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Дорогие коллеги!

Представляем вам новый номер журнала «Медицинский альянс» в такое непростое время — в период пандемии но-
вой коронавирусной инфекции COVID-19 в России.

Начавшаяся в конце 2019 года в Китайской Народной Республике вспышка новой коронавирусной инфекции, назван-
ная позже Всемирной организацией здравоохранения COVID-19 и распространившаяся по всему миру в первые месяцы 
2020 года, поставила новые задачи перед клиницистами, учеными, организаторами здравоохранения. С начала панде-
мии все медицинское сообщество обратилось к проблеме диагностики, лечения и профилактики новой коронавирусной 
инфекции. Первые статьи, опубликованные китайскими авторами, носили обзорный характер. Научная информация, ос-
нованная на структурированных данных, появилась несколько позднее, когда начали проводиться клинические исследо-
вания. Так, в середине марта 2020 года в среднем заявлялось 84 новых клинических исследования в неделю, в начале апре-
ля — 114, в конце апреля цифра достигла 230 исследований в неделю. Более 110 тысяч пациентов во всем мире вовлечены 
в клинические исследования в настоящее время.

В нашей стране начаты клинические исследования олокизумаба, RPH-104, левиламаба, гидроксихлорохина, даларги-
на и других препаратов. В мире основное количество клинических испытаний приходится на антималярийные препара-
ты, плазму реконвалесцентов, лопинавир/ритонавир, ингибиторы интерлейкинов. Эру клинических испытаний в период 
пандемии COVID-19 открыли антималярийные препараты, активное применение которых началось в Китае. Уже заявлено 
почти 300 клинических испытаний, завершено в настоящее время 17. Лопинавир/ритонавир также стал одним из первых 
средств, включенных в национальные рекомендации разных стран, было заявлено более 80 исследований, завершено 13. 
Фавипиравир, пришедший к нам из Японии (avifarin), появился в России под названием авифавир и показал обнадеживаю-
щие промежуточные результаты, и уже в июне появился в ряде клиник России, был включен в 7-ю версию Временных ме-
тодических рекомендаций «Профилактика, диагностика и лечение новой коронавирусной инфекции (COVID-19)». Глюко-
кортикоиды, применяемые большинством реаниматологов мира, стали «законодателями моды» июня — ВОЗ представила 
результаты метаанализа применения препаратов этой группы у пациентов с COVID-19. Отдельного описания достойны 
активные обсуждения искусственной вентиляции легких при новой коронавирусной инфекции: показания к интубации, 
режимы, исходы. Публикации в различных изданиях до настоящего времени демонстрируют противоречивые результаты.

Что же мы увидели в эти месяцы? Клиницисты нуждаются в качественных клинических исследованиях. Поиск новых 
препаратов, подходов, гипотез продолжается и сейчас. Публикуемые клинические исследования подвергаются атаке со 
стороны противников предложенного подхода. Мы видим, как журналы публикуют статьи, отзывают и возвращают их 
вновь. Все это говорит о том, что наука — основа практики, и она обязана быть доказательной, и что в наше время как 
никогда ранее показана актуальность научного подхода к практике, качественных клинических исследований, скорости 
внедрения новых знаний в практическую медицину.

Во втором номере журнала мы представляем первые результаты работы в условиях пандемии — статью «Нейросе-
тевая модель детекции признаков поражения легких, ассоциированных с COVID-19, на аксиальных срезах нативной ком-
пьютерной томографии грудной клетки», посвященную оценке клинической эффективности системы искусственного 
интеллекта по анализу изображений КТ грудной клетки. Традиционно большое внимание в журнале уделено статьям по 
фтизиатрии и пульмонологии (обзоры по персистенции Mycobacterium tuberculosis; по материалам ВОЗ; опыт организа-
ции санаторно- курортного лечения больных туберкулезом; анализ применении β2-агонистов у пациентов с хронической 
обструктивной болезнью легких и туберкулезом). Хирургический раздел в этом номере представлен клиническими на-
блюдениями лечения послеоперационных осложнений гастрэктомии, паравертебральной грудной мезотелиальной ки-
сты; вторичных спинальных эпидуральных абсцессов на фоне туберкулезного спондилита. Читатели могут ознакомиться 
с возможностями лучевой диагностики процессов, вызывающих очаговую деструкцию мелких и плоских костей у детей, 
цервикальной инвазивной резорбции в стоматологии, импульсной осциллометрии для определения дисфункции мелких 
дыхательных путей у больных бронхиальной астмой. Две статьи в этом номере журнала посвящены проблеме табакокуре-
ния — ведущего модифицируемого фактора риска различных заболеваний, в том числе риска развития тяжелого течения 
COVID-19. Обсуждаются нейрофизиологические механизмы рецидивов табакокурения.

В разделе «Общественное здоровье и здравоохранение, история медицины» опубликована глава книги М.В. Михай-
ловского и Jean Duboussett «Сколиоз: история болезни», которая, мы надеемся, будет интересна всем читателям.

Наш номер выходит в преддверии Дня медицинского работника. В это сложное время врачи взяли на себя основную 
тяжесть борьбы с пандемией, совершая ежедневный подвиг, спасая жизни и сохраняя здоровье людей, вселяя надежу на 
выздоровление. И на многих дорожных магистралях мы видим баннеры со словами благодарности: «Спасибо, доктор!».

Желаем здоровья вам и вашим родным, мира вашему дому, счастья, благополучия!

С уважением,
главный редактор журнала «Медицинский альянс»,

Президент Национальной ассоциации фтизиатров,
д-р мед. наук, профессор П.К. Яблонский
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Резюме
Цель: разработать и оценить клиническую эффектив-
ность системы искусственного интеллекта по анализу 
изображений КТ грудной клетки, распознающей веду-
щие признаки патологических изменений легких при 
коронавирусной инфекции, и определяющей объем 
поражения органа. Материалы и методы исследо-
вания. Для обучения и валидации модели пользова-
лись открытыми источниками изображений, включа-
ющими анонимизированные полные исследования 
или отдельные аксиальные срезы КТ органов грудной 
клетки пациентов, у которых методом ПЦР-иденти-
фикации РНК вируса SARS-CoV-2 было подтверждено 
поражение легких коронавирусной этиологии. Алго-
ритм модели: аксиальные срезы КТ органов грудной 
клетки на вход, сегментация изображений на 4 класса, 
визуализация и подсчет площади в виде доли (в %), за-

нятой каждой находкой, от общей площади легочных 
полей на всех срезах, доступных для анализа. В насто-
ящей работе использовалась сверточная искусствен-
ная нейронная сеть для сегментации вида энкодер- 
декодер с декодером Feature Pyramid Network (FPN) и 
энкодером на основе классификационной нейронной 
сети EfficientNet-B5. Для повышения разнообразия 
обучающей выборки данных, а также защиты нейро-
сетевой модели от переобучения в процессе обуче-
ния применяются трансформации входных изобра-
жений. Результаты. Нейросетевая модель с высокой 
точностью (IoU 0,82–0,97) выявляет диагностические 
признаки, определяющие степень тяжести пораже-
ния легких при новой коронавирусной инфекции, на 
аксиальных срезах нативной компьютерной томогра-
фии грудной клетки. Диагностическая точность мо-
дели по определению признаков интерстициальной 
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и альвеолярной инфильтрации превышает точность 
начинающего рентгенолога и сопоставима с таковой 
врача-диагноста в предсказании контуров легочных 
полей и наличия плеврального выпота. Выводы. Мо-
дель может быть использована в качестве эффектив-
ного интеллектуального ассистента рентгенолога при 
работе с КТ-исследованиями пациентов с подозрени-
ем на коронавирусную инфекцию.

Ключевые слова: компьютерная томография, коро-
навирусная инфекция, поражение легких, нейронная 
сеть, обучение, инфильтрация

Summary
The aim is to develop and evaluate the clinical effective-
ness of the artificial intelligence system for analyzing 
chest CT images, recognizing the leading signs of lung 
damage caused by coronavirus infection, and determin-
ing the damage volume. Materials and methods. We 
used open source images for the model training and val-
idation, including anonymized complete studies or sep-
arate axial sections of chest CT of patients with PCR con-
firmed coronavirus etiology of lung disease. Algorithm of 
the model included sequence as follows: axial sections of 
CT of the chest organs at the entrance, image segmen-
tation into 4 classes, visualization and calculation of the 

area as a part (in%) occupied by each finding from the 
total area of the pulmonary fields in all sections available 
for analysis. In this work, we used a convolutional artifi-
cial neural network for segmentation of the form of an 
encoder-decoder, with a Feature Pyramid Network (FPN) 
decoder and an encoder based on the EfficientNet-B5 
classification neural network. To increase the diversity 
of the training data set, as well as to protect the neural 
network model from retraining, input image transforma-
tions are used in the learning process. Results. The neural 
network model with high accuracy (IoU 0.82-0.97) reveals 
diagnostic signs that determine the severity of lung dam-
age with a new coronavirus infection, on axial sections 
of native computed tomography of the chest. The diag-
nostic accuracy of the model for determining the signs of 
interstitial and alveolar infiltration exceeds the accuracy 
of a novice radiologist and is comparable to a diagnosti-
cian in predicting the shape of pulmonary fields and the 
presence of pleural effusion. Findings. The model can be 
used as an effective intelligent radiologist assistant when 
working with CT studies of patients with suspected coro-
navirus infection.

Keywords: computed tomography, coronavirus infec-
tion, lung damage, neural network, training, consolida-
tion

Введение

Стремительное распространение нового корона-
вируса SARS-CoV-2, начавшись в декабре 2019 года в 
Китае, в течение трех месяцев приобрело характер 
пандемии и охватило население планеты [1, 2]. Расту-
щее число инфицированных и высокая летальность 
обусловливают беспрецедентный масштаб политиче-
ских, медико-санитарных и социально-экономических 
мер, предпринимаемых во всем мире для противосто-
яния болезни. Тяжесть клинического течения и исход 
заболевания обусловлены преимущественным пора-
жением дыхательной системы, и в частности двусто-
ронним поражением легких по типу вирусной пнев-
монии и острого респираторного дистресс-синдрома 
[3]. Свое временная диагностика заболевания, опре-
деление тяжести и объема поражения легких игра-
ют важнейшую роль при организации медицинской 
помощи, осуществлении медицинской сортировки и 
использования ресурсов здравоохранения. Классиче-
ская рентгенография органов грудной клетки не обла-
дает адекватными диагностическими возможностями 
для выявления природы заболевания. В то же время 
накопленный уникальный международный опыт сви-
детельствует, что в условиях относительно невысо-
кой чувствительности применяемых методов специ-

фического ПЦР-детектирования РНК коронавируса 
SARS-CoV-2 ведущая диагностическая роль отводится 
компьютерной томографии (КТ) грудной клетки [4, 5]. 
Применение метода позволяет обнаружить не только 
специфичные для коронавирусного поражения изме-
нения дыхательной системы, но и определить объем 
поражения легких [6, 7]. Все это делает усилия, направ-
ленные на повышение функциональных возможно-
стей метода, ускорение обработки его результатов и 
повышение точности их интерпретации, чрезвычайно 
актуальными.

Цель исследования
Разработать и оценить клиническую эффектив-

ность системы искусственного интеллекта по анализу 
изображений КТ грудной клетки, распознающей веду-
щие признаки патологических изменений легких при 
коронавирусной инфекции и определяющей объем 
поражения органа.

Материалы и методы исследования

Дизайн исследования. На первом этапе иссле-
дования была осуществлена разработка диагностиче-
ской интеллектуальной системы. На втором этапе про-
вели оценку точности работы системы компьютерного 
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зрения по детекции основных диагностических нахо-
док, определяющих степень поражения легких при 
новой коронавирусной инфекции: полисегментарной 
интерстициальной инфильтрации легких по типу «ма-
товых стекол» и альвеолярной инфильтрации легких 
(консолидации) с признаком воздушной бронхограм-
мы. Для этого сопоставляли точность нейросетевой 
генерации сегментационных масок при сравнении с 
разметкой, полученной высококвалифицированны-
ми специалистами-рентгенологами. На третьем этапе 
провели сравнение точности определения диагно-
стических находок начинающим специалистом-рент-
генологом (с опытом работы до 5 лет) с разработан-
ной нами диагностической системой на аналогичных 
срезах легких пациентов с разной степенью тяжести 
поражения легких.

Источники изображений. Для обучения и вали-
дации модели пользовались открытыми источниками 
изображений, включающими анонимизированные 
полные исследования или отдельные аксиальные сре-
зы КТ органов грудной клетки пациентов, у которых 
методом ПЦР-идентификации РНК вируса SARS-CoV-2 
было подтверждено поражение легких коронавирус-
ной этиологии. В частности, использовали опублико-
ванный архив государственного бюджетного уч реж - 
дения здравоохранения города Москвы «Научно- 
 практический клинический центр диагностики и те-
лемедицинских технологий Департамента здраво-
охранения города Москвы», данные ресурса http://
medicalsegmentation.com/covid19/. 70% всех изобра-
жений были использованы в процессе обучения, 30% 
данных применялись для валидации модели.

Для проведения настоящего исследования были 
сформированы два тестовых набора, включавших по 
20 диагностических КТ-исследований грудной клетки в 
формате DICOM из архива ФГБУ «Санкт-Петербургский 
НИИ фтизиопульмонологии» Минздрава России: пер-
вый набор включал исследования пациентов без пато-
логических изменений легких; второй набор исследо-
ваний содержал томограммы пациентов с поражением 
легких, вызванным вирусом SARS-CoV-2, с серологиче-
ским подтверждением природы заболевания.

Разметка изображений. Для проведения сравни-
тельного анализа тестовые наборы исследований были 
размечены независимо двумя рентгенологами ФГБУ 
«Санкт-Петербургский НИИ фтизиопульмонологии» 
Минздрава России в специально разработанной для це-
лей настоящего исследования электронной среде раз-
метчика ООО «КэреМенторЭйАй» с защищенными пер-
сональными страницами, генерируемыми для каждого 
специалиста. Интерфейс был снабжен специальными 
средствами переключения режимов просмотра каждо-
го изображения, настройками яркости, контрастности, 
масштабирования. Проводилась сегментационная раз-
метка путем контурирования измененной области (на-
ходки) на срезе с последующим отнесением находки к 
одному из четырех классов: интерстициальная инфиль-
трация (по типу «матовых стекол»), альвеолярная ин-
фильтрация (консолидация), ретикулярные изменения 
(симптом «булыжной мостовой») и плевральный выпот. 
Кроме того, отдельным полигоном проводилось выде-
ление границ правого и левого легких.

Описание общего алгоритма. КТ органов груд-
ной клетки, аксиальные срезы на вход, сегментация 
изображений на 4 класса, визуализация и подсчет 
площади в виде доли (в %), занятой каждой находкой, 
от общей площади легочных полей на всех срезах, до-
ступных для анализа.

Архитектура модели. В настоящей работе ис-
пользовалась сверточная искусственная нейронная 
сеть для сегментации вида энкодер-декодер с деко-
дером Feature Pyramid Network (FPN) [8] и энкоде-
ром на основе классификационной нейронной сети 
EfficientNet-B5 [link]. Схема модели представлена на 
рис. 1.

Особенностью архитектуры FPN является исполь-
зование промежуточных состояний нейронной сети 
для получения финального предсказания. Использо-
вание заключается в агрегации активаций с различных 
слоев энкодера через поэлементное суммирование.

Входное изображение поступает в сверточную 
нейронную сеть и последовательно преобразуется с 
помощью набора сверточных фильтров с обучаемыми 
параметрами. В процессе преобразований происходит 

Рис. 1. Схема модели для сегментации вида энкодер-декодер с декодером Feature Pyramid Network (пояснения в тексте)
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отображение исходного изображения в скрытое при-
знаковое пространство, которое обучается выделять 
на пространстве признаков различные объекты и атри-
буты, относящиеся к искомым патологическим изме-
нениям. С глубиной нейросети уменьшается простран-
ственное разрешение признакового пространства, но 
увеличивается его размерность в глубину. В  связи с 
этим на первых слоях нейронной сети обычно находят-
ся параметры, чувствительные к форме и граням объ-
ектов, а на более поздних слоях — к более глобальным 
признакам, таким как класс и размер объектов.

Сжатие признакового пространства с извлечением 
полезной информации происходит в части сети, назы-
ваемой энкодером, а обратное разжатие  — в  части, 
называемой декодером. Задача декодера в архитекту-
ре — подготовить тензор признаков для попиксельной 
классификации в последнем сегментационном слое, 
где и происходит предсказание сегментационной кар-
ты, в которой каждому пикселю исходного изображе-
ния назначается один из классов искомых патологий.

Предобработка данных. На вход модель полу-
чает двухмерные аксиальные срезы КТ-снимков, пе-
реведенные в единицы шкалы Хаунсфилда. Для пред-
варительной фильтрации берутся значения только в 
диапазоне [–1000, 400], чтобы отсечь твердые ткани. 
Так как нейронные сети показывают лучшие результа-
ты обучения, если входные данные нормализованы, 
далее применяется minmax нормализация изображе-
ния по нижней границе –1000 и верхней 400.

Для повышения разнообразия обучающей вы-
борки данных, а также защиты нейросетевой модели 
от переобучения в процессе обучения применяются 
трансформации входных изображений (аугментации), 
такие как: вырезание случайной области определен-
ного размера из входного изображения (random crop) 
таким образом, чтобы в вырезанной области оста-
вался хотя бы один сегментируемый объект, размер 
случайно выбирается из значений [256, 320, 480], 
масштабирование размера до размера 512×512 пик-
селей, случайный разворот вокруг вертикальной оси 
(horizontal flip), случайный поворот на 90 градусов по 
часовой стрелке и против нее, изменения яркости и 
контраста, добавление шума на изображение, размы-
тие изображения. Данные трансформации применя-
ются в случайном сочетании с ограниченно-случайны-
ми параметрами (для каждой трансформации задается 
вероятность применения на данном шаге обучения). 
Это позволяет внести псевдоразнообразие в данные 
и служит целям регуляризации модели и защиты ее от 
переобучения.

Процесс обучения. Модель обучалась на 4хTesla 
V100 видеокартах с 32 Gb видеопамяти. Размер батча 
составлял 16 изображений (по 4 изображения на видео-
карту). Для оптимизации использовался оптимизатор 

Adam с начальным шагом обучения равным 0,0005, 
шаг обучения менялся в процессе обучения по Cosine 
Annealing. В качестве функции ошибки использовалась 
взвешенная комбинация Focal Loss и Soft Dice.

Функция Focal Loss представляет собой модифика-
цию классической бинарной кросс-энтропии и описы-
вается формулой (1):

 FL = –(y · (1–p)γ  · log(p) + (1–y) · pγ · log(1–p)), (1)

где p — прогнозируемая вероятность класса; y — зна-
чение класса (1 или 0); γ  — степенной параметр (во 
всех экспериментах был равен 3). Функция Soft Dice 
является дифференцируемой версией коэффициента 
Дайса и описывается формулой (2):

DL = 1 –  
2 Σy · p

, (2)
Σy2 + Σp2

где p — прогнозируемая вероятность класса; y — зна-
чение класса (1 или 0).

Оценка качества. Оценка качества модели про-
водится на отложенной выборке данных, не участво-
вавшей в обучении модели. Для этого использовались 
по 30 аксиальных срезов каждого КТ-исследования 
пациентов с диагнозом COVID-19, бактериальной 
пневмонии и здоровых пациентов. Для каждого класса 
исследуемых патологий рассчитывали коэффициент 
Жаккара, который измеряет насколько предсказан-
ные сегментационные маски соответствуют истинной 
разметке по формуле (3):

J = 1 –  
|Y∩P|

, (3)
|Y| + |P| – |Y∩P|

где Y — сегментационная маска из истинной размет-
ки; P — предсказанная моделью сегментационная ма-
ска, а |Y∩P| — пересечение истинной и предсказанных 
масок [9].

Статистический анализ результатов. Результа-
ты представляются в виде среднего значения показа-
теля Intersection over Union, рассчитанного для каждо-
го наблюдения, и среднеквадратического отклонения. 
Нормальность распределения признака в каждой ис-
следуемой совокупности проверялась при помощи 
одномерного дисперсионного анализа. Результаты 
межгруппового сравнения считали достоверными 
при значениях р<0,05 [10].

Результаты и их обсуждение

На рис. 2 представлены результаты работы разра-
ботанной модели по определению признаков пора-
жения легких при новой коронавирусной инфекции. 
В частности, первое изображение соответствует ис-
ходному срезу КТ-исследования, второе — содержит 
результаты сегментации сети в виде разноцветных 
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масок, тогда как третье изображение представляет со-
бой «усредненную» разметку двух независимых высо-
коквалифицированных специалистов-рентгенологов. 
Хорошо видно, что при определении признака «ма-
товое стекло» точность работы нейросетевой модели 

максимально приближалась к «эталонной» разметке 
специалистов и по показателю IoU составляла в сред-
нем 0,91 в зависимости от степени тяжести пораже-
ния легких (таблица). По признаку альвеолярной ин-
фильтрации (консолидации) точность предсказания 

Рис. 2. Изображения срезов КТ-исследований органов грудной клетки пациентов с новой коронавирусной инфекцией с масками предска-
заний нейросетевой модели и эталонной разметкой: 1 — исходные изображения; 2 — предсказания нейросетевой модели; 3 — разметка, 
принимаемая за ground truth: а — на изображении наблюдаются лишь признаки интерстициальной инфильтрации по типу «матового 
стекла» (красная маска); б — на фоне интерстициальной инфильтрации определяются очаги консолидации (зеленая маска); в — на 

изображении выявляются признаки плеврального выпота (голубая маска)
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 модели варьировала в диапазоне от 0,84 до 0,90 (см. 
таблицу). Не менее точно предсказывала нейросете-
вая модель и наличие плеврального выпота (рис. 2).

На следующем этапе сопоставили точность рабо-
ты сети с диагностической точностью начинающего 

рентгенолога, сегментирующего находки, присущие 
поражению легких вирусной этиологии, в программ-
ной среде разметчика, разработанного ООО «КэреМен-
тор ЭйАй» специально для настоящего исследования 
(рис. 3). В эксперименте, когда врачу и искусственной 

Рис. 3. Изображения срезов КТ-исследований органов грудной клетки пациентов с новой коронавирусной инфекцией с масками пред-
сказаний нейросетевой модели и разметкой начинающего врача-рентгенолога: 1 — исходные изображения; 2 — предсказания ней-
росетевой модели; 3 — разметка, принимаемая за ground truth: а — на изображении наблюдаются лишь признаки интерстициальной 
инфильтрации по типу «матового стекла» (красная маска); б,	 в — на фоне интерстициальной инфильтрации определяются очаги 

консолидации (зеленая маска)
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нейронной сети предлагалось выделить области на 
КТ-срезах, соответствующих признаку «Инфильтрация» 
без уточнения ее характера (см. рис. 3, а), вероятность 
перекрестного совпадения мнений составляла 0,923.

В случае, когда на срезах требовалось определить 
границы областей, соответствующих симптому «мато-
вого стекла» и консолидации (рис. 3, б, в), нейросете-
вая модель показывала более точные результаты (таб-
лица). Определение границ легочных полей во всех 
случаях было сопоставимым по показателю точности.

