплан-

тации тканеинженерной конструкции является вос-

становление целостности и функции поврежденного 

органа. Термин «тканевая инженерия» был предложен 

Y.C. Fung в 1987 г., а в 1988 г. состоялся первый съезд, 

посвященный данной научной тематике, в Калифор-

нии на озере Тахо [16].

Основные свойства тканеинженерных 
конструкций

Тканевая инженерия является стремительно про-

грессирующей дисциплиной, и примерно за 30 лет 

ее существования множество различных материалов 

было предложено для заместительной уретропласти-

ки. Материал должен быть биосовместимым, обес-

печивать высокую выживаемость клеток в контакте 

с ним, обладать пористостью, которая необходима 

для построения трехмерной структуры, адекватным 

временем биодеградации, не быть токсичным, иметь 

хорошую гистосовместимость и не активировать фи-

броз подлежащих тканей [17–19].

Разрабатываемая конструкция должна обеспечи-

вать поддержание необходимого просвета уретры в 

течение длительного времени, чтобы создать условия 

для адекватной уродинамики; обладать физическими 

характеристиками (эластичность, растяжимость), по-

зволяющими сохранять функцию не только отведения 

мочи, но и копулятивную, а также иметь прочностные 

характеристики, обеспечивающие возможность эф-

фективной накладки первичного хирургического шва 

без прорезывания лигатур, не активировать иммун-

ные реакции против трансплантата [20, 21]. В качестве 

трансплантируемого материала применяют децеллю-

ляризованные тканевые матрицы, а также de novo син-

тезированные материалы естественного (например, 

коллаген) или синтетического (политетрафлуороэти-

лен, поли-L,L,-лактид) происхождения. Данные скаффол-

ды могут заселяться аутологичными или аллогенными 

клетками или же применяются сами по себе [12, 15, 22].

Разновидности тканеинженерных 
матриксов

В качестве матриксов применяют следующие ма-

териалы естественного происхождения или природ-

ные биополимеры.

• Фиброин шелка  — материал, получаемый из ко-

конов шелкопряда Воmbух mori и родственных 



77МЕДИЦИНСКИЙ АЛЬЯНС № 3, 2018

Новые медицинские технологии в урологии

77

видов [17]. Фиброин шелка состоит на 90% из 

глицина, аланина и серина, данный материал об-

ладает отличной биосовместимостью, низкими 

воспалительными свойствами, а также полностью 

деградирует под действием протеолитических 

ферментов. За счет пластических свойств этого 

материала возможно формирование различных 

конфигураций [23]. Одним из современных мето-

дов получения скаффолдов из фиброина шелка 

является метод электроспиннинга, позволяющий 

добиться высокого отношения поверхности к объ-

ему, значительной пористости и хороших физико- 

механических свойств [24].

• Спидроин  — это каркасный шелк паутины паука 

Nephila clavipes, обладающий высокой биосовме-

стимостью, прочностью и способностью к биоде-

градации. Существуют рекомбинантные аналоги 

спидроина, отличающиеся меньшей прочностью 

[17, 25]. Данный скаффолд обладает хорошими 

адгезивными свойствами, что было изучено в до-

клиническом исследовании по реконструкции мо-

чевого пузыря [26].

• Коллаген  — наиболее распространенный соеди-

нительнотканный белок млекопитающих [27]. Ма-

териал является нетоксичным и обладает низкими 

антигенными свойствами, наиболее часто приме-

няется коллаген I типа. Материал может быть в 

форме гидрогеля и в виде волокон с решетчатой 

организацией, при этом возможно изменение 

пористости материала [28]. Кроме того, данный 

биодеградируемый материал легкодоступен и 

неиммуногенен [29]. При введении в организм 

коллаген стимулирует репаративные процессы и 

обладает гемостатическими свойствами [17].

• Бактериальная целлюлоза синтезируется как пра-

вило, из Acetobacter xylinum, по химическому со-

ставу является полисахаридом [30]. Целлюлоза 

обладает хорошей механической прочностью и 

биосовместимостью, высокой водоудерживаю-

щей способностью, однако данный материал не 

является биодеградируемым. Кроме того, у цел-

люлозы отсутствует внутренняя трехмерная пори-

стая структура; для создания пор применяют био-

разлагаемый желатин, что усиливает клеточную 

адгезию, пролиферацию и пенетрацию, а также 

процесс реваскуляризации [31].

Природные биополимеры имеют преимущество 

перед синтетическими в связи с их отличной биосо-

вместимостью [28]. К синтетическим полимерам отно-

сятся вещества, перечисленные ниже.

• Полигликолевая кислота (PGA)  — линейный али-

фатический полиэфир, широко применяется в 

качестве рассасываемого шовного материала. 

Основными положительными свойствами этого 

полимера являются биосовместимость, термопла-

стичность, легкость формирования биоконструк-

ций с высокой пористостью [17, 32]. Электроспин-

нинг является оптимальным методом получения 

скаффолдов из PGA [33].

• Полилактид (PLA)  — алифатический полиэфир, 

мономером которого является молочная кисло-

та [17]. Как и PGA, этот полимер термопластичен, 

биосовместим, биоразлагаем, может являться 

исходным материалом для 3D-печати [34]. В каче-

стве тканеинженерной конструкции применяют 

L-изомер полимолочной кислоты (PLLA), отвеча-

ющий необходимым требованиям для скаффол-

дов. Структура PLLA скаффолда зависит от метода 

синтеза, для реконструкции уретры создают по-

ристый материал [35].

• Политетрафторэтилен (PTFE)  — ароматический 

полиэфир, известный под торговыми названиями 

Gore-Tex, Teflon. Широко применим как материал 

для сосудистых протезов [17, 36]. Материал отно-

сят к небиодеградируемым — после 8 лет имплан-

тации собакам, кроликам и человеку прочность 

сетки из PTFE снижалась наполовину и изменений 

молекулярной массы практически не было [37]. 

В связи с этим, хотя материал биосовместим и ме-

ханически прочен, PTFE вызывал формирование 

эрозий, фистул и камнеобразование [38].

В качестве материала для заместительной уре-

тропластики в экспериментальных исследованиях 

применялись и другие варианты с положительными 

результатами: полиглактиновые сетчатые трубки, по-

крытые полигидроксималяной кислотой [39], бензи-

ловый эфир гиалуроновой кислоты [40], однако даль-

нейшего распространения они не получили. В  ряде 

исследований зарекомендовали себя сополимеры, 

такие как полилактид-ко-гликолид (PLGA) [41], сополи 

(L- лактид/ε-капролактон) в виде пленки или сетчатой 

трубки [42, 43].

В качестве материала для заместительной уре-

тропластики во многих исследованиях применяются 

аллогенные или ксеногенные бесклеточные матрик-

сы. Ряд доклинических исследований показал, что 

такие материалы неиммуногенны, способствуют нео-

васкуляризации и регенерации уротелия и гладкой 

мышечной ткани. Применяют следующие их вариан-

ты [10]:

 • бесклеточный подслизистый матрикс мочевого 

пузыря [44];

 • бесклеточный подслизистый тонкокишечный 

ма трикс [45, 46];

 • бесклеточный матрикс губчатого тела [47];

 • бесклеточный дермальный матрикс [48];

 • бесклеточный уретральный матрикс [49];

 • бесклеточный сосудистый матрикс [50, 51].
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Клетки, применяемые в тканевой 
инженерии для уретропластики

Существуют различные виды клеток, используе-

мые в тканевой инженерии, со своими преимущества-

ми и недостатками. Одним из наилучших методов по-

лучения клеток является забор аутологичных клеток 

у пациента с последующим их культивированием in 

vitro. Данный вариант не вызывает иммунного ответа 

после трансплантации, но могут возникать осложне-

ния в области забора клеток, аутологичные клетки при 

ряде заболеваний и у пожилых пациентов могут быть 

не пригодны для трансплантации. Альтернативным ва-

риантом является использование аллогенных клеток, 

однако серьезные ограничения, такие как передача 

инфекционных агентов, социальные, моральные и эти-

ческие вопросы, резко уменьшили энтузиазм касатель-

но данного направления [52]. В литературе встречают-

ся следующие типы клеток, использующиеся как часть 

тканеинженерной конструкции для уретропластики.

• Мезенхимальные стволовые клетки (МСК) перво-

начально были обнаружены в строме костного 

мозга, но затем найдены и в других органах, таких 

как плацента, пуповина, печень и жировая ткань 

[53]. МСК являются мультипотентными клетками 

и могут дифференцироваться в различные типы 

клеток, in vitro доказана способность МСК диффе-

ренцироваться в клетки, обладающие свойствами 

гладких миоцитов, уротелиальных и эндотели-

альных клеток [54]. Кроме того, МСК секретиру-

ют большой спектр биоактивных макромолекул, 

как выполняющих регуляторную функцию, так и 

служащих для восстановления структуры повреж-

денной ткани [55, 56]. МСК в культуре могут про-

лиферировать до 19 удвоений, не теряя при этом 

способности к пролиферации и дифференциров-

ке [57].

• Стволовые клетки, выделенные из мочи (СКМ), 

имеют широкий дифференцировочный потенци-

ал, могут дифференцироваться в уротелиальные 

и гладкомышечные клетки [18]. Примерно 0,2% 

клеток, выделенных из мочи, экспрессируют мар-

керы, характерные для МСК. СКМ могут стать от-

личным клеточным ресурсом для тканевой инже-

нерии уретры в связи с неинвазивным методом их 

забора [58].

• Уротелиальные клетки получают, как правило, пу-

тем биопсии мочевого пузыря. Ткань, полученная 

при биопсии мочевого пузыря, позволяет полу-

чить как уротелиальные, так и гладкомышечные 

клетки, использующиеся в тканеинженерных кон-

струкциях. Ограничением к использованию дан-

ного типа клеток является несовершенство мето-

дик их культивирования [18].

• Эпителиальные клетки слизистой оболочки щеки 

положительно зарекомендовали себя в ряде ис-

следований по реконструкции уретры [59, 60].

Кроме вышеприведенных типов клеток, есть не-

многочисленные исследования по применению тка-

неинженерных конструкций, заселенных кератиноци-

тами, а также фибробластами [10].

Строение тканеинженерной конструкции

По строению тканеинженерные конструкции раз-

деляются на две группы — трубчатые и в виде лоскута 

[10]. Необходимо отметить, что при классической бук-

кальной пластике уретры применяют только плоские 

трансплантаты в связи с большим количеством отри-

цательных результатов при применении тубуляризи-

рованных графтов  — более 50% [61]. Единственное 

клиническое исследование, в котором применялись 

трубчатые тканеинженерные конструкции, проводи-

лось пяти мальчикам с травмами задней уретры, стро-

ение которой в корне отличается от передней губча-

той части мочеиспускательного канала [62].

Исследования, посвященные 
тканеинженерной реконструкции уретры

Первые экспериментальные исследования по ре-

конструкции уретры, в которых применялись PTFE, 

силикон, дакрон, оказались неудачными. Как резуль-

тат использования небиодеградируемых материалов 

происходило формирование эрозий, фистул, а также 

камней [63, 64].

Затем стали успешно изучать биодеградируемые 

материалы  — полиглактиновые сетчатые трубки, 

покрытые полигидроксимасляной кислотой в экспе-

риментах на собаках. Через 12 мес уротелий регене-

рировал, а окружающие ткани сохранили жизнеспо-

собность, просвет уретры был сохранен [39].

Исследователи также изучали возможность ис-

пользования ксеногенных тканей на основе колла-

гена для реконструкции уретры. Бесклеточный под-

слизистый тонкокишечный матрикс, применявшийся 

в 1980-х гг. в эксперименте в качестве сосудистого 

трансплантата, стал использоваться для реконструк-

ции уретры кроликов. Этот материал стимулировал 

неоваскуляризацию, а также регенерацию уротелия и 

гладкомышечного слоя [65]. В 1996 г. впервые у паци-

ентов со стриктурной болезнью уретры или после не-

удачных операций по поводу гипоспадии использован 

бесклеточный подслизистый коллагеновый матрикс 

мочевого пузыря, достигнуты положительные отда-

ленные результаты [1]. Было проведено рандомизи-

рованное исследование, сравнивающее применение 

буккальной пластики и бесклеточного подслизистого 
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матрикса мочевого пузыря. Исследователи пришли к 

выводу, что если подлежащая лоскуту ткань не повре-

ждена, то результаты в обоих случая одинаково поло-

жительные; однако при поврежденной подлежащей 

ткани результаты применения бесклеточного матрик-

са отрицательные [66]. В 2007 г. впервые были пред-

ставлены результаты клинического исследования по 

применению бесклеточного подслизистого тонкоки-

шечного матрикса. При медиане наблюдения пациен-

тов 71 мес в 76% случаев был достигнут успех, но при 

дефектах уретры более 4 см в 100% случаев результат 

оказался отрицательным [46].

В 2002  г. исследователи на животных (кролики) 

впервые применили трубчатый децеллюляризован-

ный матрикс мочевого пузыря, засеянный аутологич-

ным уротелием [67]. В  последующем исследовании 

применялись биодеградируемые стенты из PLLA и 

уротелиальных клеток. Результатом этого исследова-

ния явилась полная регенерация уротелия в течение 

24 нед [68].

Впервые тканеинженерная конструкция с исполь-

зованием аутологичных клеток была применена в 

2005 г. Трубчатые скаффолды из PLGA, засеянные вну-

три уротелием, а снаружи гладкомышечными клет-

ками трансплантировали пяти мальчикам с травмой 

задней уретры. Клинический результат был положи-

тельным, а медиана наблюдения составила 71 мес [62].

В 2017  г. Европейская ассоциация урологов опу-

бликовала систематический обзор и метаанализ до-

клинических и клинических исследований, посвя-

щенных тканевой инженерии уретры. Были включены 

80  доклинических и 23 клинических исследования, 

а  метаанализ проводился в 63 и 13 исследованиях 

соответственно. Этот обзор показал, что клеточные 

тканеинженерные конструкции значительно снижа-

ют число отрицательных результатов. Тем не менее 

только в 4 из 23 клинических исследований приме-

нялись тканеинженерные конструкции, заселенные 

клетками. В доклинических исследованиях активно и 

успешно применялись синтетические биополимеры, 

тогда как в 21 из 23 клинических исследований были 

использованы бесклеточные матриксы. Результаты 

многих доклинических исследований не были исполь-

зованы в клинических исследованиях [13].

Обсуждение результатов

Использование аутологичных тканей сопряжено 

со следующими отрицательными моментами: ослож-

нения, связанные с донорским участком; временные 

затраты на забор трансплантата/лоскута; морфоло-

гическое несоответствие донорской ткани. Именно 

поэтому тканевая инженерия представляет большой 

интерес в реконструктивной урологии. На данный 

момент существует ограниченное количество публи-

каций касательно использования продуктов тканевой 

инженерии в реконструктивной хирургии уретры че-

ловека. Предложено множество различных гетероло-

гичных продуктов. Однако отдаленные результаты не-

удовлетворительны. Основной проблемой является 

разработка подходящих носителей для клеток.

Альтернативой тканевой инженерии является ис-

пользование биодеградируемых матриц и стимуля-

ция регенерации уротелия. Кроме того, рассматрива-

ется возможность тканевой инженерии аутологичной 

слизистой оболочки щеки. Буккальный трансплантат, 

который считается лучшей заменой ткани уретры при 

реконструктивных операциях, в настоящее время мо-

жет быть культивирован при помощи тканевой инже-

нерии. Это позволит избежать массивного переноса 

ткани при сложных и протяженных стриктурах.

Заключение

Таким образом, в научном мире до сих пор нет 

единого представления о принципах и тактике ле-

чения больных со стриктурами уретры. Наличие на 

данный момент многочисленных методик и техник ре-

конструктивных операций на уретре говорит о слож-

ности, недостаточной изученности и несовершенстве 

данного раздела реконструктивной хирургии.

Работа выполнена при финансовой поддержке 

гранта РНФ № 14-50-00068.
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Резюме

Выполнен анализ научных исследований по различным 

методам лечения аденокистозного рака трахеи. Основ-

ным видом радикального лечения являлась циркуляр-

ная резекция трахеи. У большинства больных в после-

операционном периоде проводилась адъювантная 

лучевая терапия. Приведены данные литературы  — 

клинический пример многолетнего наблюдения за 

больной после циркулярной резекции трахеи по пово-

ду аденокистозного рака. Рекомендовано выполнение 

одномоментной радикальной циркулярной резекции 

трахеи с последующим проведением лучевой терапии 

больным с аденокистозным раком трахеи.