Таким образом, разработанная нейросетевая мо-
дель с высокой точностью сегментирует имеющие 

важное практическое значение для определения 
поражения легких при коронавирусной инфекции 
рентгенологические феномены, не уступая квалифи-
цированному специалисту. Большое значение при уста-
новлении степени тяжести легочных нарушений имеет 
вычисление объема поражения легочной паренхимы, 
требующее от диагноста иногда ювелирной работы, 
занимающей значительное время. В представленном 
исполнении модель позволяет вычислять долю (в %) 
диагностических находок от общей площади легочных 
полей на всех анализируемых срезах и, следовательно, 
сокращать время обработки каждого исследования.

Выводы

1. Разработанная нейросетевая модель с высокой 
точностью выявляет диагностические признаки, опре-
деляющие степень тяжести поражения легких при но-
вой коронавирусной инфекции, на аксиальных срезах 
нативной компьютерной томографии грудной клетки.

2. Диагностическая точность модели по опреде-
лению признаков интерстициальной и альвеолярной 
инфильтрации превышает точность начинающего 
рентгенолога и сопоставима с таковой врача-диагно-
ста в предсказании контуров легочных полей и нали-
чия плеврального выпота.

3. Модель может быть использована в качестве 
эффективного интеллектуального ассистента рентге-
нолога при работе с КТ-исследованиями пациентов с 
подозрением на коронавирусную инфекцию.

Таблица

Значение показателя Intersection over Union (IoU), 
рассчитанное для пар нейросетевая модель — 
«эталонная» разметка и нейросетевая модель — 
начинающий врач по исследуемым диагностическим 
признакам

№  
п/п Диагностический признак Нейросеть–

эталон
Нейросеть–

врач

1 Симптом «матовое стекло» 0,91± 0,04 0,69± 0,05*

2 Консолидация 0,87± 0,03 0,62± 0,06*

3 Плевральный выпот 0,89± 0,06 0,80± 0,02

4 Границы легочных полей 0,96± 0,03 0,97± 0,03

* Различия при межгрупповом сравнении статистически достовер-
ны при р<0,05 (одномерный дисперсионный анализ, парный крите-
рий t Стьюдента).
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Резюме
В обзоре приведена краткая характеристика ла-

тентного туберкулеза и рассмотрено его значение в 
возникновении новых случаев заболевания вследствие 
реактивации находящихся в организме M.  tuberculosis 
(МБТ) в состоянии персистенции. Описаны механизмы 
развития персистентности как стратегии выживания 
МБТ в неблагоприятных условиях. Из механизмов раз-
вития персистентности следует выделить дормант-
ность, то есть состояние покоя, «спячки» с отсутствием 
репликации. Лекарственная толерантность — феноти-
пическая устойчивость, которая отличается от генети-
чески обусловленной лекарственной резистентности 
тем, что персистирующие микобактерии с резко сни-
женным метаболизмом просто не реагируют на анти-
бактериальные препараты. L-трансформация с полной 
или частичной потерей клеточной стенки, а следова-
тельно и наиболее мощного раздражителя иммунной 
системы пептидогликана, что делает L-формы как бы 
«невидимыми» для факторов иммунной защиты, а так-
же другие методы уклонения от систем иммунитета. 
QUORUM SENSING — чувство кворума, которое позво-
ляет МБТ вести себя как многоклеточный организм и 
образовывать защитную биопленку. Генетические и 
другие факторы адаптации, составной частью которой 
является персистенция MБТ, могут служить мишенью 
для лечения латентного туберкулеза.

Ключевые слова: латентный туберкулез, персистен-
ция МБТ, дормантность, лекарственная толерант-

ность, L-трансформация, QUORUM SENSING, лечение 
латентного туберкулеза

Summary
The review provides a brief description of latent tuber-
culosis and its significance in the occurrence of new cas-
es due to reactivation of M. tuberculosis in the body in 
a state of persistence. Mechanisms of development of 
persistence as a strategy of survival of MBT in adverse 
conditions are stated. Of mechanisms of development 
and persistence should be allocated a dormant "hi-
bernation" with a lack of replication. Drug tolerance, 
phenotypic resistance, which differs from genetically 
determined drug resistance in that persistent mycobac-
teria with sharply reduced metabolism simply do not 
respond to antibacterial drugs. L-transformation with 
complete or partial loss of the cell wall, and therefore 
the most powerful stimulus of the immune system pep-
tidoglycan, which makes the L-form as if "invisible" to 
the factors of immune protection, as well as other meth-
ods of evasion from immune systems. QUORUM SENS-
ING, a sense of quorum that allows the MBT to behave 
like a multicellular organism and form a protective bio-
film. Genetic and other adaptation factors, of which Mtb 
persistence is an integral part, may be targeted for the 
treatment of latent tuberculosis.

Keywords: latent tuberculosis, persistence of M. tuber-
culosis, dormancy, drug tolerance, L-transformation, 
QUORUM SENSING, treatment of latent tuberculosis
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Введение

По мере повсеместного снижения заболеваемости 
туберкулезом возрастает роль не проявляющейся кли-
нически латентной формы туберкулезной инфекции, 
при которой наблюдается персистенция  — длитель-
ное пребывание возбудителя в организме хозяина.

В целом, по определению D. Brites и соавт., перси-
стенция — результат взаимной адаптации и ко-эволю-
ции M. tuberculosis и Homo sapiens [1]. Эволюционная 
стратегия паразитизма M. tuberculosis  — это сочета-
ние медленно текущей инфекции (сохранение жизни 
каждой отдельной бактериальной популяции) и не-
избежная реактивация некоторой небольшой доли 
латентных популяций, обеспечивающая горизонталь-
ную передачу возбудителя [2]. По современным оцен-
кам у 3–10% инфицированных лиц рано или поздно 
развивается активный туберкулезный процесс и, сле-
довательно, 90% инфицированных  — это обширный 
резервуар латентного туберкулеза [3]. По эпидемио-
логическим данным их число составляет 1,6–1,9 млрд 
человек во всем мире [4], а в некоторых регионах рас-
пространенность латентного туберкулеза достигает 
50% от общей численности населения [5, 6].

Mycobacterium tuberculosis (МБТ) является древним 
патогеном, который в процессе эволюции разработал 
сложные механизмы, позволяющие избежать иммун-
ного надзора и приобрести способность к персистен-
ции в организме хозяина.

Как известно, персистенция, одним из основных 
свойств которой является покоящееся, «дремлющее» 
состояние (дормантность), — это переживание инфек-
ционного микроорганизма в неблагоприятных услови-
ях, к которым относится внутренняя среда организма- 
хозяина с иммунными системами защиты, а также 
антибактериальные препараты в период лечения.

Основная опасность персистенции МБТ заключа-
ется в возможности их реактивации, а следовательно 
в рецидиве туберкулеза. Проведенные исследования 
геноидентификации МБТ показали, что причиной ре-
цидива туберкулеза в 47–100% случаев (в среднем в 
81%) является эндогенная реактивация [7–9].

Еще один способ выживания M. tuberculosis внутри 
макроорганизма — это синтез веществ, влияющих на 
пролиферацию и дифференциацию иммунокомпе-
тентных клеток хозяина. МБТ занимают свою нишу, 
уклоняясь от иммунного распознавания путем маски-
ровки, перехода в состояние покоя за счет воздей-
ствия на иммунные рецепторы, нарушения реакций 
врожденной клеточной защиты, установления покоя 
путем манипулирования реакциями иммунных рецеп-
торов, усиления образования гранулемы и развития 
устойчивости к антибиотикам [10]. Изучению тонких 
механизмов взаимодействия микобактерий и иммун-

ной системы как на организменном, так и на клеточ-
ном уровне посвящено большое количество работ, и 
эта проблема требует отдельного рассмотрения.

Механизмы развития персистентности 
M. tuberculosis

Исследование персистентности МБТ, объясняе-
мой переходом микобактерий в дормантное состоя-
ние, представляет определенные трудности. Однако 
в настоящее время известен ряд способов моделиро-
вания дормантности МБТ в лабораторных условиях, 
подробно изложенных в обзорах [11–13] и др.

Дормантность, переход в покоящееся, нере-
плицируемое состояние,  — один из основных ме-
ханизмов персистентности МБТ. Важную роль в 
переходе M. tuberculosis в покоящееся состояние в им-
мунокомпетентном макроорганизме играет регулон 
DosR (Dormancy survival regulon), который главным об-
разом обеспечивает функции, связанные с состояни-
ем покоя возбудителя туберкулеза. Входящий в состав 
регулона ген hspХ кодирует белок, который снижает 
скорость размножения MБТ in vivo [14].

Следует отметить, что у M. tuberculosis существует 
система сенсорных киназ, в частности DosS и DosT, ко-
торые распознают гипоксию, активные радикалы азота 
и кислорода, а также СО, индуцируемые клеткой имму-
нокомпетентного хозяина, и активируют регулон DosR, 
переводящий MБТ в состояние покоя (dormancy) [15].

Для выживания, а следовательно и персистенции 
MБТ в клетках макроорганизма существенное значе-
ние имеют ионы железа. У микобактерий обнаруже-
ны железосвязывающие белки — сидерофоры, в том 
числе внутриклеточные микобактины (пептиды кле-
точной стенки, которые обеспечивают накопление и 
транспорт железа внутрь бактерий) и внеклеточные 
экзохелины (пептиды, извлекающие ионы железа из 
микроокружения и передающие их микобактинам), 
которые конкурируют за железо с железосодержа-
щими белками макрофагов. В опытах in vitro показано, 
что повышение концентрации сидерофоров усилива-
ет вне- и внутриклеточный рост лабораторного штам-
ма M. tuberculosis H37Rv [16].

Исследования протеома дормантных микобакте-
рий показали, что у них понижена экспрессия более 
1500 белков, при этом дормантные МБТ синтезиру-
ют белки (в том числе и ферменты), которые обычно 
не экспрессируются во время активной репликации 
[17–19]. В работе E.  Salina и соавт. произведено мо-
делирование дормантности МБТ путем выращивания 
в питательной среде без ионов калия и сравнитель-
ное исследование транскриптома (набора всех РНК, 
присутствующих в бактериальной клетке) покоящих-
ся и активных микобактерий путем секвенирования 
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РНК [20]. В результате выяснилось, что при культиви-
ровании в среде без ионов калия значительно пони-
жается экспрессия генов, чьи белки участвуют в дыха-
нии, а также генов субъединиц АТФ-синтетазы. Среди 
генов, чья активность повышалась у покоящихся МБТ, 
следует отметить гены PE-PGRS, которые характерны 
именно для патогенных микобактерий.

Существенное значение для адаптации бактери-
ального стресса и проявления вирулентности имеет 
неорганический полифосфат (PolyP). Внутриклеточ-
ные уровни полифосфата (PolyP) модулируются ак-
тивностями полифосфаткиназы-1 (PPK1), полифос-
фаткиназы-2 (PPK2) и экзополифосфатаз (PPX). Геном 
M.  tuberculosis кодирует два функциональных PPX, и 
одновременная делеция ppx1 и ppx2 приводит к де-
фекту в формировании биопленки. Эти PPXs кумуля-
тивно содействуют способности M. tuberculosis выжи-
вать в условиях ограничения питательных веществ, 
роста в средах с низким содержанием кислорода, 
а также в макрофагах [21].

В работе S.  Raghunandanan и соавт. исследована 
роль липидов в формировании дормантности МБТ 
[22]. Установлено усиленное разрушение липидов, ас-
социированных с клеточной стенкой и цитоплазмой, 
в период покоя и их постепенное восстановление во 
время реактивации. Это исследование раскрывает не-
которые процессы липидного метаболизма, которые 
M. tuberculosis претерпевает для поддержания своей 
клеточной энергетики во время покоя и реактивации. 
Проведенное исследование интересно и тем, что в 
нем показана способность МБТ (как и некоторых дру-
гих патогенов) использовать для своего метаболизма 
липиды фагосомы макроорганизма-хозяина, ослабляя 
тем самым защитные иммунные механизмы.

В интересной работе J. Dietriсh и соавт. проведено 
моделирование нереплицируемой культуры МБТ пу-
тем длительного выращивания на голодной питатель-
ной среде и показан один из возможных механизмов 
реактивации латентного туберкулеза [23]. Заражение 
мышей исходной культурой МБТ либо лишенной пита-
тельных веществ, приводило к одинаковым уровням 
микробной обсемененности легких в первой фазе 
инфекции. Однако между 3-й и 6-й неделями постин-
фекции наблюдалось очень выраженное повышение 
бактериального уровня и сопутствующей патологии 
легких у мышей, инфицированных M. tuberculosis, 
страдающих от недостатка питательных веществ. Это 
было связано со сдвигом от CD4 Т-клеток, которые ко-
экспрессировали гамма-интерферон (IFN-γ) и фактор 
некроза опухоли альфа (TNF-α) или IFN-γ, TNF-α и ин-
терлейкин-2, к Т-клеткам, которые экспрессировали 
только IFN-γ. Таким образом, было показано, что полу-
ченная в эксперименте нереплицирующаяся культура 
МБТ способствовала развитию бактериальной формы, 

генетически идентичной экспоненциально растущему 
штамму МБТ, но характеризуется другим воздействи-
ем на иммунную систему, которое может привести к 
ослаблению иммунитета и прогрессированию тубер-
кулезного процесса.

Следующим свойством персистирующих МБТ яв-
ляется лекарственная толерантность. В отличие 
от генетически обусловленной лекарственной рези-
стентности, фенотипическая резистентность к анти-
бактериальным препаратам (толерантность) зависит 
от адаптации бактерий к стрессовым условиям окру-
жающей среды путем принятия состояния времен-
ного покоя, которое может длиться десятилетиями и 
характеризуется безразличием к противотуберкулез-
ным препаратам (ПТП) вследствие отсутствия у дор-
мантных МБТ мишеней для ПТП [24].

Значительную роль в лекарственной толерантно-
сти персистирующих МБТ играет трегалоза. В работе 
[25] установлено, что толерантность персистирующих 
МБТ к противотуберкулезным препаратам (ПТП) свя-
зана с изменением метаболизма трегалозы. На модели 
биопленки МБТ показано, что трегалоза способствует 
усвоению необходимых углеводов за счет внутренних 
ресурсов, а не гликолипидов поверхности клетки, что 
приводит к большей прочности микробной стенки и 
нечувствительности к ПТП.

L-трансформация и роль пептидогликана. Го-
воря о персистенции как стратегии выживания ми-
кробов, необходимо отметить роль пептидогликана и 
L-трансформации бактерий.

Пептидогликан (биополимер клеточной стенки 
бактерий, составляющий ее каркас)  — это мощный 
раздражитель иммунной системы организма и имму-
нологическая мишень. Таким образом, «сбрасывание» 
клеточной оболочки L-формами бактерий, своеобраз-
ный «бактериальный стриптиз» — это метод ускольза-
ния от факторов иммунологической защиты [26].

Все вышеизложенное имеет непосредственное 
отношение и к возбудителю туберкулеза, посколь-
ку и здесь пептидогликан является главным глюко-
конъюгатом в клетке, обеспечивая ее прочность, и 
играет стержневую роль в поддержании клеточной 
морфологии. Таким образом, открытый И.Р.  Дорож-
ковой и З.С.  Земсковой феномен L-трансформации 
M.  tuberculosis с полной или частичной потерей кле-
точной оболочки и резко сниженным метаболизмом 
[27] может выступать как механизм адаптации МБТ 
вследствие лишения пептидогликана как основной 
иммунологической мишени [28].

Значение QUORUM SENSING. К таким механиз-
мам адаптации микроорганизмов к повреждающим 
факторам внешней среды, одним из результатов кото-
рой является персистенция, можно отнести и  QUORUM 
 SENSING (чувство кворума).
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QUORUM SENSING  — это одно из проявлений 
надорганизменного уровня организации бактерий, 
благодаря которому микробные сообщества могут 
вести себя как многоклеточный организм (О.В.  Бу-
харин и др.) [26]. Многие бактерии используют си-
стему межклеточной коммуникации, называемую 
кворумом, для координации изменений поведения, 
зависящих от окружающих условий, причем у мно-
гих видов восприятие кворума модулирует функции 
вирулентности. Исследования роли QUORUM SENS-
ING в кооперативных и конкурентных микробных 
взаимодействиях показали, как QUORUM SENSING 
координирует взаимодействия как внутри вида, 
так и между видами, что позволяет говорить об 
ощущении кворума как «социального» поведения 
микроорганизмов [26], но это тема для отдельного  
рассмотрения.

Чрезвычайно существенным является то обстоя-
тельство, что проявлением «чувства кворума», в част-
ности, является образование защитных бактериаль-
ных пленок, а что касается возбудителя туберкулеза, 
то это капсула у микроколоний МБТ, микобактериаль-
ные пленки внутри каверн [29].

Формирование биопленок регулируется систе-
мой c-di-GMP, связанной с QUORUM SENSING, которая 
имеется и у микобактерий [30].

Лечение латентного туберкулеза

В обзоре по лекарственным мишеням в дормант-
ных МБТ подчеркивается, что латентная туберкулез-
ная инфекция является основным препятствием и 
большой проблемой в ликвидации туберкулеза с по-
мощью текущей химиотерапии [31].

Реактивация  персистирующих МБТ, которая ре-
гулируется группой белков Rpf и их генов [32], и со-  
стояния, ослабляющие иммунную систему макроор-
ганизма-хозяина (к ним относятся ВИЧ-инфицирова-
ние, диабет, другие сопутствующие заболевания, ле-
чение кортикостероидами, алкоголизм, наркомания, 
различные социологические стрессы), вызывает ре-
цидив заболевания. Идентификация генов-мишеней 
и характеристика функции их соответствующих анти-
генов, вовлеченных в первичную инфекцию, состоя-
ние покоя и реактивацию, вероятно, дадут жизненно 
важные ключи для разработки новых лекарств и/или 
вакцин для борьбы с латентным туберкулезом [10].

Это тем более важно, что по сути подавляющее 
большинство ПТП эффективны против метаболически 
активных и размножающихся микобактерий. Умень-
шение активных метаболических процессов приводит 
к дефициту лекарственных мишеней в покоящихся 
МБТ, препятствует эрадикации возбудителя и скорее 
способствует его дальнейшей персистенции [13].

В обзоре по новым подходам и вариантам лекар-
ственного воздействия на микобактерии в состоянии 
покоя [33] авторы указывают, что низкий уровень ме-
таболизма повышает устойчивость штаммов МБТ к 
стрессорным факторам хозяина/окружающей среды, 
включая действие антибиотиков. Как только стресс 
прекращается (например, прерывание лечения), спя-
щие клетки могут реактивироваться и снова вызывать 
клинически проявляемое заболевание. Таким образом, 
правильное понимание значения и механизмов покоя 
может направлять рациональную разработку новых 
схем лечения, которые нацелены на прекращение пер-
систенции МБТ, предотвращая поздний рецидив.

Разъяснение стратегий выживания M. tuberculosis 
привело к выявлению в последние несколько лет ряда 
микобактериальных молекулярных мишеней, достой-
ных использования для разработки новых эффектив-
ных противотуберкулезных препаратов. Эти цели 
включают системы откачки лекарственного средства, 
считающиеся частично ответственными за генетиче-
скую множественную лекарственную устойчивость, 
а  также несколько ферментов и насосных систем, 
которые поддерживают метаболическую адаптацию 
MБТ в макроорганизме-хозяине и вызывают феноти-
пическую лекарственную устойчивость [24].

Проведено исследование, которое показало, что 
ферменты, участвующие в гомеостазе неорганическо-
го полифосфата PolyP, играют важнейшую роль в фи-
зиологии и вирулентности M. tuberculosis и являются 
привлекательными целями для разработки более эф-
фективных терапевтических вмешательств [21].

В работе V. Gopinath и соавт. исследован проте-
ом МБТ во время покоя и реактивации. Обнаружены 
колебания в относительных количествах белков, уча-
ствующих в энергетическом обмене во время покоя 
и реактивации. Авторы сделали вывод, что белки, 
которые активируются или имеют уникальную экс-
прессию при выходе из состояния покоя, являются 
привлекательными мишенями для терапевтического 
вмешательства с целью предотвращения реактивации 
латентного туберкулеза [17].

Еще одной мишенью для воздействия на пер-
систирующие микобактерии являются нитриты ми-
кробной клетки, которые, как показали исследования 
S.P. Gample и соавт., являются надежным индуктором 
некультивируемости МБТ [34].

Вселяет оптимизм и работа F.  Rodrigues и соавт., 
которой путем скрининга 4400 образцов природных 
морских продуктов выделены липидные соединения, 
обладающие высокой антибактериальной активно-
стью в отношении дормантных и активно растущих 
штаммов МБТ [35].

Уже синтезированы новые производные 1-ги-
дрокси-2-тиопиридина, обладающие высокой эффек-
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тивностью in vitro в отношении как активно растущих, 
так и некультивируемых штаммов МБТ. Такие соеди-
нения, по мнению авторов, являются ведущими для 
разработки новых лекарственных средств для всех 
форм туберкулеза, включая латентную инфекцию [36].

В работе R. Reshma и соавт. разработана стратегия 
определения белков, которые необходимы МБТ для 
роста и ингибирование которых путем истощения ни-
котинамидадениндинуклеотидсинтетазы (NadE) при-
водит к бактерицидному эффекту по отношению как к 
размножающимся, так и к персистирующим микобак-
териям [37].

Механизм воздействия на мишени, перспектив-
ные для лечения латентного туберкулеза, подробно 
изложен в широком обзоре описанных в литературе 
антиперсистентных молекул и стратегий V. Defraine 
и соавт. [38]. Кроме того, в обзоре приведены данные 
о том, что персистирующие клетки могут способство-
вать возникновению устойчивости к антибактериаль-
ным препаратам, и предлагаются перспективы потен-
циальных антиперсистентных мишеней и методов для 
разработки будущих методов лечения.

Заключение

Микобактерии туберкулеза являются «успешным» 
патогеном, главным образом, благодаря вирулентно-
сти и лекарственной устойчивости. Лекарственную 
устойчивость МБТ ВОЗ объявила глобальной угрозой. 
Несмотря на повсеместное снижение заболеваемости 
туберкулезом, лекарственная устойчивость МБТ, в том 
числе множественная и широкая, неуклонно возраста-
ет, что приводит к кризису классической антибактери-
альной терапии. По меткому выражению S.P.  Gample 
(2019), «призрак грядущего постантибиотического 
века требует новых методов лечения инфекционных 
заболеваний» [34]. В связи с этим очевидна необходи-
мость разработки новой парадигмы лечения тубер-
кулеза, которая заключается в воздействии на гене-
тические и ферментные мишени, обусловливающие 
вирулентность МБТ.

Основные свойства вирулентности МБТ следую-
щие: альтерация на клеточном, органном и организ-
менном уровнях, присущая размножающимся мико-
бактериям при активном туберкулезном процессе, 
персистенция как стратегия выживаемости микроба 
в неблагоприятных условиях и основа латентного 
туберкулеза, и манипуляция защитными системами 
иммунитета с целью противодействия им.

Исследование персистенции микроорганизмов — 
это новое направление в общей и медицинской 
микробиологии. Жизнеспособными, но некульти-
вируемыми клетками микроорганизмов (viable but 
nonculturable VBNC, ЖНК) называются обратимо по-
терявшие способность расти на традиционных пи-
тательных средах вследствие различных стрессовых 
воздействий. Вегетативные клетки микроорганизмов 
способны переходить в некультивируемое состо-
яние под действием большого числа физических, 
химических и биологических факторов, в том числе 
считавшихся ранее бактерицидными [39]. Но некуль-
тивируемое состояние микроорганизмов не закреп-
лено генетически, а  поэтому сохраняется возмож-
ность их реактивации и обострения инфекционного 
процесса.

Таким образом, феномен бактериальной перси-
стенции, известный также как ненаследуемая толе-
рантность части популяции бактерий к антибиотикам, 
вносит существенный вклад в хронизацию инфекци-
онных заболеваний, включая туберкулез [40].

Исследование персистентности МБТ имеет не 
только фундаментальное значение. Как указано 
выше, реактивация персистентных МБТ приводит к 
переводу латентного туберкулеза в активный и, как 
показывают эпидемиологические исследования, во 
многом становится первопричиной новых случаев 
туберкулеза. Именно поэтому, аналогично новой 
парадигме лечения лекарственно-устойчивого ту-
беркулеза, поиск новых мишеней для воздействия 
на персистирующие МБТ может служить успешному 
лечению латентного туберкулеза и профилактике его 
реактивации.
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Резюме
Введение. В последние годы в России проблема ту-
беркулеза, сочетанного с ВИЧ-инфекцией, занимает 
центральное место во фтизиатрии, что обусловле-
но широким распространением данной патологии в 
субъектах Российской Федерации, низкой эффектив-
ностью лечения и высокой смертностью пациентов 
данной группы. В связи с этим материалы Всемирной 
организации здравоохранения, разработанные на 
основе системных научных исследований, представ-
ляют чрезвычайную важность при разработке на-
циональных стратегий, направленных на снижение 
распространенности туберкулеза среди пациентов с 
ВИЧ-инфекцией. Цель исследования: обзор материа-
лов Всемирной организации здравоохранения, посвя-
щенных различным аспектам борьбы с туберкулезом, 
сочетанным с ВИЧ-инфекцией, использованных рос-
сийскими авторами в своих научных публикациях за 
период с 1992 по 2017 г. Материалы и методы иссле-
дования: материалы (n=74) Всемирной организации 
здравоохранения (доклады, статьи, рекомендации 
и т.д.) по проблеме туберкулеза, сочетанного с ВИЧ- 
инфекцией, за 23-летний период времени (1992–1993, 
1995, 1997–1998, 2000–2017), использованные рос-
сийскими авторами в 136 научных публикациях. Ре-
зультаты. Проведенное исследование показало, что 

за 23-летний период (1992–1993, 1995, 1997–1998, 
2000–2017) в 136 научных публикациях российских 
авторов было использовано 74 материала Всемирной 
организации здравоохранения по проблемам тубер-
кулеза, сочетанного с ВИЧ-инфекцией, среди которых 
наиболее востребованными оказались 23 материала, 
ссылки на которые имелись в 84 научных публикаци-
ях. За последние годы (2010–2017) число ежегодных 
публикаций российских ученых, имеющих ссылки на 
материалы Всемирной организации здравоохране-
ния, значительно возросло и находилось в диапазо-
не от 6 до 16. Кроме того, расширился ассортимент 
материалов, включающих в себя, помимо докладов 
и рекомендаций, различные руководства, в том чис-
ле клинические руководства и протоколы по ранней 
диагностике и лечению пациентов с туберкулезом, 
сочетанным с ВИЧ-инфекцией, а также профилактике 
туберкулеза среди пациентов с ВИЧ-инфекцией.

Ключевые слова: эпидемиология туберкулеза, 
сочетанного с ВИЧ-инфекцией; лечение туберкулеза, 
сочетанного с ВИЧ-инфекцией; профилактика тубер-
кулеза, сочетанного с ВИЧ-инфекцией

Summary
In recent years, the problem of tuberculosis combined 
with HIV infection in Russia is on the central place in 
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phthisiology, due to the wide spread of this pathology 
in the constituent entities of the Russian Federation, low 
treatment efficiency and high mortality among patients 
of this group. In this regard, the materials of the World 
Health Organization, developed based on systematic sci-
entific research, are of great importance in elaboration 
of national strategies aimed at reducing the prevalence 
of tuberculosis among the patients with HIV infection. 
The purpose of the study: to review the materials of the 
World Health Organization, devoted to various aspects 
of tuberculosis combined with HIV infection control, 
used by Russian authors in their scientific publications 
for the period from 1992 to 2017. Materials and meth-
ods: materials of the World Health Organization (n=74) 
(reports, manuscripts, recommendations, etc.) on the 
problems of tuberculosis combined with HIV infection 
for the period of 23 years (1992–1993, 1995, 1997–1998, 
2000–2017), used by the Russian authors in 136 scien-
tific publications. Results. The study showed that over 
a 23-year period of time (1992–1993, 1995, 1997–1998, 

2000–2017) in 136 scientific publications of Russian au-
thors, 74 materials of the World Health Organization on 
tuberculosis combined with HIV- infection were used, 
among which 23 materials were the most demanded, 
references to which were in 84 scientific publications. 
In recent years (2010–2017), the number of annual pub-
lications of Russian scientists with links to materials of 
the World Health Organization has increased signifi-
cantly and ranged from 6 to 16. In addition, the assort-
ment of materials has expanded, including, additionally 
to reports and recommendations, various guidelines, 
including clinical guidelines and protocols for the early 
diagnosis and treatment of patients with tuberculosis/
HIV co-infection, as well as the prevention of tuberculo-
sis among patients with HIV infection.

Keywords: epidemiology of tuberculosis combined 
with HIV infection; treatment of tuberculosis combined 
with HIV infection; prevention of tuberculosis combined 
with HIV infection.

Введение

За последние годы эпидемическая ситуация по ту-
беркулезу в мире значительно улучшилась [1–6]. В свя-
зи с этим в 2014 г. на 67-й сессии Всемирной ассамблеи 
здравоохранения была принята стратегия, направлен-
ная на ликвидацию туберкулеза к 2035 году, которая 
была одобрена всеми странами — участницами ВОЗ, 
в том числе и Россией [2, 3]. В Европейском регионе 
ВОЗ Россия является страной, где за последние 18 лет 
заболеваемость туберкулезом снизилась в 2  раза 
(с 88,2 на 100 тыс. населения в 2001 г. до 44,4 в 2018 г.), 
а смертность в 3,6 раза (с 19 на 100 тыс. населения до 
5,3 в 2018  г.). Достижение столь внушительных успе-
хов в борьбе с туберкулезом явилось результатом по-
следовательной реализации Федеральных программ 
по борьбе с туберкулезом [2–5].

Эпидемическая ситуация по ВИЧ-инфекции в мире 
за последние годы также значительно улучшилась и 
в результате в 2017 г. число новых случаев заболева-
ния ВИЧ-инфекцией сократилось на 47% по сравне-
нию с пиковым значением (3,4 млн чел.), зарегистри-
рованным в 1996  г. Число случаев смерти, причиной 
которых явилась ВИЧ-инфекция, за период с 2000 по 
2017 г., снизилось с 1,5 млн до 940 тыс. [5, 6]. Однако в 
России эпидемическая ситуация по ВИЧ-инфекции все 
еще остается напряженной и характеризуется значи-
тельным ростом показателя смертности, который за 
2006–2018 гг. возрос в 8 раз — с 1,6 до 13,7 на 100 тыс. 
населения [7, 8]. Подобная ситуация во многом обу-
словлена широким распространением туберкулеза 
среди пациентов с ВИЧ-инфекцией (далее ТБ/ВИЧ) 

[7, 8]. За период с 2005 по 2018 г. в России заболевае-
мость ТБ/ВИЧ возросла в 4 раза с 2,1 до 8,5 на 100 тыс. 
населения и сопровождалась значительным ростом 
числа смертельных исходов, что было обусловлено 
поздним выявлением ВИЧ-инфекции, когда течение 
болезни приобретало тяжелый и порой необратимый 
характер, а также распространением туберкулеза с 
множественной и широкой лекарственной устойчиво-
стью возбудителя (МЛУ-ТБ и ШЛУ-ТБ) среди пациентов 
с ВИЧ-инфекцией [2, 4, 9].

В связи с вышеизложенным материалы ВОЗ, мно-
гие из которых были разработаны на основе системных 
научных исследований, представляют чрезвычайную 
важность при разработке национальных стратегий, на-
правленных на снижение заболеваемости ТБ/ВИЧ.

Цель исследования
Обзор материалов ВОЗ, посвященных различ-

ным аспектам борьбы с туберкулезом, сочетанным с 
ВИЧ-инфекцией, использованных российскими авто-
рами в своих научных публикациях за период с 1992 
по 2017 г.

Материалы и методы исследования

Материалы ВОЗ (n=74) (доклады, статьи, рекомен-
дации и т.д.) по проблеме ТБ/ВИЧ, использованные 
российскими авторами в 136 научных публикациях, за 
23-летний период (1992–1993, 1995, 1997–1998, 2000–
2017). В исследовании изучены материалы ВОЗ, кото-
рые находятся в открытом доступе на сайте ВОЗ. Для 
поиска российских публикаций использована крупней-
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шая в России электронная библиотека научных публи-
каций (e-library), которая интегрирована с РИНЦ.

Результаты

Анализ 74 материалов ВОЗ по проблемам ТБ/ВИЧ, 
использованных российскими авторами в 136 науч-
ных публикациях за 23-летний период, показал, что 
среди них наибольший интерес представляли 23 ма-
териала ВОЗ, которые были процитированы авторами 
в своих публикациях 84 раза. Эти 23 материала были 
разделены нами на 3 группы в зависимости от частоты 
цитирования (табл. 1). Остальные 51 материал, на ко-
торые приходилось только по одной ссылке в 52 науч-
ных публикациях российских авторов, были объеди-
нены в 4-ю группу.

Среди 23 материалов ВОЗ, представленных в 
табл. 1, нами наиболее подробно дано описание тех из 
них, которые аккумулировали результаты научных ис-
следований по проблеме ТБ/ВИЧ и вызвали наиболь-
ший интерес со стороны российских ученых.

В 1-й группе материалов ВОЗ было представлено 
5 работ [5, 9–12], которые были использованы рос-
сийскими авторами в 34 научных публикациях, что 
составляло 25% от их общего числа, а частота цитиро-
вания составляла «5 и более раз» (см. табл. 1).

1. В первом материале был представлен Доклад 
ВОЗ о глобальной борьбе с туберкулезом, опублико-
ванный в 2016 г., ссылки на который имелись в 10 на-
учных публикациях российских авторов. Он представ-
лял собой первый доклад об эпидемической ситуации 
по туберкулезу (ТБ) в мире, подготовленный после 
2015 г., который являлся годом принятия новых Целей 
тысячелетия в области устойчивого развития (далее 
ЦУР) и Стратегии по ликвидации туберкулеза, заме-
нивших ранее принятые Цели развития тысячелетия 
(2000–2015) и Стратегию «Остановить туберкулез» 
(2006–2015). Новые ЦУР были приняты ООН в сентябре 

2015  г. и охватывают 15-летний период (2016–2030), 
а Стратегия по ликвидации туберкулеза  — 20-лет-
ний период (2016–2035). Ранее эти программы были 
одоб рены Всемирной ассамблеей здравоохранения в 
2014 г., и их общей целью является ликвидация эпиде-
мии туберкулеза в мире.

2. Во втором материале был представлен Доклад 
ВОЗ о глобальной борьбе с туберкулезом, опублико-
ванный в 2014 г. и ссылки на который имелись в 7 на-
учных публикациях российских авторов. В докладе 
было подчеркнуто ежегодное улучшение эпидемиче-
ской ситуации по ТБ в мире за последние 10 лет (2003–
2013), в результате которой наблюдалось ежегодное 
снижение распространенности ТБ и было эффективно 
излечено 37 млн человек. Вместе с тем смертность от 
ТБ все еще оставалась на высоком уровне, что потребо-
вало принятия дополнительных мер для достижения к 
2015 г. целей программы ЦУР (2000–2015) и Стратегии 
«Остановить туберкулез» (2006–2015). В специальном 
дополнении к докладу были особо подчеркнуты успе-
хи, достигнутые за прошедшие 20 лет в борьбе с ле-
карственно-устойчивыми формами ТБ. Кроме того, в 
докладе были перечислены меры, принятие которых 
было необходимо для успешного выполнения сле-
дующих пунктов вышеуказанных программ к 2015  г.: 
1)  ускорение темпов снижения основных эпидемио-
логических показателей; 2) повышение эффективно-
сти мер, направленных на выявление и лечение всех 
случаев заболевания ТБ; 3) внедрение новых методов 
диагностики лекарственно-устойчивых форм ТБ, осо-
бенно с множественной лекарственной устойчиво-
стью возбудителя (далее МЛУ-ТБ),  поскольку эффек-
тивность лечения таких пациентов все еще остается на 
низком уровне, а размер финансирования программы 
является недостаточным; 4)  усиление борьбы с ТБ, 
сочетанным с ВИЧ- инфекцией (далее ТБ/ВИЧ), путем 
повышения доступности антиретровирусной терапии 
(далее АРВТ) для  лечения всех нуждающихся в ней 

Таблица 1

Список материалов ВОЗ (n=23), наиболее часто цитируемых российскими авторами в своих научных 
публикациях (n=84), 2004–2017 гг.

Название Частота 
цитирования Всего

1-я группа (n=5) 5 и более 

34

*5Global tuberculosis report 2016. Geneva, WHO, 2016 (Доклад ВОЗ о глобальной борьбе с туберкулезом, 2016) 10

*9Global Tuberculosis Report 2014. Geneva, WHO, 2014 (Доклад ВОЗ о глобальной борьбе с туберкулезом, 2014) 7

*10Global tuberculosis report 2013. Geneva, WHO, 2013 (Доклад ВОЗ о глобальной борьбе с туберкулезом, 2013) 6

*11Руководство по ведению пациентов с латентной туберкулезной инфекцией. Женева, ВОЗ, 2015 6

*12Руководящие принципы для интенсивного выявления туберкулеза и проведения профилактической тера-
пии изониазидом среди лиц, живущих с ВИЧ, в условиях дефицита ресурсов. Женева, ВОЗ, 2011 5
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Название Частота 
цитирования Всего

2-я группа (n=11) 3–4

36

*13Multidrug and extensively drug-resistant TB (M/XDR-TB): 2010 global report on surveillance and response. 
Geneva, WHO, 2010 (Туберкулез с множественной и широкой лекарственной устойчивостью (МЛУ/ШЛУ-ТБ, 
2010)

4

*3World Health Organization: Global tuberculosis report 2015. Geneva, WHO, 2015 (Доклад ВОЗ о глобальной 
борьбе с туберкулезом, 2015) 4

*6Global tuberculosis report 2017. Geneva, WHO, 2017 (Доклад ВОЗ о глобальной борьбе с туберкулезом, 
2017) 4

*14World Health Organization: Report of a "Lessons Learnt" Workshop on the six ProTEST Pilot Projects in Malawi, 
South Africa and Zambia. Geneva, WHO, 2004 (ВОЗ Доклад об извлеченных уроках, Семинар о шести пилот-
ных проектах ProTEST в Малави, Южной Африке и Замбии)

3

*15The stop TB strategy: building on and enhancing DOTS to meet the TB-related Millennium Development Goals. 
Geneva, WHO, 2006 (Стратегия ВОЗ «Остановить туберкулез: развитие и совершенствование DOTS для 
достижения Целей тысячелетия в области развития, связанных с туберкулезом»)

3

*16Improving the diagnosis and treatment of smear-negative pulmonary and extra pulmonary tuberculosis among 
adults and adolescents: recommendations for HIV-prevalent and resource-constrained settings. Geneva, WHO, 
2007 (Совершенствование диагностики и лечения туберкулеза легких с отрицательным мазком и внелегоч-
ного туберкулеза среди взрослых и подростков: рекомендации для населенных пунктов с распространенной 
ВИЧ-инфекцией и ограниченными ресурсами)

3

*17WHO Three «I» Meeting: Intensified case finding (ICF), Isoniazid preventive therapy (IPT) and TB Infection control 
(IC) for people living with HIV. Report of a joint WHO HIV/AIDS and TB department meeting. Geneva, WHO, 2008 
(Совещание ВОЗ по 3-И: Интенсивное выявление случаев заболевания (ICF), профилактическая терапия 
изониазидом (IPT) и борьба с инфекцией туберкулеза (IC) для людей, живущих с ВИЧ. Отчет о совместном 
совещании департаментов ВОЗ по ВИЧ/СПИДу и туберкулезу)

3

*18Приоритетные аспекты изучения ТБ/ВИЧ в условиях распространенности ВИЧ-инфекции и ограниченных 
ресурсов, 2010. Женева: ВОЗ, 2010 3

*19Лечение туберкулеза. Рекомендации. 4-е изд. Пер. с англ. Женева: ВОЗ, 2010 3

*20Global tuberculosis control. WHO report 2011. Geneva, WHO, 2011 (Доклад ВОЗ о глобальной борьбе с тубер-
кулезом, 2011) 3

*21WHO policy on collaborative TB/HIV activities. Guidelines for national programs and other stakeholders. Geneva, 
WHO, 2012 (Политика ВОЗ в отношении совместной деятельности в области ТБ/ВИЧ. Руководящие принци-
пы для национальных программ и других заинтересованных сторон)

3

3-я группа (n=7) Не менее 2

14

*22World Health Organization. Treatment of Tuberculosis. Guidelines for National Programs. Geneva, WHO, 2003 
(ВОЗ. Лечение туберкулеза) 2

*23ТБ/ВИЧ: Клиническое руководство. 2-е изд. Э. Харрис, Д. Махер, С. Грехем. Женева: ВОЗ, 2004 2

*24Туберкулез и ВИЧ-инфекция: тактика ведения пациентов с сочетанной инфекцией. Клинический протокол 
для европейского региона ВОЗ / под ред. И. Ерамовой, С. Матич, М. Мюнз. Копенгаген: ВОЗ, 2006 2

*25Global Tuberculosis Control: A short update to the 2009 report. Geneva, WHO, 2009 (Доклад о глобальной 
борьбе с туберкулезом: Краткое обновление доклада 2009 года) 2

*26Три-И в отношении ВИЧ/ТБ. Всемирная организация здравоохранения. Женева: ВОЗ, 2012 2

*27Информационный бюллетень ВОЗ. 2016. № 94 2

*28Treatment Guidelines for Drug-Resistant Tuberculosis. Geneva, WHO, 2016 (Руководство по лечению лекар-
ственно-устойчивого туберкулеза, 2016) 2

Итого: n=23 – 84

* Номер в списке публикаций.

Окончание табл. 1
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 пациентов с ТБ/ВИЧ; 5) ликвидация дефицита финан-
совых средств в размере около 2 млрд долл. США в 
год, а также увеличение объема инвестиций в науч-
ные исследования.

3. В третьем материале представлен Доклад ВОЗ 
о глобальной борьбе с туберкулезом, опубликован-
ный в 2013 г., ссылки на который имелись в 6 научных 
публикациях российских авторов. В данном докла-
де были представлены успехи общественного здра-
воохранения в мире, достигнутые при выполнении 
программы ЦУР (2000–2015) и Стратегии «Остановить 
туберкулез» (2006–2015), а также были перечислены 
приоритетные меры, направленные на достижение 
целевых показателей к 2015 г.

4. В четвертом материале представлено Руко-
водство по ведению пациентов с латентной тубер-
кулезной инфекцией (далее ЛТИ), опубликованное в 
2015 г., ссылки на которое имелись в 6 научных публи-
кациях российских авторов. Целью данного руковод-
ства явилось предоставление научно обоснованных 
материалов по проблемам выявления, диагностики и 
лечения пациентов с ЛТИ.

5. В пятом материале были представлены Руко-
водящие принципы для интенсивного выявления ТБ и 
проведения профилактической терапии изониазидом 
среди лиц, живущих с ВИЧ, в условиях дефицита ресур-
сов, опубликованные в 2011 г., ссылки на которые име-
лись в 5 научных публикациях российских авторов. 
В данной работе было показано, что проведение про-
филактической терапии с использованием изониази-
да существенно снижает риск заболевания ТБ среди 
пациентов с ВИЧ-инфекцией, а раннее выявление ТБ 
заметно снижает риск смертельных исходов.

2-я группа материалов ВОЗ [3, 6, 13–21] состояла 
из 11 работ, которые также вызвали большой интерес 
со стороны российских исследователей и были упо-
мянуты ими в 36 научных публикациях, что составило 
26% от их общего числа. При этом каждая из 11 публи-
каций ВОЗ была процитирована ими «от 3 до 4 раз» 
(см. табл. 1).

1. В первой работе из данной группы был пред-
ставлен доклад ВОЗ об эпидемической ситуации по 
Туберкулезу с множественной и широкой лекарствен-
ной устойчивостью возбудителя (МЛУ-ТБ и ШЛУ-ТБ), 
опубликованный в 2010 г., ссылки на который имелись 
в 4 научных публикациях российских авторов. В дан-
ной работе были приведены сведения о развитии гло-
бальной эпидемии МЛУ-ТБ и ШЛУ-ТБ в мире и впер-
вые были показаны успехи ряда стран в диагностике 
и лечении данных форм ТБ. Кроме того, в этой рабо-
те было показано, что лечение пациентов с МЛУ-ТБ и 
ШЛУ-ТБ является достаточно эффективным, несмотря 
на то, что общие финансовые затраты на лечение од-
ного такого пациента в 10 раз превышают таковые 

при лечении пациентов с лекарственно-чувствитель-
ными формами ТБ.

2. Во второй работе из данной группы материа-
лов ВОЗ был представлен доклад о Глобальной борьбе 
с туберкулезом, опубликованный в 2015  г., и ссылки 
на который имелись в 4 научных публикациях рос-
сийских авторов. В данной работе было показано, 
что 2015 год завершал предыдущие программы и 
являлся переходным к новым целям ЦУР и програм-
ме «Ликвидации туберкулеза». В докладе были пред-
ставлены достижения и подведены итоги программы 
ЦУР (2000–2015) и Стратегии «Остановить туберкулез» 
(2006–2015).

3. В третьей работе, относящейся к 2-й группе 
материалов ВОЗ, был опубликован доклад о Глобаль-
ной борьбе с туберкулезом в 2017 г., ссылки на который 
имелись в 4 научных публикациях российских авто-
ров. В докладе были представлены итоги выполнения 
новых программ  — ЦУР и Стратегии по ликвидации 
туберкулеза как на глобальном уровне, так и в отдель-
ных странах. В 35 странах были внедрены короткие 
схемы лечения МЛУ-ТБ и ШЛУ-ТБ. В 89 странах к сере-
дине 2017 г. в схемах лечения МЛУ-ТБ и ШЛУ-ТБ начали 
использовать бедаквилин, а в 54 странах  — делама-
нид. На I, II или III стадиях клинических испытаний на-
ходилось 17 лекарственных препаратов. Среди них II и 
III стадии проходили различные новые комбинирован-
ные схемы лечения. Кроме того, на этапе клинических 
испытаний находилось 12 вакцин-кандидатов, среди 
которых 3 — на стадии I, и 9 — на стадии II либо III.