Ключевые слова: аденокистозный рак трахеи, 

циркулярная резекция трахеи, лучевая терапия, 

гортанно- трахеальная резекция, инжекционная вен-

тиляция легких

Summary

In this article we analyzed the literature review of different 

methods trachea adenoid cystic carcinoma treatment. 

Circular tracheal resection was the main form of radical 

treatment. Adjuvant radiation therapy was performed 

in most patients. Literature data of direct and long-term 

results is presented. Based on the literature review, the 

clinical case of long-term monitoring of the patient with 

adenoid cystic carcinoma of the trachea after circular tra-

cheal resection, we suggest that simultaneous radical cir-

cular tracheal resection with subsequent radiotherapy in 

patients with adenoid cystic carcinoma of the trachea are 

the most acceptable treatment option.

Keywords: adenoid cystic carcinoma of the trachea, 

circular resection of the trachea, radiation therapy, laryn-

gotracheal resection, injection lung ventilation

Обзор литературы

Первичные злокачественные новообразования 

трахеи являются редкой патологией. Частота данной 

группы заболеваний составляет всего 0,2 случая на 

100 тыс. (приблизительно 0,1–0,2% всех злокачествен-

ных образований). Несмотря на невысокую встречае-

мость, это большая группа больных, у которых часто 

возникают сложности при получении специализиро-

ванной медицинской помощи [1, 2].
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Из всех злокачественных новообразований тра-

хеи наибольшую частоту имеет аденокистозный рак 

трахеи [3–6].

Историческое название данной группы опухо-

лей  — «цилиндрома». Этот термин был предложен 

T. Billroth в 1859 г. [7]. Им были описаны опухоли слюн-

ных желез, которые характеризовались наличием 

цилиндрических структур и гиалиновой стромы. Ана-

логичное название в силу сходства морфологических 

проявлений получили и опухоли трахеобронхиаль-

ных желез.

Несмотря на то, что в 1981 г. Всемирная организа-

ция здравоохранения (ВОЗ) утвердила официальное 

название данной группы опухолей  — «аденокистоз-

ный рак», термин «цилиндрома» употребляется и в на-

стоящее время и по данным литературы встречается 

даже чаще официального [8–10].

Согласно данным большинства исследований 

аденокистозный рак преимущественно встречается 

у женщин. Заболевание может развиваться в любом 

возрасте, но чаще встречается в молодом и среднем 

возрасте (средний возраст больных — 44 года) [11].

В силу того, что чаще отмечался медленный рост 

образований, ранее данная опухоль считалась пред-

положительно доброкачественной и включалась в 

группу аденом. При этом в литературе описывались 

и случаи с быстрым развитием опухоли и отдаленным 

метастазированием. Гистохимические исследования 

доказали злокачественную природу данных образо-

ваний [12].

Гистологическая картина аденокистозного рака 

аналогична для всех опухолей данного типа, незави-

симо от того, в какой анатомической области он раз-

вивается. Данный фактор привел к изменению назва-

ния «цилиндрома» на «аденокистозный рак».

Выделяют четыре типа гистологического строе-

ния аденокистозного рака:

1) обширные участки солидного строения со сла-

бой выраженной стромой, с небольшими ки-

стами или их группами;

2) резко выраженная фиброзная строма, желе-

зистоподобная, местами криброзные структу-

ры с эозинофильным содержимым;

3) равномерное соотношение стромы и паренхи-

мы с участками солидного и криброзного стро-

ения;

4) преобладание железистоподобных структур 

(кист) с эозинофильным содержимым.

Различия между этими вариантами обусловлены 

преобладанием стромы или паренхимы, с небольши-

ми кистами или их группами [13].

Уверенный диагноз аденокарциномы может быть 

поставлен при сочетании двух компонентов в мор-

фологическом препарате: скоплений характерных 

мелких клеток с тенденцией к образованию пластов и 

межуточной субстанции шаровидной формы с клеточ-

ным венчиком. В  этом случае гистологически можно 

верифицировать диагноз в 97,4% случаев [14].

По степени дифференцировки аденокистозный 

рак трахеи делится на три степени:

1) минимальная степень злокачественности 

(grade I), при которой отмечаются только тубу-

лярные и криброзные структуры и отсутствуют 

солидные;

2) умеренно злокачественная степень (grade II), 

при которой солидные структуры составляют 

менее 30%;

3) высоко злокачественная опухоль (grade III) — 

солидные структуры составляют более 30%, 

встречаются некрозы, клеточная атипия, ми-

тозы.

Аденокистозный рак характеризуется ростом по 

стенке трахеи с прорастанием ее и хрящей трахеи в 

окружающую ткань. Достаточно часто изменения за-

хватывают стенку трахеи на значительном протяжении.

Эндоскопически при данной опухоли визуализиру-

ется выраженный экзофитный компонент, выглядящий 

как полип, и кольцо плотной консистенции белого или 

серо-розового цвета или в виде выбухающих в просвет 

трахеи бугристо-узловатых разрастаний с просвечива-

ющими эктазированными сосудами на поверхности. 

Плотная, неподвижная опухоль обильно кровоточит 

при биопсии. Данная эндоскопическая картина высо-

коспецифична для аденокистозного рака.

Однако при аденокистозном раке возможно рас-

пространение опухоли только в пределах слизистого 

слоя трахеи, без образования четко различимых эн-

дофитных узлов. Иногда такие процессы циркулярно 

охватывают трахею в виде утолщения слизистой обо-

лочки с последующей инфильтрацией межхрящевых 

промежутков и окружающей ткани.

При смешанном росте отмечается циркулярное су-

жение просвета трахеи на значительном протяжении 

с выбуханием одной из стенок, чаще мембранозной. 

На этом фоне при эндоскопическом исследовании 

видны крупнобугристые полиповидные разрастания с 

гладкой поверхностью, белесого или бледно- розового 

цвета, отдельные или сливающиеся между собой в 

гроздевидные образования. Подслизистый рост опу-

холи распространяется на 1–2 см дальше, чем макро-

скопическая граница разрастаний.

Данная опухоль редко метастазирует в регионар-

ные лимфатические узлы (не более 10% пациентов) и, 

как правило, никогда не дает отдаленных метастазов 

[15].

Клетки аденокистозного рака не выделяются с мо-

кротой, и данный диагноз практически невозможно 

установить по данным трахеальных смывов мокроты.
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Крайне важным дифференциально-диагности-

ческим пунктом считается отсутствие признаков се-

креции в клетках при выявлении межуточного окси-

фильного вещества. При проведении цитохимических 

исследований в нем не выявляется слизь, а опреде-

ляется лишь содержимое со слегка положительной 

реакцией на муцин. Данное вещество является не ис-

тинным секретом, а продуктом деградации. Это свиде-

тельствует, что у клеток аденокистозного рака отсут-

ствуют секреторные свойства [14].

В клинической симптоматике аденокистозного 

рака трахеи нет патогномоничных симптомов, и его 

проявления зависят от характера роста опухоли [10, 16].

Наиболее часто заболевание проявляется в виде 

кашля (сухого или с трудно отделяемой мокротой), так-

же в клинической картине может быть кровохарканье, 

затруднение дыхания с появлением одышки и присту-

пов удушья, не поддающихся воздействию бронхоли-

тиков. Заболевание обычно прогрессирует медленно. 

От появления первых симптомов до установления 

окончательного диагноза, как правило, проходит не-

сколько месяцев. Однако описаны случаи, когда сроки 

установления диагноза достигали 20–25 лет [17].

Традиционно выделяются три стадии клиническо-

го развития болезни в зависимости от степени стеноза 

просвета трахеи.

При первой стадии наиболее часто определяются 

лающий кашель, прожилки крови в мокроте, вдох и 

выдох не изменены, степень стеноза менее 75%.

При второй стадии появляются одышка и свистя-

щие хрипы, затруднения выдоха, степень стеноза со-

ставляет более 75%.

При третьей стадии в связи с дальнейшим на-

растанием обструкции отмечается прогрессирование 

симптоматики с появлением приступов удушья.

Однако при этом отдельные авторы указывают, что 

для появления клинической симптоматики при адено-

кистозном раке трахеи необходимо сужение просвета 

трахеи более чем на 75%, что обусловлено адаптацией 

организма к медленному сужению трахеи [18, 19].

В настоящее время методом выбора лечения рака 

трахеи, в том числе аденокистозного рака, является 

хирургический. Первоначально резекции трахеи вы-

полнялись только при неспецифических стенозах тра-

хеи, но впоследствии циркулярные резекции трахеи 

были внедрены и при опухолевых поражениях трахеи

При этом в силу невысокой частоты данной пато-

логии большинство мировых клиник имеют неболь-

шое количество наблюдений (не более нескольких де-

сятков) хирургического лечения первичных опухолей 

трахеи.

По данным проведенного J.F. Regnard (1996) мно-

гоцентрового исследования в 26 медицинских кли-

никах Европы на основе рассылки опросников были 

получены данные о 208 оперированных больных и 

проведен их ретроспективный анализ [20].

При этом в последние годы на фоне совершен-

ствования эндоскопических методик и лучевой тера-

пии отмечается снижение количества хирургических 

операций при новообразованиях трахеи. Это обу-

словлено увеличением продолжительности жизни па-

циентов и повышением ее качества при эндоскопиче-

ских вмешательствах в сочетании с лучевой терапией, 

а также высокой трудоемкостью операций на трахее у 

пациентов с новообразованиями трахеи.

В Российской Федерации наибольшим опытом 

хирургического лечения пациентов с опухолевыми 

заболеваниями трахеи располагает В.П. Харченко. 

В  ФГБУ «Российский научный центр рентгенорадио-

логии» прооперирован 201 пациент со злокачествен-

ными образованиями трахеи, из них 96 радикальных 

резекций трахеи произведено по поводу аденоки-

стозного рака трахеи [21].

В клинике М.И. Перельмана прооперировано 

156  пациентов со злокачественными или доброкаче-

ственными образованиями трахеи, из них 46 ради-

кальных резекций трахеи было произведено по пово-

ду аденокистозного рака [10, 22].

Наибольшим опытом хирургического лечения 

аденокистозного рака трахеи из зарубежных клиник 

располагает Н.C. Grillo (1990), который провел анализ 

60 радикальных резекций по поводу аденокистозного 

рака трахеи [23].

Клиника Торонто представила результаты 26 ра-

дикальных резекций по поводу аденокистозного рака 

трахеи за 20-летний период (1963–1983). Остальные 

описанные в литературе наблюдения составляют от 

10 до 15 операций в одной клинике [24, 25].

В настоящее время в литературе существенно 

меньше публикаций, посвященных хирургическим 

резекциям при аденокистозном раке трахеи, что свя-

зано с неудовлетворенностью результатами лечения 

и развитием эндоскопических методик (эндоскопи-

ческая канализация трахеи с последующей лучевой 

терапией). Также изменилось отношение к примене-

нию лучевой терапии при данном заболевании. Ранее 

считалось, что аденокистозный рак трахеи является 

радиорезистентным и применение лучевой терапии 

бесперспективно.

В 2000-х гг. появились данные о 80% 5-летней вы-

живаемости после лучевого лечения аденокистозного 

рака трахеи. В связи с этим авторы предлагают считать 

лучевую терапию методом выбора при любой форме 

аденокистозного рака [26, 27].

При этом многие хирурги остаются сторонниками 

радикальных циркулярных резекций трахеи при аде-

нокистозном раке, считая их наиболее эффективным 

и радикальным методом лечения [28, 29].
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В литературе существует дискуссия по поводу зна-

чимости поражения лимфатических узлов регионар-

ных групп и выявления опухолевых клеток на границе 

резекции при прогнозировании отдаленных резуль-

татов.

В своей работе Н.С. Grillo (2004) не получил под-

тверждения, что эти факторы оказали существенное 

влияние на отдаленные результаты лечения. Однако 

следует отметить, что он не проводил разделение па-

циентов на группы с только хирургическим лечением 

и комбинированным лечением (радикальная резек-

ция с последующей лучевой терапией), и большинству 

больных проводилась послеоперационная лучевая 

терапия [30].

В работе J.F.  Regnard и соавт. (1996) были полу-

чены данные о незначительной разнице в 5-летней 

выживаемости после радикальных резекций трахеи 

в случае отсутствия метастазов в регионарные лимфа-

тические узлы и опухолевых клеток в зоне резекции. 

Однако также отмечается, что из-за небольшого коли-

чества пациентов достоверных различий получить не 

удалось [31].

Наиболее значимым фактором при проведении 

радикальных циркулярных резекций трахеи является 

протяженность опухолевого поражения. Большинство 

авторов указывают, что при распространении опу-

холевого процесса по трахее крайне затруднено вы-

полнение радикальных оперативных вмешательств. 

Распространенность поражения свыше 15 полуколец 

(7,5 см) делает такие операции практически невыпол-

нимыми. В настоящее время имеются только единич-

ные описания радикальных операций на трахее и при 

такой распространенности [30, 32, 33].

Также важным фактором является требование 

оставлять интактными боковые поверхности трахеи 

при операции, что обусловлено особенностями кро-

воснабжения трахеи и расположением питающих 

сосудов. Это достаточно часто вызывает затрудне-

ния при мобилизации органа. Невыполнение этого 

условия приводит к ишемии и некрозу соответству-

ющего конца трахеи и развитию несостоятельности 

анастомоза [33]. Технические трудности с выполнени-

ем радикальных резекций достаточно часто делают 

методом выбора паллиативное органосохраняющее 

лечение, при котором применяются эндоскопические 

технологии в комбинации с лучевой терапией или хи-

миотерапией. По данным литературы при отсутствии 

радикального лечения средняя продолжительность 

жизни пациентов составляет около года, причем каче-

ство их жизни невысокое [34, 35].

Наибольшие трудности представляет радикаль-

ное лечение больных с аденокистозным раком верх-

ней трети трахеи и дистального отдела гортани. Чаще 

всего в данном случае накладывают трахеостому или 

устанавливают Т-образный стент, назначают химиоте-

рапию или лучевую терапию. В большинстве случаев 

данное лечение оказывается неэффективным и суще-

ственно влияет на качество жизни [36, 37].

К гортанно-трахеальным локализациям относятся 

опухоли верхней трети трахеи с вовлечением под-

складочного пространства гортани от голосовых скла-

док до нижнего края перстневидного хряща [38].

Из-за сложной анатомии и функциональных осо-

бенностей гортани на этом уровне, а также возмож-

ности повреждения возвратных гортанных нервов и 

риска возникновения на уровне анастомоза рецидива 

циркулярные резекции трахеи не выполняются выше 

перстневидно-трахеального соединения [39].

Pearson и соавт. в 1975  г. разработали и предло-

жили метод циркулярной гортанно-трахеальной ре-

зекции c удалением переднебоковых стенок и задней 

поверхности (печатки) перстневидного хряща и фор-

мированием первичного перстневидно-трахеального 

анастомоза ниже голосовой щели. Данная методика 

позволяет реконструировать область гортани ниже го-

лосовой щели и устранить первичное поражение [40].

Гортанно-трахеальная резекция является основ-

ным методом хирургического лечения злокачествен-

ных новообразований дистального отдела гортани и 

верхней трети трахеи [37].

По данным H.A.  Gaissent и соавт. хирургическое 

лечение позволяет достичь 79% 5-летней выживаемо-

сти и 64% 10-летней выживаемости при летальности в 

районе 16% [39].

Риск послеоперационных осложнений в связи 

протяженными резекциями вследствие необходимо-

сти удаление опухоли в пределах здоровых тканей 

может достигать 36% [37].

Крайне важную роль при проведении циркуляр-

ных резекций трахеи играет анестезиологическое 

обеспечение. Это обусловлено необходимостью вы-

полнения длительных оперативных вмешательств на 

вскрытых дыхательных путях и работы на них в тече-

ние значительного промежутка времени в условиях 

искусственного выключения из дыхания легких.

Отдельные авторы выполняли резекции трахеи в 

условиях экстракорпорального кровообращения [41]. 

Однако из-за сложного технического обеспечения 

данный метод не нашел широкого клинического при-

менения.

По данным H.С. Grillo методом выбора анестезио-

логического пособия является искусственная вен-

тиляция легких. Преимущество ее в отсутствии до-

полнительного риска и полноте контроля состояния 

больного [42].

Предпринимались попытки проведения опера-

тивных вмешательств на открытой трахее (Б.В. Пе-

тровский) в условиях гипербарической оксигенации, 
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но ввиду дороговизны этого метода и технических 

сложностей в широкую клиническую практику это не 

было внедрено [43].

Раньше большинство хирургов и анестезиоло-

гов считали ведущим методом анестезиологического 

обес печения при операциях на трахее интубацион-

ный ингаляционный наркоз.