4. В четвертой работе, также относящейся ко 
2-й группе материалов ВОЗ, был опубликован Доклад 
о результатах работы 6 пилотных проектов  ProTEST, 
проведенных в Малави, Южной Африке и Замбии в 
2004  г., и описание работы Семинара, посвященного 
извлеченным урокам. Ссылки на данные материалы 
ВОЗ имелись в 3 научных публикациях российских 
авторов. Проекты ProTEST были созданы ВОЗ в 1997 г. 
для повышения эффективности лечения пациентов 
с ТБ/ВИЧ путем более тесного взаимодействия про-
грамм по борьбе с ТБ и ВИЧ-инфекцией. При поддерж-
ке ВОЗ было создано шесть проектов ProTEST в трех 
странах с высоким бременем ТБ/ВИЧ (Малави, Южная 
Африка и Замбия). Результаты проекта были обсужде-
ны на семинаре «Извлеченные уроки», проведенном 
в г. Дурбане, Южная Африка, в феврале 2003 г.

5. В пятой работе, представленной во 2-й группе 
материалов ВОЗ, был опубликован доклад о выполне-
нии Стратегии ВОЗ «Остановить туберкулез: раз-
витие и совершенствование DOTS для достижения 
Целей тысячелетия в области развития, связанных 
с туберкулезом», опубликованный в 2006 г., и ссылки 
на который имелись в 3 научных публикациях россий-
ских авторов.
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6. В шестой работе, также представленной во 
2-й  группе материалов ВОЗ, были опубликованы ре-
зультаты научного исследования, посвященного Со-
вершенствованию диагностики и лечения туберкулеза 
легких с отрицательным мазком легочного и внелегоч-
ного туберкулеза среди взрослых и подростков: реко-
мендации для населенных пунктов с высоким уровнем 
распространения ВИЧ-инфекции и ограниченными ре-
сурсами, опубликованные в 2007 г., ссылки на которые 
имелись в 3 научных публикациях российских авторов.

7. В седьмой работе, представленной во 2-й груп-
пе материалов ВОЗ, был опубликован отчет о совмест-
ном Совещании департаментов ВОЗ по борьбе с ТБ и 
ВИЧ-инфекцией под названием «3-И»: раннее выявле-
ние случаев заболевания ТБ среди пациентов с ВИЧ- 
инфекцией (ICF), профилактика ТБ среди пациентов 
с ВИЧ-инфекцией с использованием изониазида (IPT) и 
повышение эффективности лечения ТБ у пациентов 
с ТБ/ВИЧ (IC), проведенном 4 апреля 2008 г. в Женеве, 
ссылки на который имелись в 3 научных публикациях 
российских авторов.

8. Восьмая работа, представленная во 2-й группе 
материалов ВОЗ, была посвящена Приоритетным ас-
пектам изучения проблемы ТБ/ВИЧ в странах, имею-
щих высокий уровень распространения ВИЧ-инфекции 
и ограниченные ресурсы, опубликованным в 2010  г., 
ссылки на которые имелись в 3 научных публикациях 
российских авторов.

9. В девятой работе, также представленной во 
2-й группе материалов ВОЗ, были размещены Реко-
мендации ВОЗ «Четвертое издание», опубликованные 
в 2010 г., ссылки на которые имелись в 3 научных пу-
бликациях российских авторов. В данной работе были 
даны научно обоснованные рекомендации по самому 
широкому кругу проблем: 1) продолжительность курса 
лечения пациентов с ТБ с использованием рифампи-
цина; 2) частота приема противотуберкулезных пре-
паратов при лечении новых случаев заболевания ТБ; 
3) выбор режима лечения пациентов с ТБ в странах с 
высоким уровнем устойчивости к изониазиду; 4) схемы 
лечения пациентов с ТБ/ВИЧ; 5) организация монито-
ринга результатов бактериоскопии мокроты при лече-
нии пациентов с ТБ легких с бактериовыделением и т.д.

10. В десятой работе, представленной во 2-й груп -
пе материалов ВОЗ, был опубликован доклад о Гло-
бальной борьбе с туберкулезом, изданный в 2011  г., 
ссылки на который имелись в 3 научных публикациях 
российских авторов.

11. В одиннадцатой работе, представленной во 
2-й группе материалов ВОЗ, был опубликован доклад 
о Политике ВОЗ в отношении совместной деятель-
ности в области ТБ/ВИЧ и Руководящие принципы 
ВОЗ, рекомендованные для национальных программ и 
других заинтересованных сторон, изданные в 2012 г., 

ссылки на который имелись в 3 научных публикациях 
российских авторов.

3-я группа включала в себя 7 материалов ВОЗ [15–
18], также заинтересовавших российских исследова-
телей, в связи с чем каждый из них был использован 
ими в научных публикациях не менее 2 раз, и в целом 
они были упомянуты ими в 14 научных публикациях, 
что составило 10% от их общего числа (см. табл. 1).

1. В первой работе, представленной в 3-й группе 
материалов ВОЗ, было размещено Клиническое ру-
ководство по ТБ/ВИЧ. 2-е издание, опубликованное в 
2003 г., ссылки на которое имелись в 2 научных публи-
кациях российских авторов.

2. Второй работой, представленной в 3-й груп-
пе материалов ВОЗ, являлся Клинический протокол 
для Европейского региона ВОЗ по тактике ведения 
пациентов с ТБ/ВИЧ. Под ред. И. Ерамовой, С. Матич и 
М. Мюнз, изданный в 2006 г., ссылки на который име-
лись в 2  научных публикациях российских авторов. 
В  данной работе были рассмотрены следующие во-
просы: эпидемиология ТБ и ТБ/ВИЧ; диагностика ТБ/
ВИЧ среди взрослых лиц и подростков; тактика веде-
ния взрослых пациентов и подростков с ТБ/ВИЧ; диа-
гностика ТБ/ВИЧ-инфекции у детей; тактика лечения 
детей с ТБ/ВИЧ, а также ряд других вопросов.

3. Третьей работой, представленной в 3-й группе 
материалов ВОЗ, являлся Доклад о глобальной борьбе 
с туберкулезом в версии краткого его обновления по 
результатам 2008 года, изданный в 2009 г., ссылки на 
который имелись в 2 научных публикациях россий-
ских авторов. В докладе были представлены данные за 
2008 г. о глобальном бремени ТБ и оценке прогресса, 
достигнутого в борьбе с ТБ за период с 1995 по 2008 г.

4. В четвертой работе, также представленной в 
3-й группе материалов ВОЗ, опубликована Программа 
«ТриИ» в отношении ВИЧ/ТБ, изданная в 2012 г., ссыл-
ки на которую имелись в 2 научных публикациях рос-
сийских авторов. В данной работе было убедительно 
доказано, что раннее назначение АРВТ пациентам с 
ВИЧ-инфекцией позволяет снизить вирусную нагруз-
ку до неопределяемого порога и тем самым значи-
тельно снизить опасность распространения ТБ среди 
данной группы пациентов. ВОЗ рекомендует широко 
использовать стратегию «Три И» в сочетании с ран-
ним назначением АРВТ, причем основную ответствен-
ность за проведение данной стратегии должны нести 
программы по ВИЧ/СПИДу.

5. В пятой работе, представленной в 3-й группе 
материалов ВОЗ, был опубликован Информационный 
бюллетень ВОЗ № 94, изданный в 2016 г., ссылки на ко-
торый имелись в 2 научных публикациях российских 
авторов. В бюллетене была размещена информация 
о глобальной эпидемической ситуации по ТБ, основ-
ных симптомах и методах диагностики ТБ, о проблеме  
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ТБ/ВИЧ и МЛУ-ТБ, а также основных направлениях 
программы ВОЗ по борьбе с ТБ.

6. Шестая работа, представленная в 3-й группе 
материалов ВОЗ, представляла собой Руководство 
по лечению лекарственно-устойчивого туберкулеза, 
опубликованное в 2016 г., ссылки на которое имелись 
в 2 научных публикациях российских авторов.

7. Седьмая работа, представленная в 3-й группе 
материалов ВОЗ, представляла собой Руководство 
для национальных программ по лечению туберкулеза, 
опубликованное в 2003 г., ссылки на которое имелись 
в 2 научных публикациях российских авторов.

Остальные 51 материал ВОЗ [29–76] были проци-
тированы по 1 разу в 52 научных публикациях россий-
ских авторов, что составило 38% от их общего числа, и 
были объединены в 4-ю группу. В данных материалах 
ВОЗ был представлен широкий спектр вопросов, каса-
ющихся проблем выявления, диагностики, лечения и 
профилактики ТБ, в том числе МЛУ-ТБ, ШЛУ-ТБ, а также 
ТБ, сочетанного с ВИЧ-инфекцией.

Обсуждение

В последние годы в России проблема ТБ/ВИЧ зани-
мает центральное место во фтизиатрии, что обуслов-
лено широким распространением данной патологии 
в субъектах РФ, низкой эффективностью лечения и 
высокой смертностью среди пациентов данной груп-
пы. Все это вызвало всплеск появления российских 
научных публикаций, посвященных различным аспек-
там борьбы с ТБ/ВИЧ. Одновременно возрос интерес 
российских ученых к изучению материалов ВОЗ, осве-
щающих широкий круг вопросов по многим аспектам 
борьбы с ТБ/ВИЧ.

Проведенное исследование показало, что рос-
сийскими авторами за 23-летний период (1992–1993, 
1995, 1997–1998, 2000–2017) в 136 научных публика-
циях было использовано 74 материала ВОЗ по пробле-
мам ТБ, сочетанного с ВИЧ-инфекцией, среди которых 
наиболее востребованными оказались 23 материала, 
ссылки на которые имелись в 84 научных публикациях 
(см. табл. 1).

Различная частота востребованности материалов 
ВОЗ была обусловлена возросшим интересом к мате-
риалам, представленным в Глобальных докладах ВОЗ, 
которые были посвящены итогам выполнения Целей и 
Стратегий, разработанных ВОЗ, таких как «Цели разви-
тия тысячелетия (2000–2015) и Стратегия «Остановить 
туберкулез: развитие и совершенствование DOTS для 
достижения Целей тысячелетия в области развития, 
связанных с туберкулезом (2006–2015)». В данных до-
кладах были представлены подробные эпидемиологи-
ческие и статистические данные, свидетельствующие о 
внедрении и выполнении вышеперечисленных Целей и 

Стратегий как в мире, так и в отдельных странах, в том 
числе в Российской Федерации, являющейся стра-
ной — участницей ВОЗ. За период с 2000 по 2015 г. эпи-
демическая ситуация по туберкулезу в мире значитель-
но улучшилась, что привело к снижению смертности от 
туберкулеза почти в 2 раза, на 47%. В Европейском ре-
гионе ВОЗ Россия является страной, где за 2001–2018 гг. 
заболеваемость туберкулезом снизилась в 2 раза, с 88,2 
до 44,4 на 100  тыс. населения, а смертность за 2006–
2017 гг. — в 3,1 раза, с 18,4 до 5,9 на 100 тыс. населения.

Достигнутые результаты позволили ВОЗ в 2014 г. 
принять новую Стратегию, направленную на ликви-
дацию эпидемии туберкулеза в мире (2016–2035), 
 одобренную всеми странами — участницами ВОЗ, 
в том числе и Россией.

Таблица 2

Число публикаций российских авторов, в которых 
имелись ссылки на материалы ВОЗ по проблемам 
ТБ/ВИЧ, 1992–1993, 1995, 1997–1998, 2000–2017 гг.

Годы Число публикаций

1992 1

1993 1

1995 2

1997 2

1998 1

2000 2

2001 2

2002 4

2003 4

2004 5

2005 2

2006 7

2007 8

2008 6

2009 4

2010 16

2011 12

2012 6

2013 10

2014 11

2015 11

2016 13

2017 6

Итого 136
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Кроме того, за последние годы значительно воз-
рос интерес российских авторов к публикациям ВОЗ, 
посвященным различным проблемам борьбы с ТБ/
ВИЧ, что было обусловлено широким распростране-
нием ТБ/ВИЧ в России и радикальным изменением 
структуры пациентов с туберкулезом, обусловлен-
ным возрастанием доли пациентов с ТБ/ВИЧ, которая 
в 2018  г. составляла 23,1% среди впервые выявлен-
ных пациентов с туберкулезом и 20,7% среди контин-
гентов. Заболеваемость ТБ/ВИЧ за 2009–2018 гг. воз-
росла в 1,2 раза и в 2018 г. составляла 7,6 на 100 тыс. 
населения.

За последние годы (2010–2017) число ежегодных 
публикаций российских ученых, имеющих ссылки на 
материалы ВОЗ, значительно возросло и находилось в 
диапазоне от 6 до 16 (табл. 2). Кроме того, расширился 
ассортимент материалов ВОЗ, включающих, помимо 
докладов и рекомендаций, различные руководства, в 
том числе клинические руководства и протоколы по 
ранней диагностике и лечению пациентов с ТБ/ВИЧ, а 
также по проблеме профилактики туберкулеза среди 
пациентов с ВИЧ-инфекцией.

Поиск новых подходов к ведению пациентов с 
латентной туберкулезной инфекцией также привел 
к росту цитирования публикаций ВОЗ российскими 
авторами. Данная проблема была хорошо освещена 

в «Руководстве по ведению пациентов с латентной 
туберкулезной инфекцией» [11] и в ряде других мате-
риалов ВОЗ.

Рост частоты цитирования материалов ВОЗ за по-
следние годы во многом был обусловлен разработкой 
новых противотуберкулезных препаратов, в том чис-
ле для лечения ТБ/ВИЧ, а также внедрением коротких 
схем лечения МЛУ-ТБ и ШЛУ-ТБ. В публикациях ВОЗ 
были подробно описаны схемы и результаты лечения 
пациентов с МЛУ-ТБ и ШЛУ-ТБ с применением бедак-
вилина (35 стран) и деламанида (54 страны). Также 
было показано, что на I, II или III стадиях клинических 
испытаний находилось еще 17 лекарственных препа-
ратов. Среди них II и III стадии проходили различные 
новые комбинированные схемы лечения.

Заключение

Проведенное исследование показало, что за по-
следние годы значительно возрос интерес россий-
ских исследователей к изучению материалов ВОЗ, 
многие из которых представляют собой системные 
научные исследования по проблемам ТБ/ВИЧ и имеют 
чрезвычайную важность при разработке националь-
ных стратегий, направленных на снижение распро-
страненности ТБ/ВИЧ среди населения.
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Резюме
Хроническая обструктивная болезнь легких (ХОБЛ) 
и туберкулез (ТБ) легких являются широко распро-
страненными патологиями органов дыхания. Оба 
состояния могут иметь общие факторы риска, отяго-
щающие течение друг друга, сопровождаются разви-
тием бронхообструктивного синдрома, требующего 
обязательной медикаментозной коррекции для по-
вышения эффективности терапии как основной, так 
и сопутствующей патологии. Целью исследования 
явилось изучение эффективности лечения ТБ и воз-
можного влияния на состояние сердечно-сосудистой 
системы β2-агонистов длительного действия у паци-
ентов с ХОБЛ, впервые выявленным туберкулезом, 

в том числе ассоциированным с ВИЧ-инфек цией. 
Материалы и методы исследования. В простое 
сравнительное исследование включено 60 пациен-
тов противотуберкулезного диспансера в возрасте 
30–65  лет. Пациенты были разделены на две группы 
по 30 человек (ТБ+ХОБЛ и ТБ+ХОБЛ+ВИЧ), каждая из 
которых в течение 2 мес получала β-агонист длитель-
ного действия (индакатерол) в качестве терапии со-
провождения для коррекции бронхообструктивного 
синдрома (БОС) с последующей оценкой эффективно-
сти терапии. Продолжительность наблюдения 4 мес. 
Результаты. Субъективно пациенты обоих групп от-
мечали быстрое развитие положительной динамики 
(одышка уменьшалась с 1–3-го дня приема препара-
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та, кашель  — в   течение недели, улучшилась перено-
симость физических нагрузок), что подтверждалось 
показателями функции внешнего дыхания (ОФВ1). 
Состояние сердечно-сосудистой системы оценива-
лось по результатам суточного мониторирования 
артериального давления (СМАД). В группе ХОБЛ+ТБ 
отмечается некоторое снижение среднедневного 
систолического артериального давления (САД) с тен-
денцией к нормализации показателей, что возможно 
связано с уменьшением выраженности гипоксии на 
фоне бронхолитической терапии. В группе ХОБЛ+  
+ТБ+ВИЧ среднедневной уровень САД увеличился на 
1  мм  рт.ст., но с учетом очень низких стартовых по-
казателей повышение АД оказывало положительное 
влияние на состояние пациентов. Средняя частота 
сердечных сокращений (ЧСС) на фоне бронхолити-
ческой терапии не имела тенденции к увеличению. 
Лучшие результаты лечения ТБ получены в группе 
ТБ+ХОБЛ. Абациллирование к концу 2-го месяца лече-
ния достигнуто у 76,4% пациентов 1-й группы и 45,2% 
2-й группы (χ2=4,99; р=0,02). По скорости закрытия по-
лостей распада к концу 4-го месяца лечения получены 
статистически значимые различия в 1-й и 2-й группах 
соответственно (56,3 и 32,1%; χ2=4,58; р=0,03). В груп-
пе ТБ+ХОБЛ+ВИЧ по абациллированию и закрытию 
полостей распада за 4 мес лечения эффект был хуже, 
что связано с тяжестью основного и сопутствующих 
заболеваний. Переносимость препарата была хоро-
шей в обеих группах. Заключение. Использование в 
комплексной терапии β2-адреномиметика длительно-
го 24-часового действия индакатерола в дозе 300 мкг 
у пациентов ТБ+ХОБЛ и ТБ+ХОБЛ+ВИЧ уменьшило вы-
раженность бронхообструктивного синдрома, улуч-
шило качество жизни. Со стороны сердечно-сосуди-
стой системы отмечены некоторое уменьшение ЧСС 
и нормализация АД по результатам СМАД. Включение 
в комплексное лечение пациентов с туберкулезом в 
качестве терапии сопровождения β2-адреномимети-
ков длительного действия для коррекции бронхооб-
структивного синдрома у коморбидных пациентов 
позволило в короткие сроки достичь субъективного 
улучшения состояния пациентов, тем самым повы-
сить приверженность к лечению ТБ, сократить сроки 
госпитализации и уменьшить вероятность инвалиди-
зации пациентов без развития побочных эффектов со 
стороны других органов и систем.

Ключевые слова: хроническая обструктивная 
болезнь легких, туберкулез, бронхообструктивный 
синдром, β2-адреномиметики длительного действия

Summary
Chronic obstructive pulmonary disease (COPD) and 
pulmonary tuberculosis (TB) are a common pathology 

among respiratory diseases. Both conditions may have 
common risk factors, aggravating each other, accom-
panied by the development of bronchial obstructive 
syndrome, requiring mandatory medical correction to 
increase the effectiveness of therapy for both the main 
and concomitant pathologies. The aim of the study was 
to study the effectiveness of treatment of TB in patients 
with COPD first diagnosed with tuberculosis, including 
those associated with HIV when prescribing long-acting 
β2-agonists. Materials and methods. A simple com-
parative study included 60 patients of a TB dispensary 
aged 30–65 years. Patients were divided into 2 groups 
of 30  people (TB+COPD and TB+COPD+HIV), each of 
whom for 2 months received a long-acting β-agonist 
(indacaterol) as an accompanying therapy for the cor-
rection of bronchial obstructive syndrome (BOS), with 
subsequent assessment of the effectiveness of therapy. 
Results. Subjectively, patients of both groups noted 
the rapid development of positive dynamics (short-
ness of breath decreased from 1–3 days of taking the 
drug, coughing — within a week, tolerance to physical 
exertion improved), which was confirmed by indica-
tors of the function of external respiration (FEV1). The 
state of the cardiovascular system was assessed by the 
results of daily monitoring of blood pressure (BPM). In 
the COPD+TB group, there is a certain average daily 
systolic blood pressure (SBP) with a tendency to nor-
malize indicators, which is possibly associated with a 
decrease in the severity of hypoxia during bronchodi-
lator therapy. In the COPD+TB+HIV group, the average 
daily level of SBP increased by 1 mm Hg, but given the 
very low starting rates, the increase in blood pressure 
had a positive effect on the patients' condition. The 
average heart rate (HR) during bronchodilator thera-
py did not tend to increase. The best TB treatment re-
sults were obtained in the TB+COPD group. In terms of 
the closure rate of TB+COPD decay cavities  — 26.6%,  
TB+COPD+HIV — 20.0%), the TB+COPD+HIV group had 
longer periods of abacillation and closure of decay cav-
ities, which is associa ted with the severity of the under-
lying and associated diseases. The drug was well toler-
ated in both groups. Conclusion. The use of 300 mcg 
long-acting β-adrenomimetics in the complex therapy 
of β2-adrenergic agonists for patients with TB+COPD 
and TB+ COPD+HIV can reduce the severity of bronchial 
obstruction syndrome, improve quality of life, increase 
adherence to TB treatment, thereby shortening hospi-
talization and reduce the likelihood of disability of pa-
tients, without the development of side effects from 
other organs and systems.

Keywords: chronic obstructive pulmonary disease, tu-
berculosis, bronchial obstructive syndrome, long-acting 
β2-adrenomimetics
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Введение

Хроническая обструктивная болезнь легких 
(ХОБЛ)  — хроническое заболевание легких, характе-
ризуемое прогрессирующим воспалением дыхатель-
ных путей и постоянным ограничением воздушного 
потока. ХОБЛ считается одной из основных причин за-
болеваемости и смертности во всем мире, становится 
третьей по значимости причиной смерти среди людей 
во всем мире после сердечных заболеваний и инсуль-
та [1]. Распространенность ХОБЛ в мире у людей стар-
ше 40 лет составляет от 10,1 до 15,8% [2]. Смертность 
от ХОБЛ с 1990 г. увеличилась на 12% [1–3].

Тема хронической бронхолегочной патологии 
является актуальной еще и по причине сохранения 
достаточно большого резервуара туберкулезной ин-
фекции [4]. Туберкулез (ТБ) также остается глобальной 
проблемой здравоохранения и затрагивает 8,8 млн 
человек ежегодно; кроме того, постоянно увеличива-
ется число случаев ТБ с множественной лекарствен-
ной устойчивостью (МЛУ) [5–8].

Одновременно возрастает число пациентов с 
сочетанной патологией, в частности ХОБЛ и ТБ [9], 
поэтому понимание особенностей ведения данной 
категории пациентов является актуальным для фти-
зиатрии и пульмонологии. Признаны общие факторы 
риска для обоих заболеваний: курение, ухудшение 
состояния иммунной системы. ТБ легких может повы-
сить вероятность последующего развития ХОБЛ даже 
после завершения эффективного лечения ТБ, а ХОБЛ 
утяжеляет течение ТБ. Наблюдается двунаправленная 
взаимосвязь между этими двумя заболеваниями лег-
ких, каждое из которых может выступать в качестве 
независимого фактора риска для другого, что имеет 
важные последствия для соответствующего долго-
срочного лечения ТБ и ХОБЛ [10].

Несмотря на эффективную в большинстве случаев 
противотуберкулезную терапию, в исходе воспали-
тельного процесса возможно формирование больших 
остаточных изменений в виде фиброза, склероза или 
цирроза, что у двух третей пациентов ведет к возник-
новению бронхообструктивного синдрома (БОС). БОС 
различной степени тяжести встречается практически 
при всех формах ТБ легких, частота его выявления 
зависит от длительности течения специфического 
процесса и от выраженности остаточных изменений в 
легких [11–13].

Клинические особенности ХОБЛ могут способ-
ствовать длительному, хроническому течению ТБ, 
а ТБ, в свою очередь, практически всегда сопровожда-
ется развитием БОС, что в последующем может приве-
сти к раннему формированию ХОБЛ. При сочетанной 
патологии следует рассматривать комплексный под-
ход к улучшению контроля и управления над общими 

условиями и факторами риска, влияющими на разви-
тие обоих заболеваний [14, 15] для улучшения каче-
ства ведения и прогноза данной категории пациентов.

Помимо функции дыхания, ХОБЛ следует оцени-
вать на основе симптомов, частоты и тяжести обостре-
ний, функционального состояния пациента и качества 
жизни, связанного со здоровьем [16, 17, 18]. Терапия 
БОС направлена  на повышение толерантности к физи-
ческой нагрузке и снижение одышки, улучшение по-
вседневной деятельности. Это может быть достигнуто 
путем подбора лекарственных средств для снижения 
гиперинфляции, частоты и тяжести обострения.  Во 
всех рекомендациях бронходилататоры приводятся 
в качестве базовой терапии для всех этапов ХОБЛ. 
К ним относятся длительно действующие β2-агонисты 
(ДДБА), длительно действующие антихолинергики 
(ДДАХ), которые являются наиболее эффективными 
при регулярном лечении в клинически стабильной 
фазе.  Эффективность бронходилататоров должна 
оцениваться с точки зрения функциональности (об-
легчение бронхиальной обструкции и легочной ги-
перинфляции), симптоматического (толерантность к 
физической нагрузке, выраженность одышки), а также 
клинического улучшения (уменьшение количества 
или тяжести обострений).

Индакатерол является представителем агонистов 
β2-адренорецепторов длительного действия с одно-
кратным применением в течение суток. Его характе-
ристика позволяет моновведение, которое, наряду с 
быстрым началом действия, обеспечивает 24-брон-
холитический эффект, делая его потенциально по-
лезным для повышения комплаенса с пациентом [19]. 
Механизм, лежащий в основе свойств индакатерола 
(быстрое начало действия и стойкость эффекта), зави-
сит от его специфического взаимодействия с липид-
ной мембраной гладкомышечных клеток дыхательных 
путей и его большей способности к диффузии в липо-
фильных компонентах после ингаляции по сравнению 
с предыдущим поколением ДДБА. Профиль безопас-
ности ДДБА сопоставим с таковым плацебо [20].

При использовании ДДБА всегда следует отно-
ситься с вниманием к пациентам с ХОБЛ и сопутствую-
щей сердечно-сосудистой патологией или аритмиями. 
Основная часть исследований по изучению эффектив-
ности и безопасности индакатерола проведена от-
носительно пациентов с ХОБЛ и лишь единичные  — 
у больных ТБ.

Ученые из Южной Кореи на небольшом коли-
честве пациентов изучили эффективность 150 мг 
индакатерола в комплексной терапии ХОБЛ и ТБ. 
Из 136 рандомизированных пациентов 119 (87,5%) 
завершили исследование.  Получено статистически 
значимое улучшение показателя индекса одышки 
(TD=0,78,  р<0,05) и численное улучшение респира-
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торной анкеты St George для оценки ХОБЛ (TD=–2,36, 
р=0,3563) [21].

Таким образом, на наш взгляд, будет интересен 
вопрос использования β2-агонистов длительного дей-
ствия для лечения бронхообструктивного синдрома у 
пациентов с сочетанной патологией ХОБЛ+ТБ.

Цель исследования
Оценить эффективность лечения ТБ и вероятность 

развития сердечно-сосудистых событий у пациентов с 
ХОБЛ, впервые выявленным туберкулезом, в том чис-
ле ассоциированным с ВИЧ, при назначении β2-агони-
стов длительного действия для коррекции БОС.

Материалы и методы исследования

Проведено простое проспективное сравнитель-
ное исследование, в которое включено 60 пациентов. 
Критерии включения: впервые выявленный туберку-
лез легких, наличие ХОБЛ различной степени тяжести, 
наличие ВИЧ-инфекции, обязательное выполнение 
рентгенографии ОГК или МСКТ ОГК, спирометрии, ин-
формированное согласие на участие в исследовании, 
возраст от 30 до 65 лет. Критерии исключения: возраст 
моложе 30 и старше 65 лет, отсутствие сопутствующей 
ХОБЛ, отсутствие спирометрии, подтверждающей на-
личие ХОБЛ, несогласие пациентов на участие в иссле-
довании.

Пациенты разделены на группы сравнения в за-
висимости от наличия или отсутствия ВИЧ-инфекции: 
1-я группа  — 30 пациентов с впервые выявленным 
туберкулезом легких и ХОБЛ, получающих индакате-
рол 300 мкг в виде бризхалера 1 раз в сутки, 2-я груп-
па  — 30 пациентов с впервые выявленным туберку-
лезом легких в сочетании с ХОБЛ и ВИЧ-инфекцией, 
получающих индакатерол 300 мкг в виде бризхалера 
1 раз в сутки. В обеих группах преобладали мужчи-
ны. Средний возраст пациентов в группах составил 
48,15±5,6  года у мужчин и 49,0±6,3 года у женщин 
(z=2,961, р=0,007), причем во 2-й группе пациенты 
были моложе, средний возраст 45,23±5,6 года.

Пациенты получали препарат в течение 2 мес, 
всем проводились рентгенография ОГК, микроскопия 
мокроты на наличие КУМ, посев мокроты на МБТ, спи-
рография, балльная оценка жалоб пациента, САТ-тест, 
оценка одышки по шкале mMRC, суточное монитори-
рование артериального давления (СМАД), эхокардио-
графия (ЭхоКГ). Эффективность терапии ХОБЛ оце-
нивалась по динамике вышеуказанных показателей, 
влияние бронхолитической терапии на эффектив-
ность лечения ТБ оценивалось по скорости негатива-
ции мазка, абациллированию (по результатам посева), 
закрытию полостей распада. Переносимость препа-
рата оценивалась по субъективной симптоматике 

(общее состояние, тахикардия) и СМАД. Контрольное 
обследование в группах проводилось через 2 и 4 мес 
лечения.

Диагноз ТБ устанавливался на основании рентге-
нологических и лабораторных исследований, ХОБЛ — 
на основании жалоб с балльной оценкой симптомов, 
данных анамнеза (частота обострений), спирогра-
фии (постбронходилатационный ОФВ1/ФЖЕЛ<0,7, 
ОФВ1>70% — легкая степень, 50%<ОФВ1<70% — сред-
ней тяжести, 30%<ОФВ1<50% — тяжелая, ОФВ1<30% — 
крайне тяжелая). Балльная оценка симптомов: одышка: 
0 — нет, 1 — при быстрой ходьбе, 2 — при обычной 
ходьбе >100 метров, 3 — при обычной ходьбе <100 ме-
тров, 4 — в покое. Кашель: 0 — нет кашля, 1 — непо-
стоянный утренний кашель, 2  — постоянный утрен-
ний кашель, 3 — постоянный кашель в течение всего 
дня, 4  — приступообразный кашель в течение суток. 
Мокрота: 0 — нет мокроты, 1 — скудная слизистая мо-
крота, 2 — обильная слизистая мокрота, 3 — гнойная 
мокрота. Общее самочувствие оценивалось по 10-бал-
льной визуально-аналоговой шкале, где 0 баллов  — 
очень плохое самочувствие, 10  баллов  — отличное 
самочувствие (согласно субъективной оценке пациен-
тов). В зависимости от полученных результатов паци-
енты были разделены на группы А, В, С и D.

Статистическая обработка данных проводилась с 
использованием пакетов программ Statistica 7.0: рас-
считывались показатели описательной статистики, 
достоверность различий показателей в группах опре-
деляли с помощью критерия χ2, для сравнения коли-
чественных данных в группах применялся критерий 
Манна–Уитни.

Дизайн исследования

Исследование включало три этапа: 1-й этап (ввод-
ный, 1 неделя)  — проведение обследования для 
уточнения диагноза ТБ и ХОБЛ, назначение тера-
пии, обучение пользованию ингалятором; 2-й этап 
(2 мес) — лечение БОС у пациентов с ХОБЛ и ТБ и на-
блюдение, 3-й этап (2 мес)  — продолжение лечения 
ТБ, динамическое наблюдение без бронхолитической 
терапии.

Для подтверждения диагноза ХОБЛ всем паци-
ентам проведено клиническое и инструментальное 
обследование. По проявлениям ХОБЛ пациенты име-
ли сходные по степени выраженности жалобы и по-
казатели инструментальных методов исследования. 
Пациенты были сопоставимы по показателям пост-
бронходилатационного ОФВ1: в 1-й группе  — 28,5, 
во 2-й группе — 55,32, что соответствует средней тя-
жести ХОБЛ по GOLD. По категориям пациенты рас-
пределились в группах следующим образом: группа 
А (1-я  группа  — 10,0%; 2-я группа  — 16,7%; χ2=1,60; 
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р=0,21); группа В (50,0 и 60,0% соответственно; χ2=0,56; 
р=0,44), группа С (20,0 и 13,3%; χ2=1,28; р=0,26), группа 
D (13,3 и 10,0% соответственно; χ2=0,35; р=0,55).

Основным методом своевременного выявления 
ТБ является плановая флюорография. Преоблада-
ющей формой впервые выявленного туберкулеза в 
группах был инфильтративный ТБ, что отражает об-
щие тенденции структуры клинических форм тубер-
кулеза при первичной заболеваемости [13]. Инфиль-
тративный ТБ был диагностирован практически у 80% 
пациентов обеих групп. В каждой группе оценивался 
процент пациентов с распадом легочной ткани, бакте-
риовыделением, лекарственной устойчивостью. Рас-
пад легочной ткани был выявлен у 46,6% пациентов 
1-й группы и 80%  — во 2-й группе (χ2=5,69; р=0,02). 
Бактериовыделение наблюдалось в 53,3 и 56,6% слу-
чаев (χ2=0,09; р=0,76), лекарственная устойчивость — 
в 60,0 и 40,0% (χ2=2,68; р=0,10) соответственно.

Еще одной задачей исследования была оценка пе-
реносимости, безопасности применения и вероятно-
сти развития побочных эффектов со стороны сердечно- 
сосудистой системы в обеих группах. Для решения 
поставленной задачи всем пациентам проведено 
СМАД и ЭхоКГ. Среднедневное систолическое артери-
альное давление (САД) в 1-й группе — 122,23±20,0 мм 
рт.ст., во 2-й группе  — 118,23±20,0; средненочное 
САД  — 113,23±19,72 и 108,23±19,72  мм  рт.ст. соот-
ветственно. Средняя частота сердечных сокращений 
(ЧСС) в  1-й  группе  — 83,82±11,16; во 2-й группе  — 
87,82±11,16 в минуту.

Статистически значимых различий по показате-
лям СМАД и ЭхоКГ в наблюдаемых группах не было, 
обращают на себя внимание низкие цифры артери-
ального давления и склонность к тахикардии. Это мо-
жет быть связано как с основным и сопутствующими 
заболеваниями, так и с побочными эффектами проти-
вотуберкулезных препаратов.

После вводного периода пациенты в течение 
2 мес получали индакатерол 300 мкг в виде бризхале-
ра под наблюдением среднего медицинского персо-
нала отделения.

Результаты исследования

По истечении 2 мес всем пациентам была проведе-
на клиническая, лабораторная и рентгенологическая 
оценка состояния. Получено клинически значимое 
улучшение состояния пациентов по ХОБЛ, степень вы-
раженности бронхообструктивного синдрома умень-
шилась, пациенты отмечали снижение выраженности 
одышки, кашля, улучшение качества жизни (табл. 1).

При оценке субъективного состояния большин-
ство пациентов отмечали быстрое развитие положи-
тельной динамики состояния (одышка уменьшалась с 
1–3-го дня приема препарата, кашель у части пациен-
тов — в течение недели, отмечено улучшение перено-
симости физических нагрузок).

При объективном анализе результатов проводи-
мого лечения достигнута положительная динамика 
показателей функции внешнего дыхания в обеих груп-
пах, но при этом получены достоверные различия по 
показателям одышки, ОФВ1 в группах сравнения. Паци-
енты без ВИЧ-инфекции несколько лучше реагировали 
на бронхолитическую терапию, отмечали выраженное 
уменьшение одышки, по спирометрии — ОФВ1.

Для оценки влияния β2-агониста длительного дей-
ствия на состояние сердечно-сосудистой системы мы 
анализировали показатели среднесуточного систоли-
ческого артериального давления (САД) и диастоличе-
ского артериального давления (ДАД), средненочного 
и среднедневного САД и ДАД, средние показатели 
ЧСС (табл. 2).

В группе ХОБЛ+ТБ отмечается некоторое сниже ние 
среднедневного САД с тенденцией к  норма ли зации 

Таблица 1

Динамика клинико-инструментальных показателей ХОБЛ в сравниваемых группах

Показатель
1-я группа (n=30) 2-я группа (n=30) z, р

начало через 2 мес начало через 2 мес через 2 мес

Постбронходилатационный ОФВ1, % 58,5 68,3 55,32 63,4 z=3,678; р=0,052

САТ-тест, баллы 13,2 7,3 11,3 8,2 z=3,768; р=0,001

mMRС — шкала одышки 2,2 1,2 2,3 1,4 z=2,356; р=0,019

Общее самочувствие, баллы 4,3 6,4 4,1 7,3 z=3,123; р=0,052

Одышка, баллы 2,51 1,6 2,66 1,9 z=2,643; р=0,006

Кашель 2,75 2,4 2,79 2,6 z=0,455; р=0,699

Мокрота 1,2 1,0 1,4 0,9 z=0,456; р=0,645
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показателей, что возможно связано с умень шением 
выраженности гипоксии на фоне бронхолитической 
терапии. В группе ХОБЛ+ТБ+ВИЧ среднедневной уро-
вень САД увеличился на 1 мм рт.ст., но с учетом очень 
низких стартовых показателей некоторое повышение 
АД оказывает положительное влияние на состояние 
пациентов  — как указывалось выше, они отмечали 
улучшение общего самочувствия.

Средняя ЧСС на фоне приема бронхолитиков не 
имеет тенденции к увеличению, как это отмечается 
в перечне побочных эффектов β2-адреномиметиков. 
Пациенты обоих групп исходно имели склонность к 
тахикардии (в 1-й группе исходная ЧСС составляла 
83,82 в минуту; во 2-й группе  — 87,82 в минуту). Че-
рез 2 мес терапии отмечено уменьшение ЧСС в абсо-
лютных цифрах (в 1-й группе — до 78,82 в минуту; во 
2-й группе — до 84,56 в минуту). Хотя различия были 
статистически незначимы, даже столь незначительное 
уменьшение ЧСС положительно сказывалось на об-
щем самочувствии пациентов. Возможно, это связано 
с уменьшением выраженности бронхообструктивно-
го синдрома и явлений гипоксии.

Контроль дневного и ночного САД и ДАД, ЧСС 
позволит объективно контролировать состояние 
сердечно-сосудистой системы пациентов в ответ на 
дополнение бронхолитической терапии препаратами 
β2-адреномиметиков длительного действия, которые 
могут быть назначены пациентам в ТБ или ТБ+ВИЧ при 
наличии у них ХОБЛ. Показатели ЭхоКГ также остава-
лись прежними, что положительно характеризует 
препарат индакатерол. В короткие сроки изменений 

показателей ЭхоКГ получено не было, долгосрочные 
результаты требуют дальнейшего наблюдения за па-
циентами.

Лечение туберкулеза осуществлялось в соответ-
ствии со стандартами терапии по I, II, III, IV режимам 
терапии в зависимости от формы туберкулеза и лекар-
ственной устойчивости МБТ. В 1-й группе по I режи-
му — 25%, по II — 21%, по III — 22%, по IV — 44% паци-
ентов. Во 2-й группе по I режиму — 20%, по II — 27%, по 
III — 7%, по IV — 43% пациентов. Эффективность тера-
пии туберкулеза оценивалась через 2 и 4 мес терапии. 
Одновременно с химиотерапией пациенты в течение 
2 мес получали β2-агонист длительного действия.

Анализ результатов лечения ТБ показал наличие 
динамики в обеих группах, но статистически значимо 
лучшие результаты получены на фоне одновремен-
ного приема длительно действующего β2-агониста в 
группе ТБ+ХОБЛ. Абациллирование к концу 2-го меся-
ца лечения достигнуто у 76,4% пациентов 1-й группы и 
45,2% пациентов 2-й группы (χ2=4,99; р=0,02). По ско-
рости закрытия полостей распада к концу 4-го меся-
ца лечения получены различия (56,3 и 32,1%; χ2=4,58; 
р=0,03), доказывающие положительное влияние брон-
холитической терапии на эффективность лечения в 
группе ТБ+ХОБЛ. Группа ТБ+ХОБЛ+ВИЧ имела более 
длительные сроки абациллирования и закрытия по-
лостей распада, что связано с тяжестью основного и 
сопутствующих заболеваний.

Переносимость индакатерола была хорошей, от-
каза от приема препарата не было, все пациенты за-
вершили 2-месячный курс. При субъективной оценке 

Таблица 2
Динамика показателей систолического и диастолического артериального давления (мм рт.ст.)  
в сравниваемых группах

Показатель
1-я группа (n=30) 2-я группа (n=30) z, р

начало через 2 мес начало через 2 мес через 2 мес

Среднедневное систолическое артериальное 
давление

122,23±20,0 120,23±20,0 118,23±20,0 119,98±20,0 z=3,734; р=0,053

Среднедневное диастолическое артериаль-
ное давление

75,58±14,41 71,58±14,41 71,58±14,41 72,66±14,41 z=0,152; р=0,696

Средненочное систолическое артериальное 
давление

113,23±19,72 112,23±19,72 108,23±19,72 108,11±18,72 z=3,686; р=0,000

Средненочное диастолическое артериальное 
давление

70,17±14,40 69,17±14,40 67,17±14,40 68,56±14,40 z=2,380; р=0,017

Среднее систолическое артериальное 
давление

117,0±20,97 116,0±20,97 113,0±20,97 114,0±20,97 z=2,863; р=0,004

Среднее диастолическое артериальное 
давление

72,41±12,81 70,41±12,81 69,41±12,81 69,98±12,81 z=0,388; р=0,698

Средняя частота сердечных сокращений 83,82±11,16 78,82±11,16 87,82±11,16 84,56±11,16 z=0,512; р=0,609

Среднее пульсовое артериальное давление 46,47±10,46 44,22±10,46 46,15±10,46 43,22±10,46 z=0,000; р=1,000
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состояния ни в 1-й, ни во 2-й группе пациенты не отме-
чали повышения АД, ЧСС или других побочных эффек-
тов; кроме того, при проведении СМАД отмечена поло-
жительная динамика в нормализации среднесуточных 
показателей САД и ДАД и уменьшение ЧСС (в абсолют-
ных цифрах) в обеих группах. Возможно, это связано с 
уменьшением выраженности бронхообструктивного 
синдрома, а следовательно и гипоксии, что косвенно 
могло ранее способствовать тахикардии.

Заключение

Включение в комплексную терапию пациентов 
с сочетанной патологией ХОБЛ+ТБ и ТБ+ХОБЛ+ВИЧ 
при наличии бронхообструктивного синдрома β2- 
адреномиметика длительного действия позволяет 
достичь положительной динамики в течение обоих 
процессов. Применение бронхолитиков значительно 
уменьшает одышку при ХОБЛ, улучшает отхождение 
мокроты, тем самым оказывая положительное влия-
ние на общее состояние, качество жизни пациентов, 
повышая комплаенс и приверженность к лечению.

Купирование бронхообструктивного синдрома 
оказывает положительное влияние и на течение ту-
беркулезного процесса. Восстановление вентиляции 
легочной ткани способствует лучшему отхождению 

мокроты, ускорению абациллирования и закрытию 
полостей распада.

Уменьшение гипоксии способствует снижению 
ЧСС и стабилизации АД, что благоприятно сказывает-
ся на самочувствии пациента и увеличивает компла-
енс в лечении основного заболевания.

Таким образом, использование в комплексной те-
рапии β2-адреномиметика длительного 24-часового 
действия индакатерола 300 мкг у пациентов ТБ+ХОБЛ 
и ТБ+ХОБЛ+ВИЧ позволяет уменьшить выраженность 
бронхообструктивного синдрома, улучшить качество 
жизни, повысить приверженность к лечению, что спо-
собствует сокращению сроков госпитализации, а сле-
довательно и затрат на стационарное лечение. Сокра-
щение стационарного лечения позволит экономить 
средства на приобретение бронхолитических препа-
ратов для терапии сопровождения у пациентов с со-
четанной патологией. Самоконтроль АД и ЧСС у паци-
ентов любого возраста с различной сопутствующей 
патологией является простым, доступным и эффектив-
ным методом, позволяющим уже на начальных этапах 
применения препарата (1–2 мес) выявить возможные 
побочные эффекты со стороны сердечно-сосудистой 
системы и осуществить своевременную отмену пре-
парата или перевод на препараты других групп при 
необходимости.
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Резюме
Санаторный этап в нашей стране остается важным зве-
ном в комплексной терапии больных туберкулезом. 
Опыт ФГБУ санаторий «Лесное» доказывает высокую 
эффективность санаторного этапа лечения больных 
активным туберкулезом с лекарственной устойчиво-
стью (туберкулезом с множественной лекарственной 
устойчивостью  — МЛУ и широкой лекарственной 
устойчивостью — ШЛУ) к противотуберкулезным пре-
паратам при применении комплексного подхода к 
терапии этого контингента пациентов и лечения как 
основного, так и сопутствующих заболеваний, обос-
новывает использование как медикаментозного, так 
и инструментальных методов лечения, а также систе-
матического инструментального контроля этого ле-
чения. В статье обобщен опыт организации лечения 
больных лекарственно-устойчивым туберкулезом в 
ФГБУ санаторий «Лесное», освещены вопросы взаимо-
действия санаториев с ПТД (противотуберкулезными 
диспансерами), а также изложены предложения по 

реорганизации работы СКУ (санаторно-курортных уч-
реждений) в современных условиях с целью дальней-
шего совершенствования санаторного этапа лечения 
больных активным туберкулезом.

Ключевые слова: туберкулез, лекарственно-устой-
чивый туберкулез, санаторно-курортное лечение, 
развитие санаторной службы

Summary
The article summarizes the experience of treating pa-
tients with drug-resistant tuberculosis at the FSBI (Fed-
eral State Budgetary Institution) sanatorium "Lesnoye", 
highlights the issues of the interaction of sanatoriums 
with TB Dispensary (Tuberculosis Dispensary), and also 
offers suggestions for reorganizing the work of SI (Sana-
torium Institution) in modern conditions.