Особенность ИВЛ при проведении операций на 

трахее заключается в невозможности ее проведения 

через интубационную трубку, введенную изначально 

в трахею, на всех этапах операции. Пересечение тра-

хеи требует поочередной вентиляции путем введения 

стерильной трубки через операционное поле в ди-

стальный конец соответствующего воздухопроводя-

щего пути после отсечения его удаляемого участка. 

Данный способ получил название «шунт-дыхание» и 

нашел широкое применение в практике [44].

На современном этапе наиболее удобным в кли-

нической практике является метод высокочастотной 

искусственной вентиляции легких при бронхоскопи-

ческих манипуляциях в просвете трахеи [45]. Эта мето-

дика заменила способ ИВЛ «шунт-дыхание» на этапах 

формирования анастомоза.

Метод высокочастотной искусственной вентиля-

ции легких исключает помехи в виде наличия интуба-

ционных трубок в операционном поле и препятствует 

ингаляции крови из операционного поля (бронх за-

крыт, давление в нем положительное), при этом искус-

ственную вентиляцию легких возможно проводить в не-

замкнутом дыхательном контуре. В то же время тонкий 

катетер не препятствует манипуляциям по формирова-

нию анастомоза, как это происходит при использова-

нии интубационной трубки, которая близко примыкает 

к стенкам трахеи и закрывает ее просвет [46].

Метод высокочастотной искусственной вентиля-

ции легких наиболее важен в случаях формирования 

анастомоза при резекции трахеи. При этом, учитывая 

возможность развития осложнений (баротравма лег-

кого, повреждения кислородом слизистой оболочки 

трахеи и бронхов), продолжительность применения 

данного метода необходимо ограничить 30–40 мину-

тами, то есть тем сроком, который требуется на нало-

жение анастомоза [47].

Применение высокочастотной искусственной 

вентиляции легких решает важные задачи по обеспе-

чению процессов дыхания при незамкнутом контуре и 

повышению комфортности работы хирургов [48].

Нужно учитывать, что при циркулярных резекци-

ях трахеи могут встречаться различные осложнения в 

послеоперационном периоде [49].

В большинстве работ, к сожалению, не приводятся 

отдельные данные о послеоперационных осложнени-

ях при аденокистозном раке трахеи. Послеопераци-

онные осложнения оцениваются в комплексе по всей 

группе злокачественных опухолей, а иногда и в соче-

тании со стенозами другого происхождения.

H.C. Grillo в своей работе показал, что риск интра-

операционных и послеоперационных осложнений 

после резекций при аденокистозном раке трахеи со-

ставляет 13,3% (8 пациентов из 60). При этом у боль-

шинства больных (7 пациентов) непосредственной 

причиной смерти явилась дыхательная недостаточ-

ность; из них у 3  — вследствие несостоятельности 

швов анастомоза, у 3  — пневмонии, отека легких  — 

у одного, и еще у одного больного причиной смерти 

было аррозивное кровотечение из брахиоцефальной 

артерии [50].

При изучении отдаленных результатов лечения 

больных аденокистозным раком трахеи по данным 

H.C. Grillo медиана жизни у пациентов, получивших хи-

рургическое или комбинированное лечение, состави-

ла 118 мес, а у пациентов, получавших только лучевую 

терапию, — 28 мес [50].

Автор указывает, что из-за проведения лучевой те-

рапии в различных медицинских учреждениях досто-

верно оценить эффект применения лучевой терапии 

(самостоятельно или как элемента комбинированного 

лечения) было невозможно, но вследствие склонности 

данной опухоли к распространению на значительном 

протяжении считает ее обязательным компонентом в 

комплексном лечении аденокистозного рака трахеи.

По данным популяционных исследований, прове-

денных в Европе, 5-летняя выживаемость у пациентов 

со злокачественными новообразованиями трахеи не 

превышала 15%, а 10-летняя  — 7% [51]. Применение 

радикального хирургического лечения у пациентов с 

аденокистозным раком трахеи позволяет увеличить 

5-летнюю выживаемость до 50%, а 10-летнюю  — до 

35–50% [50].

Многие авторы указывают на большую вариа-

бельность сроков рецидива и появления метастазов 

при аденокистозном раке трахеи. В  литературе нет 

единого мнения о тактике лечения аденокистозного 

рака трахеи при выявлении метастазов в легкие, но 

вследствие медленных темпов их прогрессирования 

по данным F.G. Pearson, T.R.J. Todd и J.D. Cooper они не 

являются противопоказанием к радикальной цирку-

лярной резекции трахеи [52].

Таким образом, на сегодняшний день в литера-

туре нет единого представления о тактике лечения 

аденокистозного рака трахеи. Данный вопрос требует 

дальнейшего изучения и проведения исследований.

Клиническое наблюдение

Больная К., 32 лет, поступила в клинику на хирурги-

ческое торакальное отделение 27.02.2006 г. с диагнозом: 

аденокистозный рак средней трети трахеи.
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При поступлении состояние больной тяжелое. Ды-

хание стридорозное, затруднено на выдохе. Пациентка 

может находиться в кровати в полусидячем положении. 

Мышцы шеи и верхней половины грудной клетки актив-

но участвуют в акте дыхания.

Из анамнеза известно, что больна около шести лет, 

когда появилось ощущение нехватки воздуха, одышка 

при физической нагрузке. В одном из городских стацио-

наров города Санкт-Петербурга был установлен диагноз: 

бронхиальная астма. В  течение всех этих лет получала 

гормональную терапию и противовоспалительную тера-

пию в малых дозах.

20.02.2006 поступила на терапевтическое отделение 

с диагнозом: некупирующийся приступ бронхиальной 

астмы.

С учетом нетипичного течения бронхиальной астмы 

выполнена фибробронхоскопия. Заключение: опухоль 

средней трети трахеи, перекрывающая ее просвет на 3/4 

ее диаметра. Взята биопсия. Переведена на хирургиче-

ское торакальное отделение.

Фибробронхоскопия: на уровне 6–7-го полукольца 

трахеи выявлена бугристая опухоль, практически пол-

ностью перекрывающая ее просвет. Диаметр просвета 

около 4–5 мм. Протяженность опухоли не определялась 

ввиду угрозы асфиксии (рис. 1).

При многосрезовой компьютерной томографии 

(МСКТ) грудной полости выявлено, что опухоль начинает-

ся чуть ниже яремной вырезки (шестое полукольцо тра-

хеи). Протяженность опухоли около 5,5 см, свободно до 

бифуркации трахеи около восьми полуколец (рис. 2, 3).

02.03.2006 выполнена операция: циркулярная резек-

ция средней и нижней трети трахеи.

Анестезию и ИВЛ проводили в соответствии с зара-

нее разработанным протоколом, в котором учитывали 

последовательность различных методов вентиляции в 

зависимости от этапа операции. На этапе пересечения 

трахеи и разобщения дыхательных путей применили 

нормочастотную искусственную вентиляцию легких 

(«Спирон»-601, Россия) с частотой 20–30 циклов в минуту, 

диаметром катетера 1,2 мм, соотношением вдоха и выдо-

ха 1:2, рабочим давлением 2–3 кгс/см2.

Выполнили полную продольную стернотомию. Про-

вели мобилизацию трахеи, учитывая ее сегментарное 

кровоснабжение и особенности иннервации. Протяжен-

ность опухоли около 5 см (рис. 4).

Отступив от опухоли в дистальном и проксимальном 

направлении на два полукольца, произвели циркуляр-

ную резекцию трахеи протяженностью около 6 см.
Рис. 1. Эндоскопическая картина до операции: 

обтурация просвета трахеи опухолью 3-й степени

Рис. 2. МСКТ. Сагиттальная реконструкция. В средней и нижней трети трахеи определяется объемное образование 
протяженностью 5 см, суживающее просвет трахеи до 5 мм
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Хирургический анастомоз формировали, не преры-

вая ИВЛ через катетер, заведенный в интубационную 

трубку, которую подтянули выше области оперативного 

вмешательства (рис. 5).

Послеоперационный период протекал гладко. При 

фибробронхоскопии анастомоз сохранен, без признаков 

сужения (рис. 6).

В послеоперационном периоде через 2 мес после 

операции проведен курс дистанционной лучевой тера-

пии 40 Гр, разовая доза 2 Гр (ежедневно).

В течение 6 лет больная наблюдалась в клинике. На 

МСКТ (рис. 7) и при бронхоскопии каждые 6 мес данных, 

свидетельствующих о рецидиве, не получено.

Рис. 3. МСКТ. Аксиальные срезы в мягкотканном окне. Объемное образование в трахее, суживающее просвет трахеи до 5 мм

Рис. 4. Мобилизация трахеи вместе с опухолью

Рис. 5. Формирование трахеотрахеального анастомоза 
при продолжающейся нормочастотной 

искусственной вентиляции легких

Рис. 6. Эндоскопическая картина на 7-е сутки после операции. 
Трахеотрахеальный анастомоз с герметичными швами без при-

знаков воспаления
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Затем пациентка не обследовалась в течение двух 

лет. При обращении в 2014  г. на компьютерной томо-

грамме выявлено округлое образование в нижней доле 

левого легкого размерами 3,0×3,0 см, с четкими, несколь-

ко полицикличными контурами, мягкотканной плотно-

сти. Заключение: периферическое новообразование ле-

вого легкого (рис. 8).

30.10.2014 проведена операция: удаление ниж-

ней доли левого легкого. Послеоперационный период 

гладкий.

При иммуногистохимическом исследовании — мета-

стаз аденокистозного рака. В  опухолевых клетках пози-

тивная реакция с виментином, S100, СК-pan, P63-позитив-

ная реакция в части опухолевых клеток. GFAP-негативная 

реакция.

Таким образом, рецидив аденокистозного рака тра-

хеи в виде метастаза в легкое наступил через 8 лет. Мест-

ный рецидив в зоне анастомоза не выявлен.

В течение 4 лет после операции по поводу рецидива 

новообразования пациентке каждые 6 мес выполняются 

фибробронхоскопия и МСКТ грудной и брюшной поло-

сти. Данных, свидетельствующих о прогрессировании, не 

получено.

Рис. 7. МСКТ пациентки после операции. Фронтальная реконструкция. Проходимость трахеи восстановлена

Рис. 8. Контрольная МСКТ пациентки через 8 лет после операции на трахее. 
Мягкотканное однородное образование размером 3,0 см в нижней доле левого легкого
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Заключение

Течение аденокистозного рака трахеи крайне не-

предсказуемо: от раннего рецидива в зоне анастомо-

за до поздних, когда через много лет после операции 

выявляются отдаленные метастазы.

Сопоставление данных литературы и нашего кли-

нического наблюдения позволяет рекомендовать 

циркулярную резекцию трахеи с последующей луче-

вой терапией как единственный радикальный метод 

лечения. В дальнейшем больные должны наблюдаться 

у онколога в течение всей жизни.
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Резюме

Изучение удовлетворенности ключевых заинтере-

сованных сторон (врачей, среднего медицинского 

персонала, пациентов) деятельностью лечебно-про-

филактических учреждений (далее  — ЛПУ) являет-

ся неотъемлемой частью эффективного управления 

оказанием гражданам качественной и доступной ме-

дицинской помощи. В  данном исследовании предло-

жена и апробирована на примере государственных 

стационарных ЛПУ Санкт-Петербурга методика изме-

рения удовлетворенности заинтересованных сторон 

их деятельностью. Разработаны три типа анкет для 

опроса врачей, среднего медицинского персонала 

и пациентов, позволяющие получить сведения об их 

удовлетворенности различными аспектами деятель-

ности ЛПУ. Проведено два опроса (в 2016 и 2017 г.) 

с  применением указанных анкет. Предложена ори-

гинальная методика обработки полученных данных. 

Проведено ранжирование ЛПУ по удовлетворенности 

заинтересованных сторон их деятельностью с учетом 

значимости различных аспектов функционирования 

ЛПУ для врачей, среднего медицинского персонала 

и пациентов. На основе полученных результатов из-

мерения сформулированы основные направления 

развития анализируемых ЛПУ. Показана возмож-

ность применения указанной методики при разра-

ботке стратегии развития системы здравоохранения 

Санкт-Петербурга.

Ключевые слова: удовлетворенность деятельно-

стью ЛПУ, заинтересованные стороны, эффективность 

ЛПУ

Summary

Key stakeholders’ (doctors, nurses, patients) satisfaction 

measurement in healthcare organizations (hereinaf-

ter — HCO) performance is an essential part of effective 

ma nagement’s provision for citizens available in HCO of 

high quality. This study proposes and tests methodology 

of stakeholders satisfaction’s measurement on the exam-

ple of the state hospitals in St.  Petersburg. Three types 

of questionnaires were developed for doctors, nurses 
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and patients to get information about their satisfaction 

with various aspects of the HCO’s performance. Two sur-

veys were conducted (in 2016 and in 2017) with these 

questionnaires. The original method of received data’s 

processing is provided. The ranking of the HCO by the 

stakeholder’s satisfaction was done taking into account 

the importance of different aspects of the functioning 

of the HCOs for doctors, nursing personnel and patients. 

Based on the measurement’s results, the basic directions 

of the analyzed HCOs development are formulated. The 

possibility of the mentioned method application for the 

purposes of strategy development of health care system 

of St. Petersburg is shown.

Keywords: satisfaction of healthcare organization’s 

performance, stakeholders, performance of healthcare 

organization

Введение

Региональная государственная программа «Разви-

тие здравоохранения в Санкт-Петербурге», реализуе-

мая в рамках «Стратегии социального и экономическо-

го развития Санкт-Петербурга на период до 2030 года» 

(постановление Правительства Санкт-Петербурга от 

13.05.2014 № 355) [1], декларирует одной из своих це-

лей «повышение эффективности медицинских услуг, 

объемы, виды и качество которых должны соответ-

ствовать уровню заболеваемости и потребностям на-

селения, передовым достижениям медицинской нау-

ки» (постановление Правительства Санкт-Петербурга 

от 30.06.2014 № 553) [2]. Достижение указанной цели 

неразрывно связано с эффективностью функциони-

рования лечебно-профилактических учреждений (да-

лее — ЛПУ). Поэтому ее измерение, а также понимание 

ключевых направлений развития выступают важней-

шими элементами реализации заявленной стратегии 

развития городской системы здравоохранения.

Оценка эффективности деятельности организа-

ции (организационная эффективность), в том числе и 

ЛПУ, предполагает сопоставление текущих значений 

характеристик деятельности организации с задан-

ными эталонами. В  роли последних могут выступать 

установленные нормативы, целевые показатели, 

плановые задания или иные удовлетворяющие за-

интересованные стороны значения показателей де-

ятельности или результаты. Иными словами, органи-

зационная эффективность выступает в качестве меры 

успешности функционирования организации. По-

следняя, особенно в случае ЛПУ, не может быть оце-

нена сугубо экономическими и финансовыми пока-

зателями, а должна включать в себя широкий спектр 

характеристик деятельности ЛПУ, как было показано 

на примере хирургической службы Санкт- Петербурга 

по профилю «абдоминальная хирургия» [3].

С точки зрения менеджмента измерение органи-

зационной эффективности предполагает получение 

ответов на такие вопросы, как: «двигалась ли органи-

зация в правильном направлении?», «были ли пред-

приняты необходимые меры для достижения целей?», 

«есть ли задачи, решение которых требует особых 

усилий?» [4]. Ответы на указанные вопросы дают заин-

тересованные в деятельности организации стороны, 

в связи с чем их удовлетворенность можно назвать 

одной из наиболее значимых составляющих оценки 

эффективности деятельности организации [5, 6]. По 

этой причине целью исследования явилась оценка 

удовлетворенности деятельностью ЛПУ ключевыми 

заинтересованными сторонами.

Материалы и методы исследования

Заинтересованные стороны, удовлетворенность 

деятельностью ЛПУ которых анализируется в дан-

ном исследовании, понимаются согласно концепции 

Р.Э.  Фримена, изложенной в его монографии «Стра-

тегическое управление: роль заинтересованных сто-

рон», опубликованной в 1984  г. [7]. С  учетом эконо-

мических и организационных особенностей условий 

деятельности ЛПУ в Санкт-Петербурге можно выде-

лить две укрупненных группы заинтересованных сто-

рон: медицинский персонал (то есть «поставщики» 

медицинской помощи) и пациенты (то есть «потреби-

тели» медицинской помощи).

Ключевыми заинтересованными сторонами в де-

ятельности ЛПУ, основная цель которых  — оказание 

гражданам медицинской помощи, в данном исследова-

нии выступают врачи, средний медицинский персонал 

и пациенты, являющиеся непосредственными участни-

ками процесса оказания медицинской помощи.