Keywords: tuberculosis, drag-resistant tuberculosis, 
health resort therapy, sanatorium service development

Введение

В 1993  г. Всемирная организация здравоохране-
ния объявила туберкулез глобальной проблемой. 
Российская Федерация вошла в список 22 стран, в ко-
торых ситуация признана наиболее угрожающей. За 

последние годы в результате повышения эффектив-
ности работы противотуберкулезной службы в на-
шей стране удалось добиться стабилизации, а затем и 
снижения показателей заболеваемости туберкулезом, 
распространенности и смертности от этого заболе-
вания. Вместе с тем по данным Центра мониторинга 
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противодействия распространению туберкулеза в 
Российской Федерации ФГБУ «ЦНИИОИЗ» Минздра-
ва России, развивающаяся эпидемия ВИЧ-инфекции, 
а  также рост доли пациентов с множественной либо 
широкой лекарственной устойчивостью микобак-
терий туберкулеза к противотуберкулезным препа-
ратам не позволят существенно снизить показатель 
заболеваемости туберкулезом и в дальнейшем при-
ведут к росту летальности пациентов с туберкулезом 
в ряде субъектов Российской Федерации. Вследствие 
этого говорить о скорой «полной и безоговорочной 
капитуляции туберкулеза в стране» пока еще рано.

Санаторный этап лечения является важным зве-
ном в комплексной терапии больных туберкулезом. 
Вместе с тем лечение больных лекарственно-устойчи-
вым туберкулезом, в том числе с сопутствующими за-
болеваниями, требует в большей степени медикамен-
тозного лечения дорогостоящими лекарственными 
средствами, нежели воздействия природно-климати-
ческих факторов, а также систематического инстру-
ментального контроля этого лечения, что необходимо 
учитывать в организации санаторного лечения этой 
когорты больных. Однако на практике, к сожалению, 
этот нюанс учитывается не всегда.

Цель публикации
Целью публикации данной статьи является вне-

дрение в повседневную практику нового видения 
врачами-фтизиатрами места и роли федеральных са-
наториев в лечении больных туберкулезом на совре-
менном этапе, принципа отбора больных на санатор-
ное лечение для федеральных санаториев, в первую 
очередь больных активным ЛУ-туберкулезом, а также 
ознакомление читателей с опытом работы санатория 
«Лесное» в этом направлении.

Материалы и методы исследования

ФГБУ санаторий «Лесное» является санаторно-
курорным учреждением для больных туберкулезом и 
находится в ведении Минздрава России. Предметом 
и целями деятельности учреждения являются осу-
ществление медицинской реабилитации и санаторно- 
курортного лечения, а также оказание специализиро-
ванной медицинской помощи взрослым по профилю: 
туберкулез органов дыхания, туберкулез мочеполо-
вых органов, туберкулез костей и суставов.

В конце 2011 г. в санатории было проведено стати-
стическое исследование с целью изучения структуры 
больных, направленных на лечение из противотубер-
кулезных диспансеров (ПТД) за 2009–2011 гг.

Анализ результатов исследования выявил тенден-
цию к увеличению количества больных с клинически 
излеченным туберкулезом, состоящих на учете в ПТД 

по месту жительства по III группе диспансерного учета 
и, соответственно, к уменьшению количества больных 
активным туберкулезом, что свидетельствует о край-
не неэффективном использовании дорогостоящей са-
наторной койки.

На основании полученных данных администра-
цией «Лесного» было принято решение с 2012 г. ори-
ентироваться на лечение абациллированных больных 
преимущественно активным туберкулезом, в том чис-
ле с осложнениями и с сопутствующими заболевани-
ями (сахарный диабет 1-го и 2-го типа, токсический 
гепатит, бронхиальная астма, хроническая обструк-
тивная болезнь легких, вирусный гепатит В и С, язвен-
ная болезнь желудка и двенадцатиперстной кишки 
и др.), также ЛУ-туберкулезом.

В соответствии с принятым решением на осно-
вании существующих рекомендаций были разрабо-
таны локальные нормативные акты по организации 
оказания медицинской помощи по осуществлению 
медицинской реабилитации и санаторно-курортного 
лечения, а также оказанию специализированной ме-
дицинской помощи по профилю деятельности: «По-
ложение об оказании медицинской помощи больным 
туберкулезом в ФГБУ санаторий ”Лесное”», «Положе-
ние об оказании медицинской помощи больным ту-
беркулезом, госпитализированным в ФГБУ санаторий 
”Лесное”», «Положение о приемно-диагностическом 
отделении», «Правила оказания медицинской помощи 
больным с терапевтическими заболеваниями», «Пра-
вила оказания медицинской помощи больным при 
инфекционных заболеваниях», «Правила оказания 
медицинской помощи пациентам при заболеваниях 
нервной системы», «Правила оказания медицинской 
помощи по профилю ”Хирургия”», «Правила оказания 
медицинской помощи больным по профилю ”Эндо-
кринология”», «Правила оказания медицинской по-
мощи больным по профилю ”Урология”», «Правила 
оказания медицинской помощи женщинам с гинеко-
логическими заболеваниями».

В соответствии с ними с 2012 г. на этапе согласо-
вания путевок на санаторно-курортное лечение нами 
проводится отбор больных активным МЛУ- и ШЛУ- 
туберкулезом (с полирезистентным туберкулезом по-
ступил 1 человек и статистически он не учитывался) и 
больных после оперативных вмешательств на органах 
дыхания. В итоге за прошедший период существенно 
возросла доля больных МЛУ и ШЛУ-туберкулезом на 
фоне увеличения общего количества больных актив-
ным туберкулезом. Динамику поступления больных 
активным туберкулезом, в том числе МЛУ и ШЛУ- 
туберкулезом, в ФГБУ санаторий «Лесное» за 2012–
2018 гг. можно видеть на рисунке.

По нашим данным, из 11  326 человек, проле-
ченных в санатории с 2012 по 2018  г., 8126 (71,7%) 
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 составили больные активным туберкулезом. Из них 
больных ЛУ-туберкулезом было 2142 (26,7%), в том 
числе МЛУ-туберкулезом — 1512 (18,6%) и ШЛУ-тубер-
кулезом — 660 человек (8,1%) (табл. 1).

С января 2014 г. ФГБУ санаторий «Лесное» прини-
мает на лечение и реабилитацию категорию больных 
после оперативных вмешательств на органах дыхания 
п/п туберкулеза легких через 1–2 мес после операции. 
По итогам 2018  г. практически каждый четвертый/
пятый наш пациент  — это больной лекарственно- 

устойчивым туберкулезом, а каждый шестой — после 
оперативного лечения. Статистические данные пред-
ставлены в табл. 2.

Все поступающие на санаторно-курортное ле-
чение в ФГБУ «Лесное» размещаются в приемно- 
диагностическом отделении, где за установленный 
срок проходят первичное обследование от осмотра 
врача-фтизиатра до комплексного обследования в 
объемах, необходимых для выявления сопутствующих 
заболеваний и уточнения сопутствующих диагнозов.

Рисунок. Динамика поступления больных активным туберкулезом, в том числе с МЛУ и ШЛУ-ТБ в ФГБУ санаторий «Лесное» за 2012–
2018 гг. (абс. ч.)

Таблица 1
Распределение больных лекарственно-устойчивым туберкулезом, пролеченных  
в ФГБУ санаторий «Лесное» в 2014–2018 гг., по признаку устойчивости к ПТП (абс. ч.)

Год Больные туберкулезом с	множественной 
лекарственной устойчивостью

Больные туберкулезом с	широкой 
лекарственной устойчивостью Всего

2012 85 72 157

2013 111 64 175

2014 219 52 271

2015 167 80 247

2016 215 92 307

2017 349 127 476

2018 366 173 539

Итого 1512 660 2172
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Объем и сроки обследования (дообследования) 
зависят от направительного диагноза, полноты об-
следования больного перед поступлением на СКЛ, на-
личия (выявления) сопутствующих заболеваний и т.д. 
С целью сокращения сроков пребывания больного в 
приемно-диагностическом отделении (ПДО) разрабо-
таны несколько «типовых маршрутов пациента», кото-
рые варьируют в зависимости не только от диагноза, 
но и от времени суток поступления. В среднем паци-
ент находится в ПДО не более двух дней.

При первичном обследовании проводятся кли-
нические и биохимические анализы крови, анализы 
мочи, ЭКГ, ФВД, ФГДС и ФБС (с одновременным забо-
ром ПВБ для бактериологического исследования, про-
ведением по показаниям хромоскопии и прицельной 
биопсии), при необходимости рентгенологические 
исследования (стандартные, обзорная и экскретор-
ная урография, рентген-эндоскопические исследо-
вания (бронхография, гистеросальпингография), УЗИ 
органов брюшной полости, мочеполовой системы, 
щитовидной и молочных желез. Все поступающие 
осма триваются врачами-специалистами: фтизиатром, 
хирургом, окулистом, стоматологом, терапевтом, пси-
хологом, урологом либо гинекологом. При наличии 
медицинских показаний больные консультируются 
кардиологом, инфекционистом, эндокринологом, не  - 
врологом, наркологом. Больные сахарным диабе-
том осматриваются хирургом-подологом, проходят 
обучение в «Школе больного сахарным диабетом» и 
в «Школе больного диабетической стопой», где обуча-
ются навыкам ухода за ногами и проведению лечебно-
го педикюра в домашних условиях.

При необходимости организуются консультации 
врача-онколога, гематолога в ЛПУ г. Тольятти.

Консультации торакального хирурга проводятся 
заочно, при выявлении показаний и с согласия паци-
ента он направляется на оперативное лечение.

При выявлении показаний дополнительно про-
водятся цистоскопия с прицельной биопсией или без 
таковой, гистеросальпингоскопия с забором аспирата 
из полости матки. Полученный биологический мате-
риал направляется на исследование в баклаборато-
рию санатория. В ходе обследования ежегодно выяв-
ляется от 29 до 32 пациентов с противопоказаниями к 
санаторно-курортному лечению.

Особо следует отметить численность выявлен-
ных больных с противопоказаниями к СКЛ по основ-
ному заболеванию. Ежегодно выписывается от 10 до 
30  больных-бацилловыделителей (МБТ+) по причине 
неполного обследования на местах. В санатории с 
2012 г. в целях повышения качества медицинской по-
мощи внедрены методы посева промывных вод брон-
хов на жидкие среды в «Бактэк» и ПЦР-диагностика, за 
счет чего мы имеем возможность своевременно выяв-
лять этих пациентов.

Всего за период с 2014 по 2018 г. проведено 14 670 
бактериологических исследований, в том числе ми-
кроскопических  — 6332, методом люминоскопии  — 
813 исследований, методом ПЦР  — 326, посевов в 
«Бактек» — 6332. В результате получено положитель-
ных результатов на БК методом ПЦР  — 99, микро-
скопически — 98, методом люминоскопии — 93, при 
посеве в «Бактек» — 74, проведено тестирований чув-
ствительности к ПТП первого ряда — 70.

Таблица 2

Динамика поступления больных активным туберкулезом, в том числе лекарственно-устойчивым,  
и больных после оперативного вмешательства в ФГБУ санаторий «Лесное» за 2014–2018 гг.

Год Всего 
пролечено

В том числе больные активным туберкулезом

всего

в том числе после оперативного 
лечения

в том числе с множественной  
и широкой лекарственной устойчивостью

абс. ч. % абс. ч. %

2012 2195 1313 234 17,8 157 12,0

2013 2141 1396 272 19,5 175 12,5

2014 1527 1196 303 25,3 271 20,8

2015 1325 1031 255 24,7 247 20,5

2016 1345 977 257 26,3 307 25,4

2017 1364 1021 313 30,7 476 40,0

2018 1429 1192 346 29,0 539 40,3

Итого 11326 8126 1980 24,4 2172 27,0
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Результаты обследований фиксируются в первич-
ной медицинской документации  — Истории болезни 
санаторного больного (форма № 003/у), используются 
при установлении объемов и сроков лечения каждого 
пациента, проходят статистический учет, обработку и 
используются при анализе деятельности санатория, со-
ставлении отчетов, текущих и перспективных планов, 
прогнозов развития учреждения, внесения различных 
предложений на рассмотрение в Минздрав РФ по раз-
витию как противотуберкулезных санаториев в частно-
сти, так и противотуберкулезной службы в целом.

Особенностью ФГБУ санаторий «Лесное», несо-
мненно, является то, что наряду с активным исполь-
зованием методов санаторно-курортного лечения 
(физиолечения, водолечения, аэрозольтерапии, ЛФК) 
здесь проводится глубокое внедрение медикаментоз-
ной терапии (табл. 3).

Широкое применение находят эфферентные ме-
тоды лечения (плазмаферез, УФО крови и лазерное 

облучение крови), санация бронхиального дерева 
с эндобронхиальным введением противотуберку-
лезных и неспецифических препаратов, NO-терапия 
бронхиального дерева, инстилляции лекарственными 
препаратами мочевого пузыря больным урологиче-
ского профиля, лимфотропная терапия больным с за-
болеваниями легких и гинекологической патологией, 
коллапсотерапия (табл. 4).

За время пребывания в санатории все пациенты 
получали лечение по основному и, по показаниям, 
также по сопутствующим заболеваниям.

Результаты

Несмотря на то, что в ФГБУ санаторий «Лесное» 
поступают достаточно сложные больные с тяжелыми 
сопутствующими заболеваниями, в результате про-
водимого за 2014–2018  гг. лечения от 94,4 до 95,9% 
больных были выписаны с улучшением (табл. 5).   

Таблица 3
Распределение пролеченных больных по режимам химиотерапии за 2014–2018 гг. (абс. ч.)

Режимы химиотерапии
Число пролеченных больных

Итого
2014 2015 2016 2017 2018

I 626 518 352 376 352 2224

II 62 24 33 31 44 194

III 46 99 141 109 161 556

IV 219 167 215 349 366 1316

V 37 70 69 54 105 335

Индивидуальный режим 15  10 23 73 68 189

ПРК/сезонная химиопрофилактика 522 437 512 372 333 2176

Всего 1527 1325 1345 1364 1429 6990

Таблица 4
Распределение процедур, полученных больными в ФГБУ санаторий «Лесное» за 2014–2018 гг.  
по видам лечебных методик (абс. ч.)

Лечебные методики 2014 2015 2016 2017 2018 Итого

Пролечено больных, всего 1527 1325 1345 1364 1429 6990

Медикаментозное лечение по IV, V, индивидуальному 
режиму химиотерапии

262 222 313 470 514 1781

Эфферентные методы лечения 3561 3784 4216 3713 4082 19356

Эндоскопические методы лечения 313 351 372 609 86 1731

Коллапсотерапия 204 179 211 298 281 1173

Лимфотропная терапия 2730 4157 5160 4368 1814 18229

Итого процедур 6808 8471 9959 8988 6263 40489

Число процедур на одного больного 4,5 6,4 7,4 6,6 4,4 5,8
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Количество выписанных больных с ухудшением, с пе-
реводами в другие ЛПУ составило до 0,9%. Это явля-
ется результатом совместной работы сотрудников 
всего санатория, прежде всего обследования всех 
пациентов при поступлении с целью уточнения диа-
гноза и назначения соответствующей химиотерапии 
основного заболевания, осложнений противотубер-
кулезной терапии в комплексе с лечением сопутству-
ющих заболеваний.

Отследить отдаленные результаты лечения именно 
в санатории «Лесное», к сожалению, на сегодня невоз-
можно ввиду того, что на местах ВК противотуберкулез-
ных диспансеров не ведут раздельный учет пациентов, 
получивших либо не получивших санаторно- курортное 
лечение, при подсчете количества рецидивов, дли-
тельности пребывания на листке нетрудоспособности, 
первичного выхода на инвалидность и т.д. Вследствие 
этого мы вынуждены ориентироваться на собствен-
ные данные по этому разделу, статистические данные 
различных НИИ туберкулеза.

Туберкулез с МЛУ и ШЛУ вызывает большие слож-
ности в лечении как ввиду сложности подбора ПТП, 
так и чисто экономически (возникает необходимость 
применения дорогостоящих препаратов второго и 
третьего ряда). По данным санатория «Лесное» за ян-
варь — июнь 2018 г. средняя стоимость 1 койко-дня ле-
чения больного лекарственно-чувствительным тубер-
кулезом препаратами основного ряда по I, II режимам 
ХТ составляла от 120 до 180 руб., тогда как стоимость 
1 койко-дня лечения больного туберкулезом с МЛУ и 
ШЛУ по IV или по V режиму ХТ препаратами резервно-
го ряда составила более 6000 рублей. Естественно, что 
финансирование санаториев местного уровня может 
оказаться недостаточным для обеспечения полноцен-
ного лечения этой когорты пациентов. И совершенно 
естественно, что их лечение должно быть возложено 
на санатории федерального уровня.

Выводы и предложения

Таким образом, учитывая вышесказанное, можно 
сделать вывод, что на сегодня давно назрела необхо-
димость реорганизации работы противотуберкулез-
ных санаториев, перепрофилирования их коечного 
фонда, пересмотра распределения квот по областям 
и регионам Российской Федерации в соответствии с 
потребностью регионов, спецификой структуры со-
временного туберкулеза, территориальным располо-
жением, транспортной доступностью и т.д.

В рамках перспектив развития противотуберку-
лезной службы в Российской Федерации в 2014 г. на 
III Конгрессе Национальной ассоциации фтизиатров в 
Санкт-Петербурге (см. Раздел II. Туберкулез: организа-
ционные вопросы: Задачи Федеральных противотубер-
кулезных санаториев на современном этапе) нами была 
предложена Концепция реорганизации работы сана-
торных организаций противотуберкулезного профиля 
и взаимодействия их с ПТД в современных условиях для 
обеспечения достижения индикативных показателей 
по заболеваемости туберкулезом, увеличения доли за-
вершивших курсы химиотерапии, снижения числа пре-
рываний курсов химиотерапии, предупреждения раз-
вития туберкулеза в группах контакта по туберкулезу.

В заключение, исходя из накопленного санатори-
ем опыта лечения больных ЛУ-туберкулезом, в рамках 
этой Концепции мы предлагаем следующее.

1. Считать санаторно-курортное лечение обяза-
тельным этапом в комплексном лечении активного 
туберкулеза.

2. Лечение больных активным туберкулезом орга-
нов дыхания на этапе долечивания (фаза продолжения 
химиотерапии) после достижения абациллирования, 
независимо от стадии завершенности интенсивной 
фазы лечения, должно продолжаться в условиях сана-
тория с обязательным завершением основного курса.

Таблица 5
Результаты лечения больных активным туберкулезом в ФГБУ санаторий «Лесное» за 2014–2018 гг.

Результат лечения
2014 2015 2016 2017 2018

абс. ч. % абс. ч. % абс. ч. % абс. ч. % абс. ч. %

Улучшение 1124 94,0 985 95,5 937 95,9 973 95,3 1134 95,1

Без перемен 59 4,9 35 3,4 34 3,5 43 4,2 57 4,8

Ухудшение 6 0,5 9 0,9 4 0,4 4 0,4 0 0,0

Выбыли преждевременно 204 17,0 206 19,9 130 13,3 130 12,7 107 9,0

В том числе с п/п к СКЛ 31 2,3 29 2,8 29 2,9 32 3,1 23 1,9

Переведены в другие ЛПУ 7 0,6 2 0,2 2 0,2 1 0,1 1 0,1

Всего пролечено больных актив-
ным туберкулезом 1196 100 1031 100 977 100 1021 100 1192 100
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3. Федеральные санатории должны специали-
зироваться на лечении и реабилитации наиболее 
сложных пациентов, требующих в большей степе-
ни медикаментозного лечения, нежели природно- 
климатических факторов, а также систематического 
инструментального контроля этого лечения, то есть 
стать по сути лечебно-реабилитационными центра-
ми. В штате такого учреждения должны быть специ-
алисты разных профилей: фтизиатр, пульмонолог, 
терапевт, эндокринолог, кардиолог, инфекционист, 
эндоскопист, психолог, уролог, гинеколог, врач ЛФК 
и т.д.

4. Федеральные противотуберкулезные санато-
рии должны взять на себя комплексное лечение и ре-
абилитацию больных:

 • после оперативных вмешательств по поводу ту-
беркулеза;

 • тяжелыми и осложненными формами туберку-
леза;

 • больных туберкулезом с МЛУ и ШЛУ к ПТП;
 • с сопутствующим сахарным диабетом, средни-

ми и тяжелыми формами токсического и вирус-
ного гепатита, БА, ХОБЛ и др.

5. Санаторно-курортное лечение больных тубер-
кулезом, сочетанным с ВИЧ-инфекцией, должно про-
водиться фтизиатрами совместно с врачом-инфекцио-
нистом, имеющим доступ в Федеральный регистр 
больных ВИЧ-инфекцией и работающим в тесном кон-

такте со СПИД-центрами на местах с целью контроля 
уровня вирусной нагрузки и иммунного статуса паци-
ента, контроля проведения и, в случае необходимо-
сти, коррекции АРВТ в соответствии с Федеральными 
клиническими рекомендациями.

Максимальное использование возможностей са-
наториев позволит:

1) продолжить/завершить курс контролируемо-
го лечения по наиболее эффективному режиму 
ХТ, подобранному в НИИ/ПТД, исключить пре-
рывания курса ХТ, снизить риск рецидивов, 
способствуя тем самым снижению уровней 
заболеваемости, распространенности и смерт-
ности от туберкулеза;

2) провести полноценный курс реабилитации по-
сле хирургического лечения, отследить отда-
ленные результаты;

3) добиться повышения эффективности лечения 
больных туберкулезом на фоне тяжелых ослож-
нений и сопутствующих заболеваний;

4) добиться восстановления трудоспособности и 
снижения уровня инвалидизации больных ту-
беркулезом;

5) постоянно внедрять и совершенствовать реа-
билитационные технологии, повышая тем са-
мым качество жизни больных туберкулезом и 
облегчая тяжесть бремени заболевания на се-
мью и общество.

Список литературы

1. Нечаева О.Б. Эпидемическая ситуация по туберкулезу в Рос-
сии. Туберкулез и болезни легких 2018; 96 (8): 15–24 [Nechae-
va O.B. The Epidemic Situation of Tuberculosis in Russia. Tu-
berkulez i bolezni legkih 2018; 96 (8): 15–24 (In Russ.)].

2. ФГБУ «ЦНИИОЗ»: Аналитические обзоры по туберкулезу. Си-
туация по туберкулезу в 2016 году [FSBI “CRIHOI” Tuberculo-
sis analytical reviews. The situation of tuberculosis in 2016 year 
(In Russ.)].

3. Национальные клинические рекомендации. Фтизиатрия 
под редакцией проф. П.К. Яблонского. Москва; ГЭОТАР-Ме-
диа 2016; 240 [National Clinical Recommendations. Phthisiolo-
gy edited by professor P.K. Yablohskiy 2016 year. Moscow 2016; 
240 (In Russ.)].

4. Медик В.А., Юрьев В.К. Общественное здоровье и здравоохра-
нение. Москва 2009; 432 [Medik V.A., Yuriev V.K. Obshchestven-
noe zdorov'e i zdravoohranenie. Moscow 2009; 432 (In Russ.)].

5. Низамов И.Г. Методические материалы к анализу деятель-
ности лечебно-профилактических учреждений. Кафедра 

социальной гигиены и организации здравоохранения Ка-
занского ГИДУВа имени В.И. Ленина 1981; 75 [Nizamov I.G. 
Methodological materials for the analysis of the activities of 
medical institutions. Department of Social Hygiene and Health 
Organization of Kazan “SIAMS” named after V.I. Lenin 1981; 75 
(In Russ.)].