В рассматриваемую выборку были включены ста-

ционарные ЛПУ, осуществляющие деятельность в си-

стеме обязательного медицинского страхования го-

рода. В 2016 и 2017 гг. таких ЛПУ в Санкт-Петербурге 

насчитывалось 47.

Источником информации об удовлетворенности 

заинтересованных сторон деятельностью ЛПУ послу-

жили результаты анкетирования, проведенного в ав-

густе 2016  г. и в декабре 2017 г. совместно с Комите -

том по здравоохранению Правительства Санкт- Петер-

бурга и институтом «Высшая школа менеджмента» 

Санкт- Петербургского государственного университе-

та на основе анкет, опубликованных на официальном 

сайте Министерства здравоохранения Российской  
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Федерации в разделе «Независимая оценка качества 

условий оказания услуг медицинскими организация-

ми»1. Были разработаны анкеты трех типов: для вра-

чей, среднего медицинского персонала и пациентов. 

Каждый тип анкет состоял из набора общих (пол, воз-

раст и т.п.) и специальных вопросов. Перечень состав-

ляющих (частных характеристик) удовлетворенности 

деятельностью ЛПУ, оцениваемых заинтересованны-

ми сторонами путем ответов на специальные вопро-

сы, представлен в табл. 1.

Было разослано по 20 анкет в 2016 г. и по 30 анкет 

в 2017  г. каждого типа во все 47 ЛПУ (всего 7050  ан-

кет: 2820 и 4230 анкет соответственно). В  результате 

было получено 6699 заполненных анкет. В  2016  г.  — 

2848 анкет: 911 анкет, заполненных врачами, 1010 — 

средним медицинским персоналом, 927 — пациента-

ми (некоторые ЛПУ обеспечили заполнение не всех 

полученных анкет, однако персонал других ЛПУ са-

мостоятельно изготовил копии присланных анкет). 

В  2017  г.  — 3851  анкета: 1213 анкет, заполненных 

врачами, 1308 — средним медицинским персоналом, 

1330 — пациентами.

Для ответов на специальные вопросы предлага-

лось поставить отметку на шкале вида:

абсолютно 
не удовлетворен

абсолютно
удовлетворен

В квалиметрии представленная шкала называется 

шкалой отношений. Сильной стороной такой шкалы 

является высокая степень информативности резуль-

татов измерения, так как респонденты не ограничены 

в выборе значения своей удовлетворенности, как в 

случае реперной шкалы порядка2. Другими словами, 

респондент имеет возможность отразить свою оценку 

того или иного аспекта деятельности ЛПУ без привяз-

ки к конкретным числовым значениям, так как пред-

ложенная шкала не содержит навязанной дискретной 

шкалы.

Обработка (преобразование с целью дальнейше-

го статистического анализа и оценки удовлетворен-

ности заинтересованных сторон деятельностью ЛПУ) 

полученных данных производилась поэтапно. Пер-

вый этап заключался в преобразовании графических 

отметок на шкалах в значения, измеренные в едини-

цах длины. На втором этапе полученные значения 

расстояния в миллиметрах от точки «0» («абсолютно 

не удовлетворен») были нормированы относительно 

протяженности отрезка, в результате чего числен-

ные значения лежали в промежутке от 0 до 1. Третий 

этап заключался в вычислении значения каждой из 

составляющих удовлетворенности для каждого ЛПУ. 

Для этого вычислялось среднее арифметическое нор-

мированных значений удовлетворенности по данным 

каждой заинтересованной стороны.

Сравнение ЛПУ по удовлетворенности их дея-

тельностью заинтересованных сторон возможно 

методом сводных показателей. Сводная (совокуп-

ная) оценка удовлетворенности деятельностью ЛПУ 

заинтересованными сторонами представляет собой 

взвешенную сумму составляющих (частных) значе-

ний характеристик. Взвешенная сумма означает, что 

Таблица 1

Составляющие удовлетворенности деятельностью ЛПУ, оцениваемые заинтересованными сторонами

Врачи Средний медицинский персонал Пациенты

Современность методов диагно-
стики

Квалификация врачей Насколько лучше пациент стал себя чувствовать после полу-
чения медицинской помощи в ЛПУ

Возможности профессионального 
развития

Обеспеченность ЛПУ лекарствен-
ными средствами

Удовлетворенность оказанием медицинской помощи

Обеспеченность ЛПУ лекарствен-
ными средствами

Современность методов диагно-
стики

Удовлетворенность в целом от пребывания в ЛПУ

Уровень технической оснащенно-
сти ЛПУ

Возможности профессионально-
го развития

Удовлетворенность бытовыми условиями пребывания

Условия труда Условия труда Отношение врачей

Квалификация среднего медицин-
ского персонала

Условия размещения пациентов Насколько лучше пациент стал себя чувствовать после полу-
чения медицинской помощи в ЛПУ 

Условия размещения пациентов – –

1  https://www.rosminzdrav.ru/open/supervision/format.
2 Примером реперной шкалы порядка служит система оценки знаний, применяемая в школах, имеющая следующие фиксированные реперные 

точки, которым присвоены численные значения, выраженные в баллах: неудовлетворительные знания — 2 балла, удовлетворительные зна-

ния — 3 балла, хорошие знания — 4 балла, отличные знания — 5 баллов.
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 полученные оценки каждой из частных характеристик 

суммируются с умножением каждого из них на весо-

вой коэффициент. Последний отражает значимость 

каждой из частных характеристик в совокупной оцен-

ке удовлетворенности заинтересованной стороны 

деятельностью ЛПУ. Чем больше значение весового 

коэффициента какой-либо характеристики, тем более 

эта характеристика важна для заинтересованной сто-

роны.

Решение задачи по определению указанных ве-

совых коэффициентов возможно методом АСПИД  — 

анализ и синтез показателей при информационном 

дефиците [8].

Оценка удовлетворенности заинтересованных 

сторон деятельностью ЛПУ проводилась в два этапа 

методом сводных показателей [9]. Первый  — полу-

чение сводной оценки удовлетворенности деятель-

ностью ЛПУ каждой из заинтересованных сторон; 

второй — получение сводного показателя удовлетво-

ренности заинтересованными сторонами деятельно-

стью ЛПУ.

Для получения сводной оценки удовлетворенно-

сти деятельностью ЛПУ каждой из заинтересованных 

сторон были суммированы значения частных характе-

ристик их удовлетворенности, умноженные на соот-

ветствующие весовые коэффициенты:

Q(i)
(i)

(ЛПУj)= wkuk
i

n

k=1

(ЛПУj ), 

где: Q(i)(ЛПУj)  — сводная оценка удовлетворенно-

сти j-й  ЛПУ (j=1,…,47) заинтересованной стороной i 

(i=1,2,3 — врачи, средний медицинский персонал, па-

ци енты); u1
k(ЛПУj) — значение k-го показателя (k=1,…,ni) 

у j-й ЛПУ по оценке заинтересованной стороны i;  wk — 

весовой коэффициент показателя k; ni — число пока-

зателей, учитываемых при оценке удовлетворенности 

деятельностью ЛПУ заинтересованной стороной i.

Для получения сводного показателя удовлетво-

ренности деятельностью ЛПУ заинтересованными 

сторонами были суммированы значения удовлетво-

ренности каждой из заинтересованных сторон, умно-

женные на соответствующие весовые коэффициенты1:

Q(ЛПУj)=w1Q(1) (ЛПУj) + w2Q(2) (ЛПУj) + w3Q(3) (ЛПУj),

где Q(1)  — удовлетворенность пациентов; Q(2)  — удов-

летворенность врачей; Q(3) — удовлетворенность сред-

него медицинского персонала; w1...3 — весовой коэффи-

циент удовлетворенности заинтересованной стороны.

Полученный сводный показатель позволил ран-

жировать ЛПУ по значению удовлетворенности их де-

ятельностью заинтересованными сторонами. Согла-

сованность полученных результатов ранжирования 

была оценена при помощи коэффициента конкорда-

ции Кендэла [10].

Результаты исследования

В результате проведения оценки удовлетворен-

ности деятельностью ЛПУ с позиций трех заинтере-

сованных сторон: врачей, среднего медицинского 

персонала и пациентов получены значения весовых 

коэффициентов, представленные в табл. 2–4.

Таблица 2

Весовые коэффициенты, присвоенные 

составляющим оценки удовлетворенности 

деятельностью ЛПУ врачами в 2016 и 2017 гг.

Врачи 2016 2017

Современность методов диагностики 0,2821 0,3337

Возможности профессионального раз-
вития

0,2083 0,2415

Обеспеченность ЛПУ лекарственными 
средствами

0,1669 0,1749

Уровень технической оснащенности ЛПУ 0,1636 0,1144

Условия труда 0,1075 0,0652

Квалификация среднего медицинского 
персонала

0,0628 0,0703

Условия размещения пациентов 0,0087 0,0001

Таблица 3

Весовые коэффициенты, присвоенные 

составляющим оценки удовлетворенности 

деятельностью ЛПУ средним медицинским 

персоналом в 2016 и 2017 гг.

Средний медицинский персонал 2016 2017

Квалификация врачей 0,3391 0,2959

Обеспеченность ЛПУ лекарственными 
средствами

0,2258 0,2742

Современность методов диагностики 0,1815 0,1803

Возможности профессионального раз-
вития

0,1077 0,0965

Условия труда 0,0778 0,0755

Условия размещения пациентов 0,0681 0,0776

Интерес представляют и значения, и изменения 

весовых коэффициентов по годам, присвоенные со-

ставляющим оценки удовлетворенности деятельно-

стью ЛПУ ключевыми заинтересованными сторонами.

1 Роль частных характеристик в случае сводного показателя удовлетворенности деятельностью ЛПУ заинтересованными сторонами играют 

сводные оценки удовлетворенности деятельностью ЛПУ каждой из трех анализируемых заинтересованных сторон.
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Таблица 4

Весовые коэффициенты, присвоенные 

составляющим оценки удовлетворенности 

деятельностью ЛПУ пациентами в 2016 и 2017 гг.

Пациенты 2016 2017

Насколько лучше пациент стал себя чув-
ствовать после получения медицинской 
помощи в ЛПУ

0,3609 0,3960

Удовлетворенность оказанием медицин-
ской помощи

0,2719 0,2320

Удовлетворенность в целом от пребыва-
ния в ЛПУ

0,1906 0,1600

Удовлетворенность бытовыми условиями 
пребывания

0,1250 0,1020

Отношение врачей 0,0188 0,0320

Отношение среднего медицинского 
персонала

0,0328 0,0780

Оказалось, что с точки зрения врачей наиболее 

важными компонентами являются современность 

методов диагностики, возможности профессиональ-

ного развития и обеспеченность ЛПУ лекарственны-

ми средствами. С  позиций среднего медицинского 

персонала важнейшей характеристикой является 

квалификация врачей. Приоритетными для пациен-

тов являются такие характеристики, как факт выздо-

ровления, удовлетворенность от процесса оказания 

медицинской помощи, а также в целом от пребыва-

ния в ЛПУ.

При этом, как видно из таблиц, наблюдается раз-

нонаправленное изменение по годам значений ве-

совых коэффициентов, присвоенных показателям 

оценки удовлетворенности деятельностью ЛПУ. Так, 

для врачей значимость современных методов диа-

гностики и возможностей профессионального разви-

тия в 2017 г. по сравнению с 2016 г. увеличилась, в то 

время как для среднего медицинского персонала, на-

оборот, упала. Более того, для врачей значимость ус-

ловий труда и условий размещения пациентов упала, 

а для среднего медицинского персонала, наоборот, 

увеличилась.

Система предпочтений пациентов особенно ин-

тересна. При наибольшей значимости факта улучше-

ния самочувствия пациента в оценке удовлетворен-

ности деятельностью ЛПУ нельзя не отметить, что 

для пациентов стали менее значимыми комфортные 

условия размещения и качественное, с их точки зре-

ния, оказание медицинской помощи. Значимость же 

отношения врачей и среднего медицинского персо-

нала выросла.

На основе полученных весовых коэффициентов 

были получены сводные показатели удовлетворенно-

сти деятельностью ЛПУ, отражающие позиции каждой 

из заинтересованных сторон. В табл. 5 видно, что в не-

которых случаях полученные ЛПУ оценки их деятель-

ности заинтересованными сторонами близки, однако 

это скорее исключение, чем правило.

Таблица 5

Результаты ранжирования ЛПУ по оценкам 

удовлетворенности их деятельностью врачами, 

средним медицинским персоналом и пациентами 

в 2016 и 2017 гг.

№ ЛПУ

Ранг ЛПУ

2016 2017

вра-
чи

средний 
медицинский 

персонал

паци-
енты

вра-
чи

средний 
медицинский 

персонал

паци-
енты

ЛПУ01 33 20 30 47 45 25

ЛПУ02 23 44 37 38 39 19

ЛПУ03 46 40 21 42 38 22

ЛПУ04 39 31 16 31 28 21

ЛПУ05 41 45 39 43 47 38

ЛПУ06 7 6 3 5 2 2

ЛПУ07 32 39 27 27 37 30

ЛПУ08 1 23 18 33 30 6

ЛПУ09 14 15 35 36 41 31

ЛПУ10 10 1 9 6 4 13

ЛПУ11 22 22 29 44 35 36

ЛПУ12 9 9 20 7 6 35

ЛПУ13 42 34 36 21 3 37

ЛПУ14 28 17 7 29 25 39

ЛПУ15 38 38 15 39 23 27

ЛПУ16 24 24 41 17 8 7

ЛПУ17 35 42 24 41 32 9

ЛПУ18 45 36 17 34 36 20

ЛПУ19 36 3 12 23 1 12

ЛПУ20 15 8 31 3 18 45

ЛПУ21 18 18 42 25 10 40

ЛПУ22 6 25 25 18 17 26

ЛПУ23 11 4 8 10 5 4

ЛПУ24 12 19 23 16 29 42

ЛПУ25 31 13 45 30 22 41

ЛПУ26 27 11 46 19 9 18
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№ ЛПУ

Ранг ЛПУ

2016 2017

вра-
чи

средний 
медицинский 

персонал

паци-
енты

вра-
чи

средний 
медицинский 

персонал

паци-
енты

ЛПУ27 47 32 10 46 34 3

ЛПУ28 8 14 26 22 26 23

ЛПУ29 34 41 1 37 20 11

ЛПУ30 16 16 28 12 31 33

ЛПУ31 30 47 47 1 11 15

ЛПУ32 44 27 34 35 44 17

ЛПУ33 20 33 38 13 24 44

ЛПУ34 29 2 13 24 27 10

ЛПУ35 25 28 11 8 33 24

ЛПУ36 21 35 44 26 16 14

ЛПУ37 43 43 43 15 42 43

ЛПУ38 3 12 4 14 7 32

ЛПУ39 2 5 2 28 21 5

ЛПУ40 17 29 32 20 19 34

ЛПУ41 13 7 5 9 12 1

ЛПУ42 5 10 22 11 13 28

ЛПУ43 19 30 14 2 15 16

ЛПУ44 37 21 6 40 43 8

ЛПУ45 40 46 33 45 40 47

ЛПУ46 26 37 19 32 46 46

ЛПУ47 4 26 40 4 14 29

В самом деле, коэффициент конкордации Кендэла 

при попарном сравнении в 2016 г. составил: для пары 

врачи — средний медицинский персонал — 0,79; для 

пары пациенты — средний медицинский персонал — 

0,68; для пары пациенты–врачи — 0,58; в 2017 г.: для 

пары врачи — средний медицинский персонал — 0,84; 

для пары пациенты  — средний медицинский персо-

нал  — 0,63; для пары пациенты–врачи  — 0,50. Пара 

врачи — средний медицинский персонал демонстри-

рует более высокий коэффициент конкордации, чем 

остальные пары, что объяснимо, так как указанные ка-

тегории персонала отвечали практически на одинако-

вые вопросы, а также имеют общее поле деятельности 

при оказании медицинской помощи.

Полученные оценки удовлетворенности врачей, 

среднего медицинского персонала и пациентов дея-

тельностью ЛПУ позволяют перейти к расчету сводно-

Окончание табл. 5 го показателя удовлетворенности деятельностью ЛПУ 

заинтересованными сторонами.

В результате оценки удовлетворенности деятель-

ностью ЛПУ оказалось, что наибольший вес принад-

лежит показателю удовлетворенности пациентов от 

оказанной им медицинской помощи как в 2016, так и 

в 2017 г. Существенно меньшие весовые коэффициен-

ты получили показатели удовлетворенности врачей и 

среднего медицинского персонала. Полные результа-

ты распределения весовых коэффициентов представ-

лены в табл. 6.

Таблица 6

Весовые коэффициенты, присвоенные оценкам 

удовлетворенности деятельностью ЛПУ 

заинтересованными сторонами в 2016 и 2017 гг.

Переменная APIS

Весовые 
коэффициенты

2016 2017

Удовлетворенность пациентов 0,5439 0,5274

Удовлетворенность врачей 0,3185 0,3304

Удовлетворенность среднего медицинско-
го персонала 0,1376 0,1422

Удовлетворенность пациентов деятельностью 

ЛПУ играет ключевую роль в сводной оценке удов-

летворенности деятельностью ЛПУ заинтересованны-

ми сторонами, однако нельзя не отметить снижение 

значимости этого показателя в 2017 г. по сравнению с 

2016 г., и в то же время отмечено пропорциональное 

увеличение значимости удовлетворенности врачей и 

среднего медицинского персонала.

С учетом весовых коэффициентов для каждого 

ЛПУ была вычислена удовлетворенность заинтере-

сованными сторонами деятельностью ЛПУ (табл. 7), 

учитывающая удовлетворенность ключевых заинте-

ресованных сторон (врачей, среднего медицинского 

персонала и пациентов).

Из таблицы видно, что в целом ранжирования 

ЛПУ по удовлетворенности их деятельностью заин-

тересованными сторонами имеют много общего в 

2016 и 2017 гг. Значение коэффициента конкордации 

Кендэла, равное 0,68, говорит о высокой степени со-

гласованности результатов ранжирования. В  то же 

время положения некоторых ЛПУ существенно из-

менились (как в сторону повышения, так и в сторону 

понижения), что может являться следствием как из-

менения удовлетворенности оказанием медицинской 

помощи пациентов, так и поменявшегося мнения ме-

дицинского персонала о деятельности ЛПУ, что могло 

быть вызвано наличием (или наоборот, отсутствием) 

в анализируемом периоде закупок современного 
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 оборудования, позволяющего применять новые ме-

тодики лечения, лекарственных средств, организации 

обучения медицинского персонала и т.п.

Таблица 7

Результаты ранжирования ЛПУ по сводной оценке 

удовлетворенности ключевых заинтересованных 

сторон деятельностью ЛПУ в 2016 и 2017 гг.

№ ЛПУ
Ранг ЛПУ

2016 2017

ЛПУ01 28 43

ЛПУ02 35 31

ЛПУ03 33 39

ЛПУ04 23 25

ЛПУ05 41 45

ЛПУ06 3 1

ЛПУ07 30 33

ЛПУ08 7 16

ЛПУ09 22 41

ЛПУ10 5 5

ЛПУ11 24 44

ЛПУ12 10 15

ЛПУ13 38 22

ЛПУ14 9 38

ЛПУ15 23 35

ЛПУ16 34 7

ЛПУ17 29 26

ЛПУ18 31 30

ЛПУ19 14 8

ЛПУ20 20 34

ЛПУ21 36 32

ЛПУ22 17 18

ЛПУ23 6 3

ЛПУ24 15 37

ЛПУ25 43 40

ЛПУ26 42 9

ЛПУ27 27 28

ЛПУ28 18 21

ЛПУ29 8 20

ЛПУ30 19 23

ЛПУ31 45 4

№ ЛПУ
Ранг ЛПУ

2016 2017

ЛПУ32 37 29

ЛПУ33 32 36

ЛПУ34 11 13

ЛПУ35 12 14

ЛПУ36 40 12

ЛПУ37 44 42

ЛПУ38 2 19

ЛПУ39 1 10

ЛПУ40 25 24

ЛПУ41 4 2

ЛПУ42 9 17

ЛПУ43 16 6

ЛПУ44 13 27

ЛПУ45 39 47

ЛПУ46 21 46

ЛПУ47 26 11

Примененная в настоящем исследовании методо-

логия позволяет получить числовую оценку удовлет-

воренности заинтересованных сторон деятельностью 

ЛПУ, являющуюся сводным (интегральным) показате-

лем, одновременно учитывающим позиции врачей, 

среднего медицинского персонала и пациентов по 

каждой из оцениваемых ими характеристик. Полу-

ченные значения сводных показателей представляют 

собой сравнимые оценки и позволяют ранжировать 

анализируемые ЛПУ по уровню удовлетворенности 

их деятельностью заинтересованными сторонами. Ко-

эффициент конкордации Кендэла при сравнении ре-

зультатов ранжирования в 2016 и 2017 гг. равен 0,68. 

В 2016 г. лидировали ЛПУ 39, 38, 6, 41 и 10; в 2017 — 6, 

41, 23, 31, 10; три из пяти первых ЛПУ по степени удов-

летворенности их деятельностью совпадают. С учетом 

высокого коэффициента конкордации Кендэла это го-

ворит о сопоставимости результатов ранжирования в 

2016 и 2017 гг.

Значения весовых коэффициентов, определенные 

для оценок удовлетворенности деятельностью ЛПУ 

заинтересованными сторонами (см. табл. 6), позволя-

ют вычислить весовые коэффициенты каждой частной 

характеристики (см. табл. 1), оцененной каждой из 

заинтересованных сторон, в сводной оценке удов-

летворенности заинтересованных сторон деятельно-

стью ЛПУ. Для этого необходимо умножить весовой 

Окончание табл. 7
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 коэффициент из табл. 6 на весовые коэффициенты, 

определенные для частных характеристик соответ-

ствующей заинтересованной стороны (см. табл. 2–4). 

Результат такого расчета приведен в табл. 8.

Так, наибольший вес в сводной оценке удовлет-

воренности имеет показатель, характеризующий 

степень улучшения самочувствия пациента (0,196 в 

2016 г. и 0,209 в 2017 г.). При этом сумма весовых ко-

эффициентов первых четырех (из 19) оцениваемых 

характеристик и в 2016, и в 2017 г. равна 0,53, три из 

которых отражают позицию пациентов (улучшение 

самочувствия, удовлетворенность оказанием ме-

дицинской помощи, удовлетворенность в целом от 

пребывания в ЛПУ), и один — врачей (современность 

методов диагностики). Характеристики, связанные с 

условиями размещения пациентов, с позиций врачей 

и среднего медицинского персонала имеют весовые 

коэффициенты около 0,01, в то время как весовой ко-

эффициент удовлетворенности бытовыми условиями 

пребывания пациентов колеблется от 0,054 до 0,068. 

Отношение врачей и среднего медицинского персо-

нала в незначительной степени влияет на сводную 

оценку удовлетворенности (от 0,01 в 2016 г. до 0,04 в 

2017 г.), что характеризует пациента как потребителя 

медицинских услуг, нацеленных, прежде всего, на ре-

зультат лечения (выздоровление).

Заключение

В работе показана возможность измерения удов-

летворенности ключевыми заинтересованными сто-

ронами (врачами, средним медицинским персоналом 

и пациентами) деятельностью ЛПУ, продемонстри-

рованы непротиворечивые результаты, проанали-

зировано изменение по годам полученных весовых 

коэффициентов и сводных показателей удовлетво-

ренности.

Выявленные весовые коэффициенты состав-

ляющих (частных характеристик) сводной оценки 

удовлетворенности заинтересованными сторонами 

Таблица 8

Весовые коэффициенты, присвоенные составляющим сводной оценки удовлетворенности 

заинтересованных сторон деятельностью ЛПУ в 2016 и 2017 гг.

Заинтересованная сторона Аспект деятельности ЛПУ 2016 2017

Врачи

Современность методов диагностики 0,0898 0,1103

Возможности профессионального развития 0,0663 0,0798

Обеспеченность ЛПУ лекарственными средствами 0,0532 0,0578

Уровень технической оснащенности ЛПУ 0,0521 0,0378

Условия труда 0,0342 0,0215

Квалификация среднего медицинского персонала 0,0200 0,0232

Условия размещения пациентов 0,0028 0,0001

Средний медицинский 
персонал

Квалификация врачей 0,0467 0,0421

Обеспеченность ЛПУ лекарственными средствами 0,0311 0,0390

Современность методов диагностики 0,0250 0,0256

Возможности профессионального развития 0,0148 0,0137

Условия труда 0,0107 0,0107

Условия размещения пациентов 0,0094 0,011

Пациенты

Насколько лучше пациент стал себя чувствовать после получения медицин-
ской помощи в ЛПУ 0,1963 0,2089

Удовлетворенность оказанием медицинской помощи 0,1479 0,1224

Удовлетворенность в целом от пребывания в ЛПУ 0,1037 0,0844

Удовлетворенность бытовыми условиями пребывания 0,0680 0,0538

Отношение врачей 0,0102 0,0169

Отношение среднего медицинского персонала 0,0178 0,0410
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 деятельностью анализируемых ЛПУ (см. табл. 7) могут 

быть использованы для упорядочивания по значи-

мости направлений их развития. С  учетом произве-

денного ранжирования анализируемых ЛПУ по удов-

летворенности их деятельностью врачами, средним 

медицинским персоналом и пациентами на основе 

полученных результатов исследования возможна раз-

работка стратегических планов развития ЛПУ, а также 

определение приоритетных направлений развития 

системы здравоохранения Санкт-Петербурга в целом.

Предложенная методика измерения удовлетво-

ренности деятельностью ЛПУ заинтересованными 

сторонами также может являться частью комплекс-

ной оценки эффективности деятельности ЛПУ (или 

отдельных подразделений), представляющей собой 

сводный показатель, в котором целесообразно также 

учитывать эффективность использования ресурсов 

ЛПУ (Фе дотов Ю.В., Яблонский К.П, 2017) и объектив-

ные характеристики деятельности системы здравоох-

ранения, которые могут быть получены, как было ска-

зано выше, при применении современных методик 

управленческого учета объемов и качества оказания 

медицинской помощи.
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Резюме

В обзоре приведены данные исследований тревож-

ных расстройств у курящих и их влияние на эффек-

тивность отказа от табакокурения и лечение никоти-

новой зависимости. Показано, что значительно более 

высокая распространенность и интенсивность куре-

ния наблюдается у лиц с тревожными расстройствами. 

К  механизмам влияния табакокурения на развитие и 

проявление тревожных расстройств относят воздей-

ствие никотина на nAChR. Описаны различные подти-

пы никотиновых ацетилхолиновых рецепторов, роль 

в патогенезе тревожных расстройств и никотиновой 

зависимости α4β2* nAChRs, α7α4 nAChRs и β2-содер-

жащих nAChRs. Тесные патогенетические связи тре-

вожных расстройств и никотиновой зависимости при 

широкой распространенности коморбидной патоло-

гии их сочетанного развития показывают важность 

своевременной диагностики тревожных расстройств 

и никотиновой зависимости у курящих пациентов и 

организации их лечения.

Ключевые слова: тревожные расстройства, табако-

курение, никотиновая зависимость, лечение

Summary

The review provides data on studies of anxiety disorders 

in smokers and their effect on the effectiveness of smok-

ing cessation and the nicotine dependence treatment. 

It is shown that a significantly higher prevalence and 

intensity of smoking is observed in people with anxiety 

disorders. The mechanisms of tobacco smoking influ-

ence on the development and manifestation of anxiety 

disorders include the effect of nicotine on nAChR. Vari-

ous subtypes of nicotinic acetylcholine receptors, role of 

α4β2*  nAChRs, α7α4 nAChRs and β2-containing nAChRs 

in the pathogenesis of anxiety disorders and nicotinic 

depen dence are described. The close pathogenetic con-

nections of anxiety disorders and nicotine dependence 

with the widespread prevalence of comorbid pathology 

of their combined development show the importance 

of timely diagnosis of anxiety disorders and nicotine de-

pendence in smoking patients and the organization of 

their treatment.

Keywords: anxiety disorders, tobacco smoking, nicotine 

dependence, treatment

Распространенность табакокурения (ТК) в Рос-

сии в последние годы снижается благодаря, в пер-

вую очередь, запретительным мерам, прописанным 

в Федеральном законе № 15-ФЗ «Об охране здоровья 

граждан от воздействия окружающего табачного дыма 

и последствий потребления табака» [1], однако вы-

зывает беспокойство снижение темпов потребления 

табака. Одной из причин такого явления могут быть 
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 изменения в структуре курящего населения и увеличе-

ние в ней доли лиц, имеющих различные растройства 

поведения, в том числе тревожные расстройства [2].

Тревожные расстройства представляют собой 

наиболее распространенные диагнозы психических 

заболеваний во многих странах [2, 3] и связаны в боль-

шинстве случаев с ухудшением состояния здоровья и 

качества жизни пациентов [4]. В ряде популяционных 

эпидемиологических исследований была установлена 

более высокая распространенность и интенсивность 

табакокурения (ТК) у людей с психическими заболева-

ниями, в частности, с тревожными расстройствами [5–

7], и повышенная распространенность психических 

заболеваний, в том числе тревожных расстройств, 

среди курящих [7–9].

В отечественной литературе также имеются сви-

детельства влияния депрессивных и тревожных рас-

стройств на эффективность отказа от табакокурения 

[10, 11]. В 2017 г. был проведен масштабный опрос бо-

лее тысячи врачей-психиатров (более 5% численности 

всех психиатров) практически из всех регионов стра-

ны, который показал, что диагностируются тревожные 

расстройства в РФ в десятки раз реже, чем в других 

странах мира [12]. Соответственно, в РФ фактически 

отсутствует достоверная государственная статисти-

ка о распространенности заболеваний группы F4 по 

МКБ-10 — «Невротические, связанные со стрессом и 

соматоформные расстройства», включающей разноо-

бразные тревожные расстройства: фобии (F40 по МКБ-

10), панические расстройства и генерализованное 

тревожное расстройство (F41 по МКБ-10), посттравма-

тические стрессовые расстройства (ПТСР) и другие ре-

акции на тяжелый стресс и нарушения адаптации (F43 

по МКБ-10). Такое положение дел существенно затруд-

няет анализ эффективности медицинской помощи па-

циентам с тревожными расстройствами, страдающим 

никотиновой зависимостью, и выработку методов ле-

чения этой группы пациентов [13].

Хотя различные тревожные расстройства, вхо-

дящие в группу F4 по МКБ-10, имеют разную симпто-

матику, они часто характеризуются преувеличенной 

реакцией страха на сигналы и контексты, которые не 

опасны [14]. Общие симптомы, с которыми связано 

большинство тревожных расстройств, включают по-

вторное переживание (навязчивые воспоминания и 

кошмары), избегание (предотвращение связанных с 

травмой стимулов и воспоминаний), эмоциональное 

онемение (потеря интереса и межличностное отстра-

нение) и гипераромальные симптомы (раздражитель-

ность, трудности с концентрацией внимания, тенден-

ция к гипертрофированным реакциям, бессонница) 

[15]. Например, пациенты с ПТСР обычно повторно 

переживают травматическое событие через интру-

зивные, рецидивирующие воспоминания и кошмары, 

которые вызывают физиологические расстройства, 

реакции возбуждения и страха. Точно так же люди с 

паническим расстройством обычно испытывают эпи-

зоды интенсивного страха даже в ситуациях, когда 

реальная опасность отсутствует. Наконец, пациенты 

со специфическими фобиями испытывают аналогич-

ные преувеличенные связанные со страхом физиоло-

гические реакции на конкретные объекты или ситуа-

ции [16].

Многочисленные исследования выявили взаимо-

связь между никотиновой зависимостью (НЗ), развива-

ющейся при длительном ТК, и тревожными расстрой-

ствами [2, 17, 18]. В частности, тревожные расстройства 

чаще встречаются у курящих: 22% против 11,1% среди 

некурящих; у них повышен риск развития посттравма-

тического стрессового синдрома при травме, паниче-

ских атак и панических расстройств [17, 19]. Пациенты 

с ПТСР реже отказываются от ТК, у них более тяжелые 

симптомы отмены никотина, и более быстро наступа-

ет рецидив ТК [20, 21]. Кроме того, в нескольких ис-

следованиях было показано, что наличие симптомов 

ПТСР является предиктором быстрого развития НЗ и 

большей интенсивности ТК [22].

В метаобзоре 47 популяционных исследований 

[5] были проанализированы данные о взаимозави-

симости между тревожными расстройствами и нико-

тиновой зависимостью. Большинство исследований 

показывают, что курение сигарет и зависимость от 

никотина являются факторами риска развития неко-

торых тревожных расстройств (например, паниче-

ских расстройств, генерализованного тревожного 

рас стройства).

ТК и/или НЗ могут увеличить шансы на развитие 

тревоги и депрессии в связи с неблагоприятными 

(токсичными) эффектами ТК на нервную систему. По-

мимо прямого токсичного влияния на клетки, воз-

можно возникновение дыхательного дискомфорта 

при курении, который способствует возникновению 

паники и страха. Кроме того, никотин вызывает вы-

брос адреналина и норадреналина, то есть возникают 

физиологические эффекты, характерные для страха и 

панических расстройств. Показано, что у курящих по-

вышен риск инициирования панических атак [23, 24]. 