6. Оценка качества и эффективности деятельности лечебно- 
профилактических учреждений» (методические материа-
лы). РАМН, НИИ социальной гигиены, экономики и управле-
ния здравоохранением им. Н.А. Семашко. Москва 1989; 66 
[Assessment of the quality and efficiency of medical institutions 
(teaching materials). RAMS, Semashko Russian institute of social 
hygiene, economics and health management. Moscow 1989; 66 
(In Russ.)].

7. Статистические данные ФГБУ Санаторий «Лесное» за 2012–
2018  гг. [Statistics data of FSBI Sanatorium Lesnoe” by 2012–
2018 years (In Russ.)].

8. Материалы годовых отчетов ФГБУ санаторий «Лесное» [Ma-
terials of annual reports of FSBI “Sanatorium Lesnoe” (In Russ.)].

Поступила в редакцию 24.10.2019 г.

Сведения об авторе:
Закирова Зульфия Меннахметовна — заместитель главного врача по организационно-методической работе санатория «Лес-
ное»; 445003, Самарская область, Тольятти, Лесопарковое шоссе, д. 2; e-mail: Zamlesnoe@rambler.ru; Petrov_MB@rambler.ru; 
 ORCID 0000-0003-2968-9932.



Хирургия, травматология и ортопедия

47МЕДИЦИНСКИЙ АЛЬЯНС, том 8, № 2, 2020

УДК 616-003; 616.25-002 doi: 10.36422/23076348-2020-8-2-47-51

Комплексный подход в лечении послеоперационных 
осложнений гастрэктомии (клинический случай)
С.А. Тузиков1,2, С.В. Миллер1, Л.В. Левонян1, Л.А. Ефтеев3, Е.О. Родионов1,2, 
В.А. Маркович1

1 Научно-исследовательский институт онкологии, Томский национальный исследовательский 
медицинский центр Российской академии наук 
2 Сибирский государственный медицинский университет 
3 Городская клиническая онкологическая больница № 1, Москва

Complex approach in the treatment of postoperative 
complications of gastrectomy

S. Tuzikov1,2, S. Miller1, L. Levonyan1, L. Efteev3, E. Rodionov1,2, V. Markovich1

1 Research Institute of Oncology, Tomsk National Research Medical Center of the Russian Academy 
of Sciences 

2 Siberian State Medical University 
3 City Clinical Oncology Hospital No 1, Moscow

© Коллектив авторов, 2020 г.

Резюме
Введение. На современном этапе развития онколо-
гии высок уровень местно-распространенного и ме-
тастатического рака желудка, суммарно по данным 
за 2017  г. на III и IV стадии диагностировано 63,7% 
всех впервые выявленных случаев рака желудка. Хи-
рургический метод является базовым в лечении рака 
желудка. Осложнения хирургического лечения рака 
желудка, обусловливая невозможность или отсрочку 
адъювантного лечения, значимо ухудшают показате-
ли безрецидивной и общей выживаемости. В связи с 
большой разницей в частоте встречаемости осложне-
ний (от 9 до 32%) при оперативных пособиях, актуаль-
ным является разработка комбинированных методов 
их лечения. Цель работы: в данном клиническом 
случае демонстрируется этапный подход в лечении 
послеоперационных осложнений гастрэктомии с ис-
пользованием консервативного и активного хирур-
гического методов, включая минимально инвазивные 
эндоскопические технологии. Материалы исследо-
вания: представлен разбор клинического случая ле-

чения осложнений комбинированной гастрэктомии 
с использованием различных подходов. Методы ис-
следования: оценка тактики лечения послеопераци-
онных осложнений гастрэктомии с использованием 
консервативного, эндоскопического и активного хи-
рургического подходов, в сопоставлении с литера-
турными данными. Результаты. Используя широкий 
арсенал лечебных мероприятий, удалось купировать 
тяжелые осложнения после гастрэктомии. Заключе-
ние. Хирургическая тактика с применением мало-
инвазивных технологий в сочетании с интенсивной 
терапией позволила своевременно ликвидировать 
возникшие гнойно-септические осложнения. Данный 
клинический случай демонстрирует местопримени-
мость одновременного и последовательного исполь-
зования консервативного лечения, активной хирурги-
ческой тактики и малоинвазивных эндоскопических 
технологий в лечении тяжелых осложнений гаcтрэк-
томии. Выбор тактики в каждом конкретном случае 
развития послеоперационных осложнений должен 
быть индивидуальным, при этом использование   
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только консервативного лечения сопряжено с мень-
шей эффективностью и большей летальностью по 
сравнению с комбинированным подходом.

Ключевые слова: рак желудка, комбинирован-
ные операции, осложнения, несостоятельность 
пищеводно- кишечного анастомоза

Summary
Relevance. At the present stage of development of on-
cology, the level of locally advanced and metastatic can-
cer of the stomach is high, in total according to 2017 year 
stage III and IV were diagnosed with 63.7% of all newly 
diagnosed cases of gastric cancer. The surgical method is 
basic in the treatment of stomach cancer. Complications 
of the surgical treatment of gastric cancer, leading to the 
impossibility or delay of adjuvant treatment, significantly 
worsen the rates of relapse-free and overall survival. Due 
to the large difference in the frequency of complications 
(from 9% to 32%) with surgical aids, the development of 
combined methods for their treatment is relevant. Ob-
jective. In this clinical case, demonstrated a stepwise ap-
proach in the treatment of postoperative complications of 
gastrectomy using conservative and active surgical meth-

ods, including minimally invasive endoscopic technolo-
gies. Research materials. A case study of the treatment 
of complications of combined gastrectomy using a variety 
of approaches is presented. Research methods. Evalua-
tion of treatment tactics for postoperative complications 
of gastrectomy using conservative, endoscopic and active 
surgical approaches, in comparison with published data. 
Results. Using a wide arsenal of therapeutic measures, it 
was possible to stop severe complications after gastrecto-
my. Conclusion. Surgical tactics using minimally invasive 
technologies in combination with intensive care made it 
possible to timely eliminate the purulent-septic compli-
cations. This clinical case demonstrates the applicability 
of the simultaneous and sequential use of conservative 
treatment, active surgical tactics and minimally invasive 
endoscopic technologies in the treatment of severe com-
plications of gastrectomy. The choice of tactics in each 
specific case of the development of postoperative com-
plications should be individual, while the use of only con-
servative treatment is associated with less efficiency and 
greater mortality compared to the combined approach.

Key words: gastric cancer, combined operations, com-
plications, esophageal-intestinal anastomosis failure

Введение

Рак желудка в России является четвертой по ча-
стоте формой злокачественных новообразований у 
мужчин и шестой у женщин. Суммарно по данным на 
2017  г. III и IV стадии диагностированы в 63,7% всех 
впервые выявленных случаев рака желудка. Хирур-
гический метод является основным в лечении рака 
желудка. В целях достижения радикальности и резек-
табельности прибегают к выполнению расширенных 
и комбинированных операций, частота которых еже-
годно возрастает [1]. Частота осложнений при опера-
тивных пособиях по поводу рака желудка варьирует 
от 9 до 32%, а летальность от 2,3 до 9,2%. Ключевым ос-
ложнением является несостоятельность пищеводно- 
кишечного анастомоза. Летальность при данном 
осложнении варьирует в широких пределах — в сред-
нем около 45%. Проведение комбинированных и рас-
ширенных оперативных пособий сопровождается 
увеличением числа осложнений.

Неблагоприятные факторы возникновения несо-
стоятельности пищеводно-кишечного соустья принято 
классифицировать на следующие группы: факторы, об-
условленные опухолью: проксимальное распростра-
нение опухоли, запущенность опухолевого процесса. 
Факторы, обусловленные особенностью операции: 
выполнение спленэктомии, технические особенности 
оперативного пособия, длительность операции более 

5 ч, объем лимфодиссекции, выполнение множествен-
ной резекции органов, натяжение отводящей петли, 
адекватность кровоснабжения анастомозируемых от-
делов, R+. Факторы, обусловленные состоянием паци-
ента: сопутствующая хроническая патология, анемия, 
белковая недостаточность. Факторы, обусловленные 
оперирующим хирургом: опыт, количество операций в 
учреждении, вид анастомоза [2].

Описание клинического случая

Пациент Х., 49 лет, поступил в торакоабдоми-
нальное отделение НИИ онкологии Томского НИМЦ 
13.09.2017 г. Жалобы при поступлении на боли в обла-
сти эпигастрия и за грудиной после приема пищи, за-
труднение глотания твердой пищи (дисфагия I степени). 
В анамнезе указанные жалобы появились за полгода до 
госпитализации. Из сопутствующих заболеваний гипер-
тоническая болезнь, лекарственно корригированная. 
Общесоматический статус по шкале ECOG  — 0 баллов. 
Со стороны общеклинических анализов без грубых на-
рушений. По данным видеогастроскопии: опухоль верх-
ней трети желудка с распространением на абдоминаль-
ный отдел пищевода с наличием компенсированного 
стеноза. По результатам МСКТ-исследования органов 
брюшной полости получены данные об опухоли тела 
желудка, инфильтрирующей малую кривизну и заднюю 
стенку с распространением на хвост поджелудочной 
железы и абдоминальный отдел пищевода. Таким обра-
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зом, выявлен местно-распространенный характер опу-
холи тела желудка, данных за отдаленное метастазиро-
вание не получено.

28.09.2017 выполнена операция: комбинированная 
гастрэктомия с дистальной резекцией поджелудочной 
железы и спленэктомией. Лимфодиссекция D2. При ре-
визии брюшной полости данных, свидетельствующих 
о канцероматозе, отдаленных метастазах и асците, не 
получено. Подтверждено распространение опухоли в 
хвост поджелудочной железы. Желудок дистально отсе-
чен от двенадцатиперстной кишки с помощью сшиваю-
щего аппарата Ethicon Autosuture TX30B, проксимально 
отсечен на кисетном зажиме. Поджелудочная железа 
мобилизована, хвост железы отсечен на сшивающем 
аппарате Ethicon Autosuture TX30B, культя железы до-
полнительно укрыта отдельными узловыми швами. По 
результатам срочного цитологического исследования 
мазков по краю пищевода получены комплексы клеток 
аденокарциномы. Пищевод дополнительно мобилизо-
ван на 5–6 см, при этом осуществлена диафрагмокру-
ротомия по А.Г.  Савиных, выполнена резекция края 
пищевода на протяжении 4 см. Повторное срочное ци-
тологическое исследование — R0. Наложен эзофагоею-
ноанастомоз по типу «конец-в-бок», на мобилизованной 
кишке по Roux при помощи сшивающе-режущего цир-
кулярного аппарата фирмы «Ethicon» 25 mm. Назоинте-
стинальный зонд проведен за межкишечный анастомоз. 
Брюшная полость ушита с оставлением одного дренажа.

В раннем послеоперационном периоде пациент на-
ходился в отделении реанимации, зондовое энтераль-
ное питание начато через 48 часов после операции. На 
4-е сутки появились одышка и боль в грудной клетке, 
по дренажу мутное серозное отделяемое. По обзорной 
рентгенограмме двусторонний экссудативный плеврит. 
Появление лейкоцитоза в общем анализе крови. Про-
ба с пероральным введением раствора метиленового 
синего положительная. При гастроскопии выявлен де-
фект правой полуокружности анастомоза размером 
до 0,4 см. Дефект в анастомозе ликвидирован эндоско-
пическим клипированием. По данным контрольного 
МСКТ органов грудной и брюшной полости: признаки 
несостоятельности анастомоза, имеется сообщение с 
правой плевральной полостью и брюшной полостью 
(рис. 1). Скопление жидкости в ложе удаленного хвоста 
поджелудочной железы. Признаки эмпиемы плевры 
справа. Правая плевральная полость дренирована, от-
деляется мутная жидкость серозного характера. Ами-
лаза плевральной жидкости 17 100 Ед/л. Осуществлено 
усиление антибактериальной терапии, начата инфузи-
онно-детоксикационная терапия.

На 6-е сутки ухудшение состояния в связи с нараста-
ющей дыхательной недостаточностью, пациент переве-
ден на искусственную вентиляцию легких. Прокальци-
тониновый тест — 2,1 нг/мл — сепсис. На 7-е сутки по 
результатам МСКТ отрицательная динамика по правой 
плевральной полости: фрагментация и увеличение ко-
личества экссудата, что свидетельствует о неадекватно-
сти ранее выполненного дренирования (рис. 2). Тяжесть 

состояния главным образом была обусловлена течени-
ем эмпиемы плевры и дыхательной недостаточностью.

На 7-е сутки выполнена санационная торакоскопия 
справа с повторным дренированием плевральной поло-
сти. На 8-е сутки после плановой операции, 1-е сутки по-
сле санационной торакоскопии в связи отрицательной 
пробой с метиленовым синим начато зондовое питание 
пациента. На 12-е сутки диагностирована повторная не-
состоятельность анастомоза, которая ликвидирована 
установкой пищеводного стента фирмы Boston Scientific 
Ultraflex Esophageal 23  mm×100 mm. На 21-е сутки по-
сле торакоскопии (26.11.2017) по данным МСКТ органов 
брюшной полости обнаружены признаки некроза культи 
поджелудочной железы с формированием прекультевой 
полости с жидкостным содержимым. Первым этапом ре-
шено придерживаться консервативной тактики лечения. 
Однако на 35-е (09.11.2017) сутки после торакоскопии 
по данным контрольного МСКТ-исследования выявлены 
признаки сформировавшегося абсцесса в области ложа 

Рис. 1. Эмпиема плевры по данным МСКТ органов грудной клетки 
на 4-е сутки после гастрэктомии

Рис. 2. Отрицательная динамика по эмпиеме плевры по данным 
МСКТ органов грудной клетки на 7-е сутки после гастрэктомии
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удаленного хвоста поджелудочной железы и селезенки. 
Под КТ-навигацией осуществлено дренирование поло-
сти абсцесса, получена гнойная жидкость. В дальнейшем 
наблюдалась общая положительная динамика, пациент 
выписан на 68-е сутки после комбинированной гастрэк-
томии.

Обсуждение результатов

Расширение объема оперативного вмешательства 
со стандартной до комбинированной гастрэктомии 
ведет к увеличению количества послеоперационных 
осложнений, в том числе и несостоятельности диге-
стивных соустий [3]. Отмечено, что в большинстве 
случаев развития несостоятельности пищеводно- 
кишечного анастомоза связано с техническими по-
грешностями при формировании соустья. К таковым 
относят: неправильное использование сшивающих 
аппаратов, трудность наложения второго ряда швов в 
области задней полуокружности анастомоза, натяже-
ние тканей в зоне соустья, отсутствие должного опыта 
у хирурга [2].

Осложнения, вызванные несостоятельностью, 
можно разделить на внутриплевральные и абдоми-
нальные; на современном этапе развития хирургии 
имеется множество различных подходов к их лече-
нию. Тяжелое общесоматическое состояние больного, 
обусловленное развитием сепсиса, ограничивает хи-
рурга в выборе метода лечения. В коррекции внутри-
плевральных гнойно-воспалительных осложнений 
видеоторакоскопические операции являются одно-
временно и успешными, и щадящими [4, 5].

E. Licht и соавт. [6] оценили результаты примене-
ния эндоскопических методик в лечении несостоя-

тельности пищеводных соустий. Методы включали 
эндоскопическое стентирование пищевода, клипи-
рование, эндоскопическое формирование еюносто-
мы. Эффективность вышеуказанных методов равно-
значна.

E.  Rausa и соавт. провели метаанализ результа-
тов 4 англоязычных публикаций результатов лечения 
несостоятельности пищеводных соустий, в которых 
сравнивалась эффективность использования само-
расправляющегося пищеводного стента и примене-
ния эндоскопического вакуумного дренирования. 
Вакуум-терапия показала свою успешность в 84–100% 
случаев [7].

Заключение

Анализируя данный клинический случай, можно 
выделить главную причину несостоятельности эзо-
фагоеюноанастомоза  — агрессивная хирургическая 
тактика вследствие распространенности онкологиче-
ского процесса. Возникшая череда осложнений гной-
но-септического характера патогенетически обуслов-
лена несостоятельностью эзофагоэнтероанастомоза. 
Хирургическая тактика с применением малоинвазив-
ных технологий в сочетании с интенсивной терапией 
позволила своевременно ликвидировать возникшие 
гнойно-септические осложнения. Данный клиниче-
ский случай демонстрирует местоприменимость ма-
лоинвазивных эндоскопических технологий в лече-
нии осложнений гастрэктомии.

Конфликт интересов: отсутствует.
Финансирование: исследование не имело спон-

сорской поддержки.
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Резюме
Представлен опыт лечения пациентки 15 лет, предъяв-
лявшей на протяжении года умеренные (3 из 10 баллов 
по ВАШ) жалобы на боли в грудном отделе позвоночни-
ка. По МРТ выявлено небольшое кистозное параверте-
бральное образование, располагающееся между телом 
позвонка и аортой, сопровождающееся деформацией 
боковой замыкательной пластинки тела ТhV. С учетом 
неэффективного консервативного лечения и анатоми-
ческого расположения кисты проведено ее удаление 
посредством левосторонней торакотомии. Гистоло-
гически верифицирована мезотелиальная киста. В по-
слеоперационном периоде — полный регресс жалоб, 
период наблюдения — 6 месяцев.

Ключевые слова: паравертебральная киста, мезо-
телиальная киста, позвоночник, вторичный сколиоз, 
новообразования у детей

Summary
Mesothelial intrathoracic cysts are rare manifested by spi-
nal symptoms. 15 years old girl complained on the mod-
erate backpain (3/10 degree by VAS) in thoracic spine 
during the one year. MRI revealed a small paravertebral 
cyst besides the aorta with deformity of left lateral wall of 
Th5 vertebral body. The complains resolved completely 
after open removal of the cyst. The mesothelial cyst ver-
ified by morphology, incl. immunnohistochemistry. The 
patient continue to be asymptomatic during a year after 
surgery.

Key words: paravertebral cyst, mesothelial cyst, spine, 
secondary scoliosis, neoplasms in children

Введение

Внутригрудные кисты мезотелиального проис-
хождения являются редкой патологией, с которой в 

основном сталкиваются торакальные хирурги и кар-
диохирурги [1]. Ведущая теория возникновения этих 
кист говорит об их врожденном происхождении, при 
этом образования могут являться маской ряда нозо-
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логических форм и иметь разные размеры, топику и 
клиническое течение  — от бессимптомного до сим-
птоматического, в том числе протекать с вертебраль-
ной манифестацией [2–4].

Учитывая редкость заболевания и сложность при-
нятия лечебно-диагностических решений, приводим 
собственное наблюдение, представляющее, на наш 
взгляд, практический интерес для хирургов, травма-
тологов-ортопедов и вертебрологов.

Клиническое наблюдение

Девочка 15 лет поступила в клинику с жалобами на 
боли в спине на уровне грудного отдела позвоночника.

Анамнез жизни  — без особенностей. Из анамнеза 
заболевания известно, что боли в спине беспокоят на 
протяжении года, не имеют четкой локализации, носят 
эпизодический характер, не связаны с двигательной ак-
тивностью. Наличие травм или эпизодов общих клини-
ческих проявлений (повышение температуры, интокси-
кационный синдром) в дебюте заболевания исключает. 
Выраженность болей оценивает в 3 балла по 10-балль-
ной визуальной аналоговой шкале. В течение года по 
месту жительства получала НПВС  — без существенно-
го клинического эффекта. При магнитно-резонансной 
томографии (МРТ), проведенной в первые месяцы от 
возникновения жалоб, было обнаружено небольшое 
паравертебральное жидкостное образование (киста?), 
исходно расцененное как случайная лучевая находка. 
После динамического наблюдения в связи с сохране-
нием болевого синдрома и отсутствием других види-
мых патологических изменений пациентка направлена 
в Клинику детской хирургии и ортопедии СПб НИИФ с 
лечебно- диагностической целью.

При поступлении  — общесоматический статус без 
особенностей. Локально: при осмотре грудной клет-
ки и области позвоночника отмечается легкая сколио-
тическая правосторонняя дуга с вершиной на ThVI–VII. 
Пальпация остистых отростков и паравертебрально 
безболезненна; движения сохранены в полном объеме, 
безболезненны. Консультирована неврологом  — пато-
логической симптоматики не выявлено. Лабораторные 
показатели — без особенностей.

По данным МРТ, выполненных с интервалом в один 
год, паравертебрально на уровне тела ТhV слева выяв-
ляется кистозное образование с гиперинтенсивным 
сигналом. Размер образования на первичной томограм-
ме 1,4×1,0×2,0 см, на момент госпитализации в клинику 
(рис.  1)  — 1,6×1,3×2,3 см. Выявленное патологические 
объемное паравертебральное образование не позволя-
ло, на наш взгляд, полноценно объяснить субъективные 
жалобы пациентки. Незначительное, но пропорциональ-
ное увеличение его размеров было объяснено физио-
логическим ростом пациентки в пубертатный период. 
Необычным в трактовке образования как случайной 
лучевой находки являлась контактная деформация на-
ружной замыкательной пластинки тела ThV, что могло 

Рис. 1. Магнитно-резонансные томограммы грудного отдела по-
звоночника пациентки М., 15 лет: аксиальный (а), корональный 
(б) и сагиттальный (в) срезы.	1 — паравертебральное кистозное 
образование, 2 — аорта. Минимальная сколиотическая деформа-

ция, выявляемая по фронтальному срезу (б)
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1
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	 а	 б	 в

Рис. 2. Операционные фотографии: а — фотография операционной раны (до вскрытия плевральной полости): 1 — край кистозного 
образования; 2 — левое легкое; 3 — аорта; б — этап выделения кисты после рассечения и разведения на ней зажимом париетальной 

плевры; в — удаленная киста (макропрепарат)

	 а	 б

Рис. 3. Гистологическая картина удаленного образования: а — мезотелиальная киста: фиброзная ткань, мезотелиальная выстилка кисты; 
окрашивание гематоксилином и эозином, ×100; б — мезотелиальная киста: экспрессия калретинина, ×200

2

3

1

1

 свидетельствовать о длительном компрессионном воз-
действии на тело позвонка.

Тем не менее, помимо субъективных, но весьма уме-
ренных жалоб на боли в спине, девочка и ее родители 
отмечали выраженный психологический дискомфорт 
из-за хронического характера болевого синдрома и фак-
та наличия патологического кистозного образования. 
В связи с этим после длительного обсуждения ситуации с 
родителями решено провести лечебно-диагностическую 
операцию, при этом, учитывая расположение кисты не-
посредственно между аортой и телом позвонка, приняли 
решение о ее выполнении из торакотомического доступа.

Ход операции. В положении на правом боку прове-
дена торакотомия в четвертом межреберье слева. При 

ревизии в левой плевральной полости выпота нет. У бо-
ковой поверхности тела ТhV экстраплеврально определя-
ется объемное образование размером 1,5×2 см, пальпа-
торно  — мягко-эластичное, уходящее под ствол аорты; 
окружающие ткани без видимых изменений (рис.  2, а). 
Над образованием рассечена париетальная плевра, от-
веден ствол грудной аорты, после чего образование 
выделено из окружающих тканей и полностью удалено 
без повреждения оболочки. Через отдельный прокол 
установлен дренаж для активной аспирации в левую 
плевральную полость. Послойное ушивание операцион-
ной раны. Асептическая наклейка.