Исследования курящих в 1994 и 2005 гг. выявили, что 

ежедневное курение было связано со значительно 

большей вероятностью панических атак: OR=1,9–2,6; 

95% ДИ=1,1–4,8 [25].

В свою очередь, при страхе и панике курение сига-

рет снижает их выраженность, и пациенты с тревогой 

и паническими расстройствами часто используют ТК 

как самолечение. Тем самым, тревожные расстрой-

ства могут приводить к повышению интенсивности 

ТК и развитию высокой степени НЗ. Действитель-

но, в  различных работах была продемонстрирована 
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 наибольшая интенсивность ТК у пациентов с пани-

ческими атаками [23]. В  моделях на животных (кон-

трольная группа, группа, вдыхающая табачный дым и 

никотин) было показано, что после воздействия 12 си-

гарет в день в течение 8 дней происходило увеличе-

ние нейтрофилов в жидкости бронхоальвеолярного 

лаважа (ЖБАЛ), увеличилась активность антиокси-

дантых систем, изменялась гистологическая картина 

бронхов и альвеол, характерная для повреждения 

паренхимы легкого. Авторы исследования [26] отме-

чают, что дым, не содержащий табака (контроль), не 

изменил гистоархитектуру легких. При воздействии 

табачного дыма и никотина у крыс усиливалось бес-

покойство и изменялось поведение, связанное с па-

никой, при этом дальнейшее воздействие приводило 

к уменьшению беспокойства и паники. Выраженность 

поведенческих реакций коррелировала с увеличе-

нием маркеров окислительного стресса и миграцией 

клеток в легкие крыс [25]. Есть предположение [24], 

что повреждение легких или воспаление могут быть 

связаны с поведенческими изменениями, усилением 

тревожности, паническими атаками. Известно, что ку-

рильщики с астмой имеют больший уровень тревож-

ности и панических симптомов и подвергаются повы-

шенному риску панических атак, при этом курящие 

больные в большей степени по сравнению с куриль-

щиками без астмы [26, 27].

Прекращение курения существенно снижало вы-

раженность тревожных расстройств [28], уменьшало 

риск новых панических атак: OR=0,6; 95% ДИ=0,4–0,97 

и продолжение повторов панических атак: OR=0,2; 

95% ДИ=0,1–0,5 [24].

Возможно, есть и общий фактор или группа факто-

ров, которые повышают вероятность начала ТК, раз-

вития НЗ и тревожных расстройств (например, низкий 

социально-экономический статус, склонность к ад-

диктивному поведению и тем самым усилению стрес-

са, наличие дистресса).

Взаимосвязь ТК и тревожных расстройств имеет 

патофизиологические корни, так как при обеих пато-

логиях задействованы никотиновые ацетилхолиновые 

рецепторы (nAChRs), которые представляют собой 

пентамерные лиганд-ионные каналы с 17 известными 

субъединичными комбинациями, состоящие из не-

скольких субъединиц: α, β, γ, δ, ε. В центральной нерв-

ной системе наиболее часто встречаются α7 и α4β2* 

nAChRs (* обозначает потенциальную дополнитель-

ную субъединицу). α7 и α4β2* nAChRs имеют разные 

характеристики. Например, α4β2* nAChRs проявляют 

более высокую аффинность к никотину, десенсибили-

зируются относительно медленно, тогда как α7 nAChRs 

проявляют низкую аффинность к никотину, но быстро 

десенсибилизируются. Кроме того, α7 и α4β2* nAChRs 

имеют различную клеточную локализацию: α7 nAChRs, 

в основном, экспрессируются в пирамидальных клет-

ках гиппокампа, а  также в других областях лимбиче-

ской системы, таких как миндалина и гипоталамус; 

α4β2* nAChRs расположены в зубчатой   извилине и в 

CA1 поле гиппокампа. Из-за различных характеристик 

α7 и α4β2* nAChR могут играть разные роли в моду-

ляции поведения. При активации nAChRs происходит 

деполяризация нейрональной мембраны и вход Са2+ 

внутри клетки, что способствует высвобождению ней-

ротрансмиттеров и образованию воз    будительного 

постсинаптического потенциала. Активация nAChRs 

стимулирует высвобождение различных нейротранс-

миттеров, включая ацетилхолин, серотонин, γ-ами-

номасляную кислоту (ГАМК), дофамин, норадреналин 

и глутамат. Например, nAChRs, расположенные на 

глутаматергических нейронах, модулируют возбуж-

дающие эффекты, а расположенные на ГАМК-ергиче-

ских нейронах опосредуют ингибирующие процессы. 

Пред- и постсинаптически расположенные рецепторы 

на нейронах увеличивают функциональное разноо-

бразие эффектов nAChR. nAChRs, находящиеся в пред-

синаптических нейронах, вызывают высвобождение 

нейротрансмиттера, тогда как nAChRs в постсинапти-

ческих нейронах способствуют деполяризации и ак-

тивации малых сигнальных молекул. Путем активации 

вторичных мессенджеров (в первую очередь, ионов 

кальция и аденозинмонофосфата) nAChRs вовлечены 

в процессы, лежащие в основе синаптической пла-

стичности и формирования долговременной памяти 

[18, 29, 30].

При исследовании nAChR с помощью однофотон-

ной эмиссионной компьютерной томографии было 

установлено, что у пациентов с ПТСР, которые нико-

гда не курили, обнаружена значительно более высо-

кая плотность β2nAChR в медиальных отделах височ-

ных долей, включая миндалевидное тело и гиппокамп 

по сравнению со здоровыми людьми. Полагают, что 

β2nAChR играют важную роль в патогенезе ПТСР. 

В  свою очередь, никотин связывает и модулирует 

различные субъединицы nAChR. Следовательно, воз-

действие никотина на β2nAChRs при ТК может также 

непосредственно влиять на симптоматику ПТСР [31].

Для изучения патогенеза тревожных расстройств 

широко используются модели тревожности на жи-

вотных. В  исследованиях выявлено, что существуют 

два типа воспоминаний о страхе после травмы: (1) за-

висимый от гиппокампа и (2) независимый от гиппо-

кампа страх. Влияние никотина и других агонистов/

антагонистов nAChR на проявления страха хорошо 

изучено. В нескольких исследованиях было показано, 

что у животных, лишенных β2nAChR, при введении 

никотина не было проявлений зависимого и незави-

симого от гиппокампа страха, а поступление никоти-

на усиливало гиппокампзависимый страх, не влияя 
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на  независимый от гиппокампа страх. Эти результаты 

свидетельствуют о том, что никотин усиливает зависи-

мый от гиппокампа страх за счет активации β2nAChR 

[32, 33]. Кроме того, тревога, измеряемая на разных 

моделях животных, может иметь разные нейробио-

логические и генетические механизмы. Есть иссле-

дования, показывающие влияние α7α4-содержащих 

nAChRs на беспокойство [34, 35]. Как отмечают авто-

ры американского исследования (2018), изучение α7 

nAChR необходимо для выбора и разработки лекар-

ственных средств, улучшающих состояние пациентов 

с депрессивными и тревожными расстройствами [36].

При хроническом потреблении никотина эф-

фекты его воздействия на рецепторы и поведение 

изменяются: поступление никотина уже не ведет к 

появлению страха, но его прекращение усиливает 

страх [37]. Повторное введение никотина во время 

отмены хронического введения никотина приводит 

к еще большему усилению зависимого от гиппокам-

па страха по сравнению с последствиями введения 

никотина у ранее не получавших его мышей [38]. Это 

свидетельствует о том, что при отмене хронического 

введения никотина холинергическая система стано-

вится сверхчувствительной к усиливающим эффектам 

острого введения никотина. Эти результаты показы-

вают, что воздержание от никотина может ухудшить 

состояние пациентов с ПТСР, увеличить время абсти-

ненции. Поэтому большинство пациентов с ПТСР воз-

обновляют курение, чтобы облегчить свое состояние 

[23]. Тем не менее, хотя повторное использование ТК 

может помочь пациентам уменьшить свои симптомы, 

повторное поступление никотина во время синдрома 

отмены может усиливать страх, связанный с травмой, 

и может продлить ПТСР [38].

Доступные методы лечения для прекращения ку-

рения, в основном, включают никотинзаместитель-

ную терапию или терапию никотиновыми частичны-

ми агонистами, способными сглаживать симптомы 

отмены никотина путем умеренной активации ни-

котиновых рецепторов [39]. Лечение табачной зави-

симости должно быть приоритетным в клинической 

практике для снижения заболеваемости, связанной 

с потреблением табака, при этом даже при наличии 

психических заболеваний и тревожных расстройств 

лечение НЗ приводит не только к успешному воздер-

жанию от табакокурения, но и к улучшению клиниче-

ского состояния больных. Недавние рандомизиро-

ванные контролируемые исследования показали, что 

бупропион и варениклин эффективны у людей с ши-

зофренией, с однополярной и биполярной депрес-

сией [40–42]. Однако лечение людей с тревожными 

расстройствами и, в частности ПТСР, менее изучено, 

и воздействие лечения никотиновой зависимости 

при этих заболеваниях не определялось [43]. При 

сочетании лекарственной и поведенческой терапии 

эффективность отказа от ТК значительно возрастает 

[44, 45], и когнитивно-поведенческая терапия явля-

ется эффективным методом лечения тревожных рас-

стройств, поэтому лечение никотиновой зависимости 

с применением поведенческих методик у пациентов 

с тревожными расстройствами должно быть перспек-

тивным направлением терапии. Данные исследова-

ний оказывают сопоставимые результаты лечения 

никотиновой зависимости с помощью лекарственной 

и когнитивно-поведенческой терапии у лиц с психи-

ческими расстройствами и без них [46].

Выводы

Патогенетические взаимодействия тревожных 

расстройств и никотиновой зависимости при широ-

кой распространенности коморбидной патологии и 

их сочетанном развитии показывают важность свое-

временной диагностики тревожных расстройств и ни-

котиновой зависимости у курящих пациентов и орга-

низации их лечения.
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Резюме

Статья охватывает 118-летний период изучения про-

блем туберкулеза кожи и становления в Ленинграде/

Санкт- Петербурге специализированной медицинской 

помощи больным начиная с 1899 г. Особое внимание 

уделено разработке научных проблем туберкулеза 

кожи, ставшей результатом многолетнего сотрудни-

чества клиницистов Ленинградского люпозория и уче-

ных Ленинградского НИИ хирургического туберкуле-

за/Санкт-Петербургского НИИ фтизиопульмонологии.

Ключевые слова: туберкулез кожи, фтизиодермато-

логия, история медицины, Санкт-Петербург, Россия

Summary

The article covers the 118-year period of studying the 

problems of tuberculosis of the skin and the formation of 

specialized medical care for patients in Leningrad/St. Pe-

tersburg since 1899. Special attention is paid to the devel-

opment of scientific problems of tuberculosis of the skin 

resulting from many years of cooperation of the Lenin-

grad lophosoria clinicians and scientists of the Leningrad 

Institute of surgical tuberculosis/St. Petersburg Scientific 

Research Institute оf Phthisiopulmonology.

Keywords: tuberculosis of the skin, ftiziopulmonologi-

ya, history of medicine, St. Petersburg, Russia

Как сообщалось в ранее опубликованной статье, 

охватывавшей период до 2011  г., история изучения 

туберкулеза кожи в Санкт-Петербурге может быть 

прослежена с конца XIX века [1]. Первые сведения о 

распространенности туберкулеза кожи были получе-

ны из Амбулаторной кожной клиники професссора 

А.Г.  Полотебнова при Императорской Военно-меди-

цинской академии, где за период 1872–1885 гг. наблю-

далось 107 больных туберкулезной волчанкой1 (2,1% 

всех больных). Основываясь на числе забракованных 

для военной службы люпозных больных и статистике 

обращаемости в больницы и клиники, О.В.  Петерсен 

оценивал заболеваемость туберкулезной волчанкой в 

100 на 100 тыс. населения. Среди факторов риска раз-

вития заболевания он выделял высокую распростра-

ненность туберкулеза легких, холодный и влажный 

1 Туберкулезная волчанка (resp. tuberculosis cutis luposa по терминологии Й. Ядассона) — наиболее характерное и разрушительное по своим 

последствиям туберкулезное поражение кожи.
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климат, бедность и низкий культурный уровень пре-

обладающего в стране сельского населения, плохие 

бытовые условия [2].

Несмотря на актуальность этой проблемы для 

Санкт-Петербурга, в конце XIX в. в столичном городе 

было развернуто всего лишь 10–15 коек для кожно-

туберкулезных больных в кожно-венерологической 

Калинкинской больнице, располагавшейся на набе-

режной реки Фонтанки недалеко от Калинкинского 

(Калинкина) моста. Условия содержания в этой боль-

нице, учрежденной как полицейско-исправительное 

заведение для страдающих венерическими заболева-

ниями «непотребных жен и девок», мало способство-

вали излечению. Но и такая медицинская помощь для 

большинства нуждающихся оставалась недоступной, 

что приводило к накоплению контингентов больных 

с запущенными, тяжелыми и уродующими формами 

заболевания. Это положение усугублялось еще и тем, 

что подлинно научной основы фтизиодерматологии в 

то время еще не существовало.

Новый этап в этой работе наступил после учреж-

дения Народного комиссариата здравоохранения и 

Секции борьбы с туберкулезом. В  феврале 1922  г. в 

труднейших условиях был организован второй в стра-

не1 Ленинградский люпозорий на 45 коек, который 

располагался на станции Разлив в 30 км от Ленингра-

да, недалеко от Сестрорецка. Его главными органи-

заторами были А.А.  Сохновская, О.Н.  Подвысоцкая и 

И.В. Маркон. Люпозорий занимал трехэтажное камен-

ное здание, где располагались больные, с двухэтаж-

ным флигелем для служащих и двухэтажное каменное 

здание, в котором размещались прачечная, дезинфек-

ционная камера и баня. В первый год существования 

люпозория отапливался только один этаж основного 

корпуса, поэтому на госпитализацию отбирались ис-

ключительно женщины и дети. Штатное расписание 

включало 37 должностей, и постоянно имевшийся де-

фицит работников компенсировался за счет больных. 

К 1924 г. количество коек возросло до 90, а к 1929 г. — 

до 140. Из 98 больных туберкулезом кожи, поступив-

ших в Ленинградский люпозорий за первые 2 года 

его существования, 88 (89,8%) страдали туберкулез-

ной волчанкой. Среди больных преобладали жители 

Ленинградской, Псковской, Новгородской, Тверской 

и Череповецкой губерний. За период 1932–1933 гг. в 

люпозории получили лечение 206 человек, 87% из ко-

торых страдали туберкулезной волчанкой [3, 4].

История Ленинградского люпозория неразрывно 

связана с именем академика АМН СССР Ольги Нико-

лаевны Подвысоцкой (1884–1958), до конца жизни 

являвшейся его бессменным научным руководителем 

(рис. 1).

Уже в первые годы существования люпозория на 

его базе началось становление научной работы. Про-

должительное систематическое наблюдение за боль-

ными позволило выявить характерные особенности 

туберкулеза кожи. В частности, бросалось в глаза не-

обычное и труднообъяснимое многообразие клини-

ческих проявлений и характера течения этого забо-

левания, обилие переходных форм. В таких условиях 

диагностика основывалась на результатах биопсии 

кожи и клинико-морфологического сопоставления, 

осуществлявшегося в процессе обсуждения каждого 

случая клиницистом и патоморфологом. Это стимули-

ровало широкое внедрение биопсии кожи в клиниче-

скую практику.

В экспериментальных исследованиях под руко-

водством О.Н.  Подвысоцкой проводилось изучение 

патогенеза туберкулеза кожи и роли в нем нервной 

системы (1927, 1931), фильтрующихся форм мико-

бактерий туберкулеза (1931), смешанной инфекции 

(1927). Изучались также вопросы диагностики и лече-

ния кожного туберкулеза (1928, 1935, 1943), в том чис-

ле у детей [5].

Свои представления о различных аспектах этой 

патологии О.Н.  Подвысоцкая обобщила в сборнике 

«Туберкулез кожи», опубликованном под ее редак-

цией в 1927  г., и в главе монографического характе-

ра «Туберкулезные заболевания кожи» в руководстве 

«Клиника болезней кожи», вышедшем под редакцией 

А.П. Иордана (1931). В 1935 г. ею описана особая форма 

этого заболевания  — ранняя инфильтративная вол-

чанка. Она характеризуется островоспалительным, 

диффузным и массивным характером поражения, бы-

стрым прогрессированием в течение 0,5–2 лет и ран-

ним вовлечением в деструктивный процесс хрящевой 

ткани носа и ушных раковин. Такое течение сближает 

раннюю инфильтративную волчанку, развивающуюся 

Рис. 1. Ольга Николаевна 
Подвысоцкая — научный 

руководитель Ленин-
градского люпозория 

в 1922–1958 гг.

1 21 ноября 1921 г. в Москве при непосредственном участии М.М. Бременера был открыт люпозорий на 30 коек.
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предположительно вследствие массивной экзогенной 

суперинфекции, с остро прогрессирующим туберку-

лезом в современном понимании. В 1936 г. О.Н. Под-

высоцкая предложила собственный вариант класси-

фикации, включающей три группы: туберкулез кожи, 

туберкулиды, паратуберкулез кожи [6].

К этому же периоду относятся выполненные на 

добровольцах исследования М.Р. Борока1 и М.М. Пика 

(1927), которые внесли существенный вклад в понима-

ние специфической реактивности поверхностного и 

глубокого слоев кожи при их раздельной иммунизации 

туберкулином, а также  — соотношения между мест-

ными (дермальными и гиподермальными) и общими 

иммунными реакциями2 [7]. Эта работа обогатила пред-

ставления Клеменса Пирке (1907) и его последовате -

лей об аллергии и сенсибилизации при туберкулезе.

В 1938–1939 гг. Ленинградский люпозорий, имев-

ший 190 коек, являлся филиалом Института тубер-

кулеза3. Это способствовало разработке и развитию 

методов диагностики и лечения туберкулеза кожи. 

В условиях люпозория применялись такие передовые 

для того времени методы лечения, как туберкулино-

терапия, разрушающие пасты, жидкость И.Н.  Горде-

ева, антиретикулярная цитотоксическая сыворотка 

по А.А. Богомольцу, вакцина Dreyer, рентгенотерапия, 

лампа Финзена, лимфотерапия, органоспецифическая 

сыворотка, витаминотерапия (прежде всего витамин 

D2), аутогемотерапия, бессолевая диета. По мере вве-

дения в лечебную практику противотуберкулезных 

препаратов эти методы утрачивали свое значение. 

Уже в 1950 г. О.Н. Подвысоцкая сообщила о перспек-

тивности наружного применения ПАСК при туберку-

лезной волчанке, в первую очередь — при язвенной 

форме и поражении слизистых оболочек.

Активно развивались и хирургические методы 

лечения туберкулеза кожи, базировавшиеся на кон-

цепции радикально-профилактической некрэктомии 

академика П.Г. Корнева (1930, 1935, 1964). О.М. Вексле-

ром (1937) было проведено хирургическое лечение 

993 больных Ленинградского люпозория. Хирургиче-

ские методы применялись при мутилирующей тубер-

кулезной волчанке, скрофулодерме и бородавчатом 

туберкулезе кожи [8].

В 1947  г. люпозорий возобновил работу в посел-

ке Вырица (Гатчинский р-н Ленинградской обл.), рас-

положившись в деревянном здании, построенном в 

1906  г. для общины трезвенников Иоанна Чурикова 

(рис. 2).

В послевоенные годы заболеваемость туберкуле-

зом кожи резко возросла. По мнению наиболее авто-

Рис. 2. Люпозорий в поселке Вырица в 1947–1965 гг.

1 Борок Михаил Рувимович — директор Научного туберкулезного института (Ленинград) в 1927–1931 гг.
2 Применительно к легочной ткани формирование ограниченных «зон гиперсенсибилизации» описывал В.А. Равич-Щербо (1953).
3 В настоящее время — ФГУ «Санкт-Петербургский научно-исследовательский институт фтизиопульмонологии Росмедтехнологий».
4 Систематический мониторинг эпидемиологического процесса при туберкулезе кожи осуществляется с 1971 г.

Рис. 3. Анна Михайловна 
Чихарь (1923–2012) — 

крупнейший фтизио-
дерматолог нашей страны 

конца XX в.

ритетного фтизиодерматолога конца XX века А.М. Чи-

харь (рис. 3), существенную роль сыграли предельные 

психоэмоциональные перегрузки, потенцирующие 

влияние физических лишений, характерных для того 

времени. Продолжалась научная работа по изучению 

физиологии кожи в условиях патологии [9] и методов 

лечения туберкулезных поражений [10].

В 1965 г. люпозорий переехал во вновь построен-

ное трехэтажное каменное здание (рис. 4). Главным 

врачом люпозория в те годы была М.А. Абрамова 

(рис. 5).

В составе люпозория на 160 коек имелось три от-

деления. Кроме больных туберкулезом кожи, там на-

ходились также больные с туберкулезными пораже-

ниями глаз и лимфатических узлов.

О контингенте больных, лечившихся в люпозории, 

судить трудно, поскольку в открытой печати статисти-

ческие данные в абсолютном исчислении не публи-

ковались4. Известно, что больные поступали преиму -

щественно из северных областей СССР. Среди  больных 
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диссеминированными формами преобладали го-

рожане, а формами локализованными  — сельские 

жители. Доля туберкулезной волчанки в структуре 

заболеваемости составляла 55,4%. По воспоминани-

ям А.М.  Чихарь, нередко наблюдались множествен-

ные (два-три-четыре) туберкулезные поражения, 

например, поражения кожи могли сочетаться с костно- 

суставным туберкулезом, туберкулезным лимфадени-

том, туберкулезом глаз и слизистой оболочки носа. 

У  1,5% больных была выявлена люпус-карцинома, 

спровоцированная рентгенотерапией. Прогноз для 

этих больных оставался пессимистичным, несмотря на 

временные эффекты радиорадонотерапии. Эффектив-

ность лечения больных по критерию полного излече-

ния составляла 56%, в 36% случаев наблюдалось зна-

чительное улучшение. В  связи с частотой рецидивов 

при локализованном туберкулезе кожи рекомендова-

лось 10 противорецидивных курсов (весной и осенью), 

при диссеминированном — 6 [11, 12].

Следует отметить, что изучением туберкулеза кожи 

в Ленинграде занимались и другие выдающиеся клини-

цисты и ученые. А.Н. Аравийский изучал ассоциирован-

ные формы поражений кожи (туберкулез и сифилис, 

туберкулез и фавус). С.Т. Павловым в 1969 г. была пред-

ложена классификация туберкулеза кожи, развивавшая 

подход F. Lewandowsky (1916) и остающаяся в настоя-

щее время наиболее распространенной [13].

Результатом сотрудничества Ленинградского лю -

позория, который с 1986 г. был рассчитан на 90 коек, 

и Ленинградского научно-исследовательского инсти-

тута хирургического туберкулеза стали подготовлен-

ные в 1981 г. Ю.Г. Жаровым методические рекоменда-

ции, почти на три десятилетия определившие подходы 

к этой патологии [14].

Эксперименты по моделированию различных 

форм туберкулеза кожи у лабораторных животных, вы-

полненные Э.Н.  Беллендиром1 [15, 16], явились даль-

нейшим развитием исследований С.С.  Вайля (1929) 

и Я.Л.  Рапопорта (1937). В  ходе этих исследований 

получены и проанализированы туберкулезные пора-

жения, в патогенетическом отношении соответству-

ющие основным клиническим формам туберкулеза 

кожи у человека. Наиболее значимой в этом отноше-

нии оказалась работа 1979  г. [17]. Эксперименталь-

ный материал был получен в опытах, поставленных 

на 22 зараженных непосредственно в кожу культурой 

микобактерий туберкулеза кроликах, 19 из которых 

были предварительно подвергнуты специфической 

сенсибилизации. Наблюдения проводили в сроки от 1 

до 6 мес после заражения. Для выявления микроцир-

куляторного русла кровеносные сосуды инъециро-

вали оригинальным методом. Клинико-эксперимен-

тальные параллели проводились с гистологическими 

препаратами биоптатов кожи 410 больных туберкуле-

зом кожи. В результате было установлено, что тубер-

кулез кожи возникает и развивается в зависимости 

от особенностей микроциркуляции в коже, главным 

образом в субэпидермальной сосудистой сети с ее 

своеобразной архитектоникой и взаимоотношениями 

с окружающими тканями. Выполнению этой работы 

способствовало то, что сосудисто- тканевые корре-

ляции в коже относительно просты и легкодоступны 

анализу, а их наглядность способствовала обогаще-

нию идеи о разнообразии туберкулеза в целом.

В результате была разработана целостная и вну-

тренне непротиворечивая система представлений 

о существовании двух основных патогенетических 

механизмов развития туберкулеза кожи: гранулема-

тозного и инфекционно-аллергического. Отметим, 

что существует не много заболеваний человека, пред-

ставления о которых опирались бы на прочный экспе-

риментальный фундамент. В ходе дальнейшего разви-

тия этих идей в 1986 г. Э.Н. Беллендиром  предложена 

Рис. 4. Здание люпозория в поселке Вырица (1965–1991)

Рис. 5. Маргарита 
Александровна Абрамова, 
главный врач люпозория 

в 1940–1950-е гг.

1 Беллендир Эдуард Николаевич (1926–2010) — ведущий специалист по внелегочному туберкулезу в СССР и России, доктор медицинских наук 

(1969), профессор (1971), лауреат Государственной премии Российской Федерации (1993), председатель Координационного совета по внеле-

гочному туберкулезу в РСФСР (1990), член проблемных комиссий по РСФСР и странам СНГ.
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четырехстадийная эволюционно-патогенетическая 

клас сификация гематогенных форм туберкулезных 

поражений кожи. Эти вопросы были изложены в ряде 

публикаций [18] и обобщены в монографии [19].

Развитие фтизиодерматологии в Ленинграде/

Санкт-Петербурге являет собой удачный пример тес-

ной связи и взаимного обогащения теоретических 

разработок и клинической практики. Научное и прак-

тическое наследие выдающихся ученых, о котором 

шла речь, сохранили такие талантливые клиницисты, 

как А.М. Чихарь, Н.Э. Кронберг, Р.И. Гракович и А.И. Ку-

черявенко, и сотрудники кафедры дерматовенероло-

гии ЛенГИДУВа [20].

После закрытия в 1991 г. Ленинградского люпозо-

рия (Вырица), имевшего на тот момент 60 коек, право-

преемником люпозория стал Пушкинский противо-

туберкулезный диспансер, на базе которого вначале 

существовало фтизиодерматологическое отделение 

на 80, а с 1998 г. — на 30 коек (рис. 6).

В последние полтора десятилетия активное уча-

стие в разработке теоретических вопросов, связанных 

с патологией туберкулеза кожи, принимает профессор 

Б.М. Ариэль [21]: особенности патоморфологии тубер-

кулеза кожи (2009, 2011), сочетание туберкулеза кожи 

с туберкулезом внутренних органов (2009), патомор-

фоз туберкулеза кожи (2011), патоморфологические 

основания для разработки классификации туберкуле-

за кожи (2013), патоморфология туберкулеза кожи в 

свете учения Ранке (2017). В сложных диагностических 

случаях, когда патоморфологическая картина пораже-

ния кожи не имеет характерных для туберкулезного 

поражения признаков и заключение врача-патолого-

анатома основывается на так называемом «стечении 

туберкулезных признаков», мнение Бориса Михайло-

вича как эксперта, учитывающего особенности пато-

генеза различных форм туберкулеза кожи и полимор-

физм возбудителя, оказывается наиболее ценным.

Сокращение коечного фонда происходило с связи 

со уменьшением числа больных активным туберкуле-

зом кожи. Так, за последние 46 лет заболеваемость сни-

зилась в 14,3 раза с 0,6 (1971) до средней за последние 

годы 0,042 на 100 тыс. населения, распространенность 

за тот же период снизилась в 33,8 раза — с 7,1 (1971) до 

средней за последние годы — 0,21±0,1 на 100 тыс. на-

селения. В среднем на диспансерном наблюдении на-

ходились 4–5 больных [22]. Эти эпидемио логические 

показатели переводят туберкулез кожи в категорию 

орфанных заболеваний.

В 2017  г. 3-е туберкулезное отделение Пушкин-

ского противотуберкулезного диспансера на 30 коек, 

на базе которого осуществлялась работа с кожно -

туберкулезными больными, прекратило свое суще-

ствование1. Так некогда огромные пласты науки  — 

труды целой плеяды исследователей, канули в Лету — 

легендарную реку забвения, оставив на поверхности 

современности лишь единичные небольшие остров-

ки. На сегодняшний день фтизиодерматология стала 

уделом отдельных энтузиастов.
Рис. 6. 3-е отделение (фтизиодерматологическое) 
Пушкинского противотуберкулезного диспансера

1 Распоряжение Комитета по здравоохранению Санкт-Петербурга от 26.04.2017 г. № 599-р «О мощности и профиле коечного фонда Санкт- 

Петербургского государственного бюджетного учреждения здравоохранения «Пушкинский противотуберкулезный диспансер».
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Резюме

В статье рассмотрены федеральные клинические ре-

комендации «Синдром зависимости от табака, син-

дром отмены табака у взрослых», принятые в мае 

2018 г. Приводятся данные научных исследований, 

подтверждающих необходимость вовлечения врачей 

всех специальностей в оказание медицинской помо-

щи в отказе от потребления табака, эффективность 

различных лекарственных препаратов для лечения 

никотиновой зависимости у курящих, беременных 

женщин и больных с психическими заболеваниями. 

Рассмотрено влияние отказа от потребления табака 

на состояние здоровья пациентов с заболеваниями 

органов дыхания, сердечно-сосудистой системы.

Ключевые слова: лечение никотиновой зависимо-

сти, синдром отмены от табака, табакокурение

Summary

The article discusses federal clinical recommendations 

«The Syndrome of Tobacco Dependence, the Syndrome 

of Tobacco Cancer in Adults», adopted in May 2018. The 

data of scientific research confirming the need to involve 

doctors of all specialties in the provision of medical care 

in tobacco cessation, the effectiveness of various drugs 

for the treatment of nicotine dependence in smokers, 

pregnant women and patients with mental illness, as well 

as the impact of quit smoking in patients with respiratory 

diseases, of cardio-vascular system.

Keywords: of nicotine dependence treatment, with-

drawal from tobacco, smoking

В 2013 г. в Российской Федерации был принят и 

вступил в силу Федеральный закон № 15-ФЗ «Об ох-

ране здоровья граждан от воздействия окружающего 

табачного дыма и воздействий потребления табака», 

в соответствии с которым «...лицам, потребляющим 

табак и обратившимся в медицинские организации, 

оказывается медицинская помощь, направленная на 

прекращение потребления табака, лечение табачной 

зависимости и последствий потребления табака (п. 1). 

Оказание гражданам медицинской помощи, направ-

ленной на прекращение потребления табака, включая 

профилактику, диагностику и лечение табачной за-

висимости и последствий потребления табака, меди-

цинскими организациями государственной системы 

здравоохранения, муниципальной системы здраво-

охранения и частной системы здравоохранения осу-

ществляется в соответствии с программой государ-

ственных гарантий бесплатного оказания гражданам 

медицинской помощи (п.  2). Медицинская помощь, 

направленная на прекращение потребления табака, 
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лечение табачной зависимости и последствий по-

требления табака, оказывается на основе стандартов 

медицинской помощи и в соответствии с порядком 

оказания медицинской помощи (п.  3). Лечащий врач 

обязан дать пациенту, обратившемуся за оказанием 

медицинской помощи в медицинскую организацию, 

независимо от причины обращения, рекомендации 

о прекращении потребления табака и предоставить 

необходимую информацию о медицинской помощи, 

которая может быть оказана (п. 4)» [1].

Несмотря на вступление закона в силу в 2013 г., до 

сих пор не были в полной мере реализованы все статьи 

закона, в частности, п. 3 ст. 15: «Медицинская помощь, 

направленная на прекращение потребления табака, 

лечение табачной зависимости и последствий потре-

бления табака, оказывается на основе стандартов ме-

дицинской помощи и в соответствии с порядком ока-

зания медицинской помощи», хотя следует признать, 

что правительство и Министерство здравоохранения 

Российской Федерации разработало ряд нормативных 

документов, в том числе приказ Министерства здра-

воохранения РФ от 30 сентября 2015  г. №  683н «Об 

утверждении Порядка организации и осуществления 

профилактики неинфекционных заболеваний и прове-

дения мероприятий по формированию здорового об-

раза жизни в медицинских организациях»; приказ Ми-

нистерства здравоохранения и социального развития 

РФ от 15 мая 2012 г. № 543н «Об утверждении Положе-

ния об организации оказания первичной медико-сани-

тарной помощи взрослому населению» с изменениями 

и дополнениями от 23 июня, 30 сентября 2015 г.; при-

каз Минздрава РФ №  36ан от 3 февраля 2015  г. «Об 

утверждении порядка проведения диспансеризации 

определенных групп взрослого населения» и приказ 

Минздравсоцразвития России № 261 от 1 апреля 2011 г. 

«Об организации Консультативного телефонного цен-

тра помощи в отказе от потребления табака». Приказы 

Минздрава РФ № 683н и № 543н определяют порядок 

оказания медицинской помощи при потреблении та-

бака, лечении табачной зависимости и последствий 

потребления табака [2, 3]. Ранее, в 2009 г. были органи-

зованы Центры здоровья [приказ Министерства здра-

воохранения и социального развития РФ от 19 августа 

2009 г. № 597н (ред. от 30 сентября 2015 г.)], целью соз-

дания которых была реализация комплекса мер, на-

правленных на формирование здорового образа жиз-

ни у граждан Российской Федерации, в том числе и по 

прекращению табакокурения (ТК) [4, 5].

Однако основная проблема заключается в боль-

шой распространенности как в целом табакокуре-

ния (ТК), так и никотиновой зависимости (НЗ), при 

которой курящему человеку трудно отказаться от ТК 

самостоятельно [6]. Исследования распространен-

ности ТК среди взрослого населения РФ показали, 

что, несмотря на положительную динамику и сниже-

ние числа курящих по сравнению с 2009 годом, курят 

30,9% взрослого населения [7, 8]. Степень НЗ является 

одним из основных факторов, снижающих эффектив-

ность отказа от потребления табака при отсутствии 

фармакологического лечения [9, 10]. Лечение НЗ по-

зволяет в несколько раз повысить успешность пре-

кращения курения [11–13], особенно при сочетании 

лекарственной и когнитивно-поведенческой терапии 

[14]. Именно по этому важно привлечение врачей всех 

специальностей для оказания медицинской помощи 

при отказе от ТК, в  том числе для краткого консуль-

тирования при отказе от ТК и назначения лечения НЗ, 

для информирования курящих о возможностях бес-

платного телефонного консультирования [14, 15]. Для 

этого и необходимы клинические рекомендации, ко-

торые утверждены Министерством здравоохранения 

Российской Федерации: «Синдром зависимости от 

табака, синдром отмены табака у взрослых», МКБ-10: 

F17.2, F17.3 (2018), ID: КР601 [16].

В рекомендациях даются определения, критерии 

и патогенез синдрома зависимости от табака и син-

дрома отмены. Представлены следующие разделы: 

«Диагностика», «Лечение», «Профилактика», «Лечение 

особых групп пациентов», «Критерии оценки качества 

медицинской помощи». В разделе «Диагностика» опи-

саны порядок сбора анамнеза и жалобы, характерные 

для синдрома зависимости (критерии зависимости), 

синдрома отмены (симптомы, возникающие при пре-

кращении ТК), а также жалобы, характерные для забо-

леваний органов дыхания, развивающихся при ТК.

Важным моментом этих рекомендаций является 

распространение их действия не только на табачные 

изделия, но и на электронные средства доставки ни-

котина (ЭСДН).

ЭСДН появились в мире относительно недавно 

и не относятся к табачной продукции, поскольку они 

не содержат табака или в процессе их потребления не 

происходит горения и/или тления табака. В Федераль-

ном законе от 23 февраля 2013 г. №  15-ФЗ отсутству-

ет прямой запрет на продажу ЭСДН несовершенно-

летним, запрет курения (парения) их в общественных 

(определенных) местах. Исследования воздействия 

ЭСДН еще продолжаются, в ряде исследований при-

водятся факты о преимуществе ЭСДН по сравнению с 

обычными сигаретами в связи с меньшим содержани-

ем в них токсичных веществ [17]. В то же время экспер-

ты Всемирной организации здравоохранения (ВОЗ) 

подчеркивают, что применение электронных сигарет 

(ЭСДН) недостаточно исследовано в отношении безо-

пасности и эффективности для отказа от ТК, а в составе 

ЭСДН обнаружены пропиленгликоль, формальдегид, 

тяжелые металлы, нитрозамины. Большинство частиц, 

вдыхаемых при использовании ЭСДН, размерами 
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100–200 нанометров, что способствует их более глубо-

кому проникновению в дыхательные пути и развитию 

воспалительного процесса. В некоторых ЭСДН уро-

вень содержания формальдегида, акролеина и других 

токсичных веществ сопоставим с концентрациями в 

табачном дыме [18]. Кроме того, широкое распро-

странение ЭСДН с различными вкусовыми добавками 

способствует широкому приобщению подростков к 

потреблению никотина и, соответственно, развитию 

НЗ [19], а курящие, использующие ЭСДН как средство 

для отказа от ТК, часто сочетают ЭСДН с табакокуре-

нием [20].

Диагностика заболеваний органов дыхания яв-

ляется важным этапом оказания помощи в отказе 

от ТК, поскольку органы дыхания в первую очередь 

контактируют с компонентами табачного дыма, кото-

рый инициирует или провоцирует развитие воспали-

тельных реакций, ухудшает эффективность лечения 

[21–23]. В  литературе много работ, подтверждающих 

связь ТК с хронической обструктивной болезнью лег-

ких (ХОБЛ), раком легкого. Помимо ХОБЛ, показана ас-

социация ТК с тяжелым, неконтролируемым течением 

бронхиальной астмы (БА), с более частой госпитали-

зацией в отделения скорой медицинской помощи [24, 

25], худшими результатами лечения пневмонии [26]. 

В европейском исследовании пожилых курящих и лиц, 

отказавшихся от курения (7844 пациента из 29 цен-

тров), было показано, что выраженность симптомов 

астмы была выше у курящих больных [27]. При отказе 

от ТК возможно обострение хронических бронхоле-

гочных заболеваний, требующее лечения [28].

В то же время необходимо отметить, что при от-

казе от ТК могут встречаться и другие проблемы, 

в  частности, со стороны желудочно-кишечного трак-

та (возможны запоры), сердечно-сосудистой системы 

(снижение артериального давления, изменение меди-

аторов, сигнальных молекул, агрегации тромбоцитов, 

синтеза фибриногена и т.д.), изменения толерантно-

сти к глюкозе, что также необходимо учитывать в пер-

вые недели отказа от ТК [29–33].

В разделе методов диагностики рекомендовано 

определение всем пациентам угарного газа в выды-

хаемом воздухе, теста Фагерстрома, теста по оценке 

мотивации к отказу от ТК и расчет индекса курения 

(ИК), а пациентам с респираторными симптомами и 

жалобами — проведение спирометрии и пикфлоуме-

трии [16]. Действительно, исследования показывают, 

что измерение угарного газа дополнительно моти-

вирует курящего к отказу от ТК [34, 35]. Однако надо 

иметь в виду, что уровень угарного газа не всегда 

коррелирует с числом выкуриваемых в день сигарет 

[36], и этот показатель зависит от времени, прошед-

шего после выкуривания последней сигареты. Ввиду 

ограниченности времени, отводимого на прием па-

циента врачом-терапевтом, измерение угарного газа 

и определение теста Фагерстрома, вероятно, следует 

использовать не во всех ЛПУ, а в кабинетах профи-

лактики, кабинетах помощи в отказе от ТК и центрах 

здоровья, а врачу, возможно, при назначении лечения 

НЗ достаточно ориентироваться на число выкуривае-

мых в день сигарет (более 10) и трудности отказа от ТК 

при предыдущих попытках отказа от ТК (выраженный 

синдром отмены: сильное желание курить при отказе 

от ТК, беспокойство, раздражительность и т.п.). При 

высоком ИК, скорее всего, следует ожидать высокую 

степень НЗ и выраженный синдром отмены, которые 

увеличивают риск срыва и рецидива при самостоя-

тельном отказе. Однако использование фармакологи-

ческих препаратов даже при высокой степени НЗ ни-

велирует неблагоприятное влияние высокой степени 

НЗ на отказ от курения [14, 15].

Несомненным достоинством клинических реко-

мендаций является признание необходимости сочета-

ния поведенческих методик и лекарственной терапии, 

а также алгоритм ведения курящего пациента врачом 

общей практики, врачами терапевтических специаль-

ностей. Необходимо отметить, что во многих странах 

именно семейный врач назначает лечение НЗ (в случае 

необходимости) и направляет пациента в группы по 

 обучению методам самопомощи в отказе от курения 

(преодолению сильного желания курить, раздражи-

тельности, волнения, замене курительного поведе-

ния) или рекомендует индивидуальное телефонное 

консультирование в течение первого месяца отказа 

от ТК [12, 37–41]. В то же время в обсуждаемом доку-

менте отсутствуют клинические рекомендации для 

врачей-специалистов — инфекционистов, фтизиатров, 

хирургов и других, которых необходимо привлекать к 

краткому консультированию по отказу от курения и ко-

торые также могут и должны назначать лечение нико-

тиновой зависимости. По нашему мнению, в обсуждае-

мые клинические рекомендации необходимо добавить 

разделы, предназначенные для врачей-специалистов, 

в которых были бы отражены особенности организа-

ции лечения никотиновой зависимости в специализи-

рованных лечебных учреждениях.

В клинических рекомендациях приводятся схе-

мы лечения НЗ основными группами лекарственных 

препаратов, разрешенных к применению в РФ: содер-

жащих никотин и безникотиновых (цитизин и варе-

никлин). Эти лекарственные препараты доказали свою 

эффективность, и главное, чем необходимо руковод-

ствоваться врачу при их назначении, — противопока-

зания. У никотинсодержащих препаратов противопо-

казания различаются в зависимости от формы выпуска 

и рекомендаций фирмы-производителя, но при нали-

чии острой сердечно-сосудистой патологии или после 

недавнего острого сердечно-сосудистого заболева-
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ния следует с осторожностью (и под контролем врача) 

 назначать эти лекарственные средства. Аналогичные 

ограничения есть и у цитизина. Кроме того, он проти-

вопоказан при язвенной болезни желудка и двенад-

цаперстной кишки (фаза обострения), бронхиальной 

астме. К противопоказаниям назначения варениклина 

относится острая почечная недостаточность.

Особую группу представляют беременные и па-

циенты с психическими заболеваниями. Большинство 

курящих женщин прекращают курение, узнав о своей 

беременности, однако примерно четверть из них (по 

данным исследования в Санкт-Петербурге) продолжа-

ют курить (постоянно или эпизодически) из-за выра-

женного синдрома отмены [42]. Применение у бере-

менных НЗТ увеличивает шансы отказа от ТК, однако 

есть исследования, свидетельствующие о том, что эф-

фективность НЗТ и плацебо были сопоставимы [43]. 

Поэтому в первую очередь необходимо рекомендо-

вать беременным поведенческую терапию, проводя 

углубленное консультирование.

У пациентов с психическими расстройствами или 

заболеваниями эффективность отказа от ТК, как пра-

вило, ниже [44, 45]. Исследование EAGLES [44], в ко-

тором исследовалась безопасность и эффективность 

основных лекарственных препаратов для лечения 

НЗ (НЗТ, варениклин) показало, что НЗТ и варениклин 

редко вызывают какие-либо побочные эффекты при 

их назначении. Частота их возникновения была со-

поставима или ниже, чем при плацебо, и составила в 

непсихиатрической когорте (4028 пациентов): 1,3% — 

в группе варениклина; 2,5% — НЗТ (трансдермальная 

система) и 2,4% — в группе плацебо. В психиатриче-

ской когорте умеренные и тяжелые нейропсихиатри-

ческие побочные явления отмечались в 6,5% случаев 

при приеме варениклина; 5,2% — НЗТ и 4,9% — плаце-

бо. Наиболее частыми побочными эффектами лечения 

были тошнота (варениклин), бессонница, аномальные 

сны (никотиновый пластырь), головная боль (плаце-

бо). По сравнению с группой, получавшей плацебо, 

при лечении НЗ были более высокие показатели от-

каза от ТК: в группе, получавших варениклин (отно-

шение шансов, OR=4,00; 95%ДИ=3,20–5,00 в непси-

хиатрической когорте и OR=2,50; 95%ДИ=1,90–3,29 у 

больных с психическими заболеваниями) и никоти-

новый пластырь (OR=2,30; 95%ДИ=1,83–2,90 и 1,65; 

1,24–2,20 соответственно). Таким образом, лечение НЗ 

значительно увеличивало шансы отказа от курения 

независимо от наличия психических заболеваний, 

однако эффективность лечения была ниже в психиа-

трической когорте [45, 46]. Дальнейшее наблюдение 

этих пациентов в течение года показало сердечно- 

сосудистую безопасность лечения НЗ, а также выяви-

ло предикторы рецидива ТК: более молодой возраст, 

расстройства настроения, тревожное расстройство, 

психические расстройства, прием психотропных пре-

паратов, уровень НЗ и предыдущее применение НЗТ 

[46]. В заключении авторы исследования отмечают: 

несмотря на то, что эти характеристики и были связа-

ны с более низкими показателями прекращения при-

ема, они существенно не влияли на эффективность 

варениклина или НЗТ. Однако, учитывая и другие ис-

следования, показывающие, что наличие тревоги и 

депрессии способствует срывам и рецидиву ТК [45], 

целесообразно, чтобы лечение синдрома зависимо-

сти и синдрома отмены у этих пациентов проводилось 

врачом специалистом по лечению зависимости: пси-

хиатром-наркологом или врачом-психиатром, психо-

терапевтом [16].

Кроме того, врач общей практики может рекомен-

довать и другие фармакологические препараты для 

купирования симптомов отмены. Как принято во мно-

гих зарубежных рекомендациях, лечение считается 

эффективным и пациент стал некурящим, если период 

воздержания от ТК был не менее 6 мес [16].

В заключении клинических рекомендаций дается 

алгоритм ведения курящего пациента, основанный на 

рекомендациях ВОЗ: короткий совет врача, стратегия 

5А (для пациентов, готовых к отказу от ТК) и стратегия 

5R (для тех, кто пока не готов назначить день отказа от 

ТК) [47–49].

Таким образом, сделан важный шаг для оказания 

медицинской помощи в отказе от ТК курящим паци-

ентам, и врачи терапевтического профиля получили 

одобренную Минздравом России возможность назна-

чать лекарственные препараты с доказанной эффек-

тивностью. Следующий шаг должен быть сделан в на-

правлении вовлечения врачей всех специальностей в 

оказание помощи в отказе от табакокурения и лечении 

никотиновой зависимости и/или в информировании 

пациентов о том, где он может получить такую помощь.
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Краткое сообщение

VII конгресс Национальной ассоциации фтизиатров

VII congress of National Association of Phthisiatricians

ИНФОРМАЦИОННОЕ ПИСЬМО

15–17 ноября 2018 года в Санкт-Петербурге пройдет VII конгресс «Национальной Ассоциации Фтизиа-

тров» – ежегодное научно-практическое мероприятие Ассоциации.

Место проведения: Санкт-Петербург, гостиница «Crowne Plaza St. Petersburg Ariport» (ул. Стартовая, д. 6-А).

Тема Конгресса: «Современные направления развития фтизиатрии: научные разработки, междисциплинар-

ная интеграция, итоги и перспективы».

В рамках научной программы Конгресса будут обсуждаться междисциплинарные подходы во фтизиатрии 

и современные технологии организации противотуберкулезной помощи, диагностики и лечения туберкулеза. 

В том числе будут рассмотрены вопросы:

 • эпидемиологии, профилактики, выявления, диагностики и лечения туберкулеза;

 • лечения туберкулеза, сочетанного с ВИЧ-инфекцией;

 • фундаментальных основ патогенеза туберкулеза и биологических характеристик его возбудителей;

 • интеграция фтизиатрии и пульмонологии;

 • современные принципы ведения МЛУ/ШЛУ туберкулеза;

 • инфекционного контроля в противотуберкулезных учреждениях;

 • новых технологий в диагностике и лечении хронических инфекционных поражений скелета, в том числе 

костно-суставного туберкулеза;

 • до- и последипломного образования фтизиатров в свете реформы образования в РФ.

Пройти предварительную регистрацию, а также получить дополнительную информацию о составе научного 

комитета, научной программе, требованиям к докладам и тезисам Вы можете на сайте: www.nasph.ru.

Прием тезисов докладов осуществляется до 08 октября 2018 года по электронной почте nasph@mail.ru

От имени совета Ассоциации и организационного комитета приглашаю Вас принять участие в VII Конгрессе 

Национальной Ассоциации Фтизиатров.

 С уважением,

 Президент Национальной Ассоциации Фтизиатров,

 Директор ФГБУ «СПб НИИФ» Минздрава России

 д. м. н., профессор  П.К. Яблонский