Послеоперационный период протекал без осложне-
ний: дренаж при отсутствии отделяемого удален к концу 
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первых суток, выписана в удовлетворительном состоя-
нии на седьмые сутки после операции.

Гистологическое заключение: кистозное образова-
ние; его стенка представлена фиброзной тканью, выстла-
на одним слоем мезотелиальных клеток со светлой ци-
топлазмой и округлыми гиперхромными ядрами (рис. 3). 
При иммуногистохимическом исследовании — экспрес-
сия Ber-EP4, калретинина, WT1 (патоморфолог — Новиц-
кая Т.А.).

Заключительный диагноз: мезотелиальная пара-
вертебральная (ТhV слева) киста грудной полости (левого 
гемиторакса).

В динамике в течение 6 мес с момента операции жа-
лоб не предъявляет.

Обсуждение

Представленное клиническое наблюдение, на наш 
взгляд, интересно не только редкостью, но и особенно-
стями клинических и лучевых проявлений патологии.

Публикации, посвященные внутригрудным ме-
зотелиальным кистам, крайне редки: так, система 
PubMed по запросу «mesothelial intrathoracic cyst» 
(дата обращения 02.02.2020) выдает лишь 10 публика-
ций, относящихся к клиническим наблюдениям.

Мезотелиальные кисты в основном описаны у 
взрослой популяции, чаще имеют плевроперикарди-
альную и гораздо реже — эктопическую локализацию 
[5], лишь одна публикация относится к пациенту дет-
ского возраста [6]. В основном эти образования вы-
являются как бессимптомные находки, но, достигая 
значительных размеров, могут манифестировать ге-
модинамическими и респираторными нарушениями 
[5, 7, 8].

Лишь в одном из представленных в литературе 
наблюдений приводится сходная с нашим случаем ло-
кализация кисты на уровне позвонка ТhV у женщины 
27 лет, клинически проявлявшаяся радикулопатией [4].

Тактика ведения пациентов при мезотелиальных 
кистах неоднозначна. Так, при клинически манифест-
ном течении предлагается хирургическое лечение 
с удалением кисты, с учетом размеров и топографии 
образования проводимая посредством торакоскопи-
ческих либо торакотомических доступов [5, 6, 9]. В слу-
чае бессимптомного течения показания к операции 
носят диагностический характер при невозможности 
дифференцировать образование с опухолевым про-
цессом, в том числе злокачественным [10].

Особенностями нашего наблюдения явились сле-
дующие.

 • Подростковый возраст больной и ортопедиче-
ские проявления патологии в виде боли в спине 
и сколиотической установки грудного отдела. 
Однако незначительная выраженность болей 
и отсутствие четкого локального характера не 

позволили рассматривать их как имеющие пря-
мую связь с обнаруженным образованием, рас-
цененным как случайная лучевая находка при 
первичном обращении.

 • Кистозный характер образования и некоторое 
увеличение его в течение периода наблюдения 
по месту жительства потребовали соблюдения 
принципа онкологической настороженности.

 • К принятию решения о лечебно-диагностиче-
ской операции нас подтолкнули не только жа-
лобы, носившие весьма умеренный характер, 
но и психологический дискомфорт пациентки и 
ее родителей на фоне неэффективной симпто-
матической терапии.

 • Прилегающий к образованию позвонок ТhV 
имел деформацию бокового отдела тела. По-
добное изменение может быть объяснено 
длительно существующим давлением, причем, 
на наш взгляд, не столько самой кистой (при 
удалении она представляла собой эластичное, 
ненапряженное образование), сколько гидрав-
лическим усилением аортальной пульсации 
через нее.

Основной особенностью наблюдения и, соответ-
ственно, вмешательства является топография кисты: 
ее расположение между стволом аорты и телом по-
звонка потенциально затрудняло выделение кисты, 
что заставило отказаться от эндоскопического вмеша-
тельства в пользу открытого и потребовало участия в 
операции сосудистого хирурга.

Заключение

В клинической практике травматолога-ортопеда 
(вертебролога) могут встречаться редкие заболева-
ния, требующие принятия нестандартных решений. 
С  учетом междисциплинарной патологии к таким 
состояниям следует отнести и паравертебральную 
мезотелиальную кисту, при которой кажущаяся «слу-
чайной» лучевая находка может оказаться напрямую 
связана с имеющимися жалобами.

Следует отметить, что даже незначительная, но 
длительно сохраняющаяся болевая симптоматика 
приводит к психологическому дискомфорту у пациен-
тов. В случае визуализации возможного причинного 
субстрата это должно рассматриваться как допол-
нительное показание к лечебно-диагностическому 
вмешательству, которое может не только обеспечить 
понимание природы патологического процесса, но и, 
как в нашем случае, привести к купированию жалоб. 
Решение об операции должно приниматься пациен-
том и его представителями осознанно ввиду отсут-
ствия гарантии достижения положительного клиниче-
ского результата.
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Tuberculous spinal epidural abscess  
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Резюме
В структуре спинальных эпидуральных абсцессов 
(СЭА) на долю вторичных туберкулезных CЭА прихо-
дится не более 2%, при этом в клинической картине 
ведущую роль играет синдром вертебральной де-
струкции. В работе представлены два клинических на-
блюдения вторичных туберкулезных СЭА, в одном из 
которых ЭА распространился на уровне C2–L3 (22 по-
звоночно-двигательных сегмента), а во втором имел 
ограниченный характер на уровне Th8–Th9. Показаны 
особенности течения заболевания, диагностические 
трудности, проанализированы результаты лечения и 
представлены данные литературы.

Ключевые слова: эпидуральный абсцесс, спонди-
лит, туберкулез

Summary
Tuberculous spinal epidural abscess (SEA) is an uncom-
mon pathology, which presents is only 2% of all SEA ca-
ses. We report a rare cases of cervical-lumbar and thoracic 
spinal epidural tuberculous abscess occupying the spinal 
canal from C2–L3 and Th8–Th9 vertebrae with progressive 
neurological deficit. Clinical features, diagnostic and treat-
ment challenges and follow-up results were presented.

Keywords: spinal epidural abscess, spondylitis, tuber-
culosis

Введение

Инфекция позвоночного канала в виде спиналь-
ных эпидуритов (СЭ) и спинальных эпидуральных аб-
сцессов (СЭА) встречается в 15–20 случаях на 100 тыс. 
населения [1, 2]. Наиболее частым этиологическим 
фактором воспаления в эпидуральном пространстве 
являются разновидности стафилококка, при кото-
рых в 80–85% случаев возникает первичное гнойно- 
воспалительное поражение без вовлечения костных 
структур [3–5]. В свою очередь, микобактериальные 
СЭ встречаются крайне редко. Как правило, туберку-

лезные СЭА развиваются вторично, на фоне деструк-
ции позвоночника и встречаются у 20–30% больных 
туберкулезным спондилитом (ТС) [6–8]. При этом в об-
щей структуре эпидуральных абсцессов на долю вто-
ричных туберкулезных приходится не более 2%, что в 
абсолютных значениях составляет от 0,1 до 0,2 случая 
на 100 тыс. населения [9, 10].

Поскольку клиническая картина СЭА при ТС часто 
не имеет патогномоничных симптомов и его диагно-
стика затруднена, при отсутствии патогенетического 
и хирургического лечения могут возникать выра-
женные неврологические нарушения и септические 
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состояния [11]. S.  Sae-Jung и соавт. (2019) показали, 
что формирование СЭА увеличивает риск развития 
неврологических расстройств более чем в 1,5 раза и 
повышает летальность пациентов до 16% [12].

Оценивая публикационные тренды, необходимо 
отметить значительное количество работ, посвящен-
ных неспецифическому воспалению эпидурального 
пространства, детально описаны алгоритмы его диа-
гностики и лечения. В свою очередь, информации о 
вторичных эпидуральных абсцессах на фоне ТС в ли-
тературе недостаточно.

Цель публикации
Представить клинические наблюдения для оценки 

трудности диагностики и этапного лечения пациентов 
со вторичными СЭА на фоне ТС, а также провести ана-
лиз существующей в литературе информации.

Клиническое наблюдение № 1

Пациентка 32 лет обратилась в клинику ФГБУ «Санкт- 
Петербургский НИИ фтизиопульмонологии» Минздрава 
России с жалобами на прогрессирующую слабость в ко-
нечностях и хронический вертеброгенный болевой син-
дром на протяжении 10 мес.

Из анамнеза известно: в мае 2015 г. появились боли 
в грудной клетке, сухой кашель, субфебрильная лихорад-
ка. По данным РГ ОГП от 06.2015 г. — плеврит, пациентка 
госпитализирована в противотуберкулезный диспансер, 

получала химиотерапию по III режиму (06.2015–08.2015) 
с положительной клинико-рентгенологической динами-
кой. 10.2015 выполнена КТ ОГП, выявлен диссеминиро-
ванный туберкулез легких, повторно госпитализирована 
в противотуберкулезный диспансер для продолжения 
ПТХТ, тогда же появился болевой синдром в поясничном 
отделе позвоночника (3–4 балла по ВАШ). На фоне про-
водимой терапии отмечена положительная рентгено-
логическая динамика. В феврале 2016  г. стала отмечать 
усиление болевого синдрома в пояснице до 6–7 баллов 
по ВАШ с иррадиацией в правую ногу. Консультирована 
неврологом, выполнено КТ поясничного отдела позво-
ночника  — деструкция L3–L5 с двусторонним паравер-
тебральным компонентом. В августе 2016  г. госпитали-
зирована в клинику, при этом предъявляла жалобы на 
появление боли в затылочной области и затруднение 
дыхания, результаты клинического обследования на мо-
мент поступления: болевой синдром в поясничном отде-
ле 7–8 баллов по ВАШ, в неврологическом статусе ASIA 
тип B без нарушения ФТО (motor score 38/100, sensory 
score 46/112), ODI 68 баллов.

Результаты лучевого исследования представлены на 
рис. 1 и 2.

После предоперационной подготовки на 4-е сутки 
от момента поступления выполнен первый этап хирур-
гического лечения: гемиляминэктомия на уровне С5–С6 и 
L3–L4, санация эпидурального абсцесса и встречное дре-
нирование эпидурального пространства двумя катетера-
ми по Редону. В течение 10 дней проводилось промыва-
ние эпидурального пространства 1% водным раствором 

	 а	 б	 в	 г

Рис. 1. МСКТ и МРТ поясничного отдела позвоночника на момент поступления: сагиттальные (a,	б) и корональные (в,	г) проекции:	a — 
МСКТ, сагиттальная проекция мультипланарной реконструкции. Контактная деструкция тел L3–L4–L5; б	— МРТ, Т2-ВИ, сагиттальная проек-
ция. Задний эпидуральный абсцесс с неоднородным, преимущественно гиперинтенсивным МР-сигналом на Т2-ВИ, распространяющийся 
на грудной отдел из области деструкции, расположенной на уровне L4–L5; в — МСКТ, корональная проекция мультипланарной реконструк-
ции. Контактная деструкция тел L3–L4–L5; г — МРТ, Т2-ВИ, корональная проекция. Двусторонние psoas-абсцессы, слева более крупный, 
с неоднородным гиперинтенсивным МР-сигналом на Т2-ВИ, распространяющийся из полости деструкции, расположенной на уровне L4–L5
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хлоргексидина. На 15-е сутки выполнен второй этап: ле-
восторонний внебрюшинный доступ, санация левосто-
роннего psoas-абсцесса, резекция L3–L5, передняя деком-
прессия позвоночного канала, санация правостороннего 
psoas-абсцесса, комбинированный передний спондило-
дез титановой блок-решеткой с аутокостью (аутотранс-
плантат из крыла подвздошной кости).

Ранний послеоперационный период протекал без 
осложнений, гистологическое исследование операци-
онного материала: продуктивно-некротическое воспа-
ление. При молекулярно-генетическом исследовании 
операционного материала обнаружена ДНК M. tub. com-
plex с  устойчивостью к рифампицину и изониазиду. Па-
циентка выписана на 16-е сутки, в неврологическом ста-
тусе ASIA тип С без нарушения функций тазовых органов 
(ФТО) (motor score 56/100, sensory score 78/112), болевой 
синдром 3 балла по ВАШ. Рекомендовано продолжить 
противотуберкулезную химиотерапию по IV режиму в 
течение 1 года.

Клиническое наблюдение № 2

Пациентка 55 лет, обратилась в клинику ФГБУ «Санкт- 
Петербургский НИИ фтизиопульмонологии» Минздрава 
России с жалобами на слабость в нижних конечностях, 
нарушение ФТО по типу задержки и хронический верте-
брогенный болевой синдром на протяжении одного года.

Из анамнеза известно, что пациентка в течение мно-
гих лет страдает ревматоидным артритом (полиартрит, 
суставная форма, серонегативный вариант, развернутая 
стадия, активная фаза III ст.). На протяжении 17 лет полу-

чает гормонотерапию (метилпреднизолон 4 мг в день), 
на фоне которой развился вторичный остеопороз (кри-
терий Т=–2,7). В январе 2018  г. стала отмечать появле-
ние болевого синдрома в грудном отделе, при которой 
выявлен компрессионный перелом Th6–Th7. В мае 2018 г. 
консультирована травматологом в специализированном 
центре, рекомендовано продолжение терапии остеопо-
роза. Показаний к хирургическому лечению на момент 
осмотра не было выявлено.

В июне 2018  г. у пациентки развилась параплегия 
(ASIA тип С) с нарушением ФТО. В экстренном порядке 
госпитализирована в неврологическое отделение, где в 
течение 2 нед получала консервативную терапию (сосу-
дистая, нейротропная, гормональная) без клинического 
эффекта. После проведения МСКТ и МРТ позвоночни-
ка выявлены контактная деструкция сегмента Th6–Th7 

и округлое образование в заднем эпидуральном про-
странстве на уровне Th8–Th9. Закрытая трепанбиопсия из 
очага вертебрального поражения не проводилась, одна-
ко после консультации фтизиатра пациентка переведена 
в противотуберкулезный диспансер, где в течение 6 мес 
получала ПТХТ по I режиму. В связи с отсутствием поло-
жительной динамики как в неврологическом статусе, так 
и со стороны костного очага поражения в январе 2019 г. 
поступила в специализированную клинику для этиоло-
гической верификации диагноза и хирургического ле-
чения. При поступлении сохранялись жалобы на выра-
женный вертеброгенный болевой синдром до 7 баллов 
по ВАШ, в неврологическом статусе ASIA тип C с наруше-
нием ФТО (motor score 78/100, sensory score 92/112), ODI 
52 балла.

Рис. 2. МРТ шейного и грудного отделов позвоночника, сагиттальные проекции, Т1-ВИ с внутривенным контрастированием (а, б) и ак-
сиальная проекция Т2-ВИ поясничного отдела позвоночника (в): a,	б — МРТ, Т1-ВИ, после внутривенного контрастирования: смещение 
спинного мозга кпереди на всем протяжении шейного (a) и грудного (б) отделов из-за эпидурального абсцесса в заднем эпидуральном 
пространстве, эпидуральный абсцесс с признаками выраженного негомогенного усиления МР-сигнала после внутривенного контрасти-

рования; в — МРТ, Т2-ВИ, сообщение эпидурального абсцесса в поясничном отделе позвоночника и psoas-абсцесса

а б в
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	 а	 б	 в	 г

Рис. 3. МРТ T2-ВИ, и МСКТ грудного отдела позвоночника на момент поступления: сагиттальные (a,	в), аксиальная (б) и фронтальная (г) 
проекции: a — МРТ, Т2-ВИ, сагиттальная проекция. Контактная деструкция тел Th6–Th7. Задний эпидуральный абсцесс на уровне Th8–Th9 
с неоднородным, преимущественно гиперинтенсивным МР-сигналом на Т2-ВИ, компримирующий и деформирующий контур спинного 
мозга;	б — МРТ, Т2-ВИ, аксиальная проекция. Контактная деструкция тел Th6–Th7. Задний эпидуральный абсцесс с неоднородным, пре-
имущественно гиперинтенсивным МР-сигналом на Т2-ВИ, компримирующий и деформирующий заднелевый контур спинного мозга; 
в — МСКТ, сагиттальная проекция мультипланарной реконструкции. Контактная деструкция тел Th6–Th7 с формированием кифотической 
деформации; г — МСКТ, корональная проекция мультипланарной реконструкции. Контактная деструкция тел Th6–Th7 с паравертебраль-

ными воспалительными компонентами деструкции

	 а	 б	 в

Рис. 4. Сагиттальная (а) и фронтальная (б) спондилограммы позвоночника на 14-е сутки после операции. Задняя инструментальная фик-
сация Th3–Th10 ламинарной системой типа CD, передний спондилодез титановой блок-решеткой с аутокостью Th5–Th7. Сагиттальная (в) 

МСКТ спустя 8 мес после операции. Стабильное положение металлоконструкции, без признаков прогрессирования заболевания

Результаты лучевого исследования представлены на 
рис. 3.

После клинико-инструментального обследования 
и предоперационной подготовки пациентке выпол-

нена одномоментная двухэтапная операция в объеме: 
1-й этап — задняя инструментальная фиксация Th3–Th10, 
гемиляминэктомия на уровне Th8, удаление эпидураль-
ного абсцесса, 2-й этап — правосторонняя торакотомия, 
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резекция Th5–Th7, передняя декомпрессия позвоночного 
канала, передний спондилодез титановой блок-решет-
кой с аутокостью (аутотрансплантат из ребра).

В раннем послеоперационном периоде осложнений 
не было. При гистологическом исследовании операци-
онного материала выявлены морфологические призна-
ки продуктивно-некротического воспаления. По данным 
молекулярно-генетического исследования операцион-
ного материала обнаружена M. tub. complex с устойчи-
востью к изониазиду. Пациентка вертикализирована 
в корсете на 10-е сутки после операции и выписана на 
21-е  сутки. В неврологическом статусе отмечен полный 
регресс симптоматики, восстановление функции тазовых 
органов, ASIA motor score 100/100, sensory score 112/112, 
болевой синдром 2 балла по ВАШ. Рекомендовано про-
должить ПТХТ по IV режиму в течение одного года.

Результаты контрольного лучевого исследования 
представлены на рис. 4.

Обсуждение

В структуре внелегочного туберкулеза на долю 
поражений позвоночника приходится до 15–50%, что 
в абсолютных значениях составляет от 0,05 до 2,5 слу-
чаев на 100 тыс. населения [13]. Многие авторы указы-
вают на сложности в дифференциальной диагностике 
СЭА; так, по данным P.C. Hsieh и соавт. (2014) трудности 
диагностики СЭА встречаются в 50% случаев [14]. Чаще 
всего туберкулезные СЭА необходимо дифференци-
ровать от пиогенного эпидурита, миелита и экстраду-
ральных новообразований позвоночного канала.

Частота культуральной верификации МБТ при 
туберкулезных спондилитах составляет 30–44%, при 

этом выделение ДНК и амплификация нуклеотидной 
последовательности (маркер IS6110) позволяют не 
только повысить доказательность диагноза и иден-
тифицировать возбудитель, но и определить лекар-
ственную устойчивость к противотуберкулезным пре-
паратам [15].

Классическая триада симптомов, характерная 
для неспецифических спинальных эпидуральных аб-
сцессов (вертеброгенный болевой синдром, субфе-
брильная лихорадка и острый неврологический де-
фицит), встречается лишь в 2–3% туберкулезных СЭА, 
при этом диагностическая пауза в среднем достигает 
10–12 мес [16]. Приведенные в исследовании клини-
ческие случаи показали, что картина СЭА не имела 
патогномоничных симптомов для туберкулеза и диа-
гностическая пауза составила 6–8 мес.

Многофакторный анализ S.D. Kim и соавт. (2014) 
позволил выявить предикторы неэффективности ле-
чения, среди которых возраст пациентов старше 65 
лет, диабет и неврологический дефицит на момент 
поступления [17]. Когортное исследование S. Sae-Jung 
и соавт. (2019) показало значимое влияние СЭА при 
туберкулезном спондилите на риски формирования 
неврологических расстройств (OR 2,18; p=0,048) [12].

Наличие сопутствующей патологии (ВИЧ-инфек-
ция, сахарный диабет 2-го типа, ревматоидный артрит, 
хроническая почечная недостаточность и т.д.), по мне-
нию ряда авторов, способствует развитию туберкулез-
ных СЭА [9, 10, 18]. Преимущественно вторичный харак-
тер является особенностью туберкулезных СЭА, нам 
удалось найти лишь два клинических наблюдения, в 
которых СЭА развился без деструкции  вертебральной 

Рис. 4. Окончание. Фронтальная (г) и аксиальные (д,	е) МСКТ спустя 8 мес после 
операции. Стабильное положение металлоконструкции без признаков прогресси-

рования заболеванияг

д е
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колонны и сопровождался неврологическим дефици-
том, потребовавшим проведения декомпрессивного 
хирургического вмешательства [8, 19].

В наших наблюдениях на первичном этапе лучевой 
диагностики выполнялись рентгенография и компью-
терная томография для верификации воспалительной 
костной деструкции, а также с целью определения де-
формаций позвоночника. Однако методика магнитно- 
резонансной томографии позволяет визуализировать 
начальный признак воспалительной деструкции в 
виде отека костного мозга и определить причины 
развития неврологической симптоматики. МРТ явля-
ется «золотым стандартом» диагностики туберкулез-
ных СЭА; так, R.M. Kanna и соавт. (2019) вы явили 65,8% 
чувствительности и 46,5% специфичности данного 
метода [20]. Отказ от проведения МРТ может быть ар-
гументирован только наличием абсолютных противо-
показаний к проведению исследования.

Хирургическое вмешательство при остром эпиду-
рите должно было выполняться в максимально корот-
кие сроки после идентификации диагноза, а доступ — 
обеспечивать адекватную санацию гнойного очага. 
При нарастании неврологических нарушений прово-
дят ламинэктомию, опорожнение абсцесса, удаление 
детрита эпидуральной клетчатки, ТМО не вскрывают 
[21]. Несмотря на длительную терапевтическую паузу, 
составившую в представленных случаях 10 и 12 мес 
соответственно, проведение реконструктивно-деком-
прессивного вмешательства позволило добиться ре-
гресса неврологической симптоматики.

Суммируя данные литературы, касающейся пока-
заний к хирургическому лечению преимущественно 
неспецифических СЭА, протекающих с неврологиче-
скими расстройствами, необходимо выделить ключе-
вые тактические алгоритмы (таблица) [22–24].

Использование активного дренирования раны в 
первые сутки после операции является обязательным, 
а постоянное промывание ран антисептическими рас-
творами не является оптимальной опцией, поскольку 
может приводить к формированию изолированных 
затеков [21].

Таким образом, туберкулезные СЭА — редкое па-
тологическое состояние, характеризующееся неспе-
цифичностью клинической картины, в том числе дли-
тельным (от 6 до 12 мес) отсутствием неврологических 
расстройств и наличием умеренного (до 4–5 баллов 
по ВАШ) вертеброгенного болевого синдрома. Такти-
ка хирургического лечения должна основываться на 
характере костно-деструктивных поражений позво-
ночника и распространенности эпидурального воспа-
лительного компонента, при котором выполняется как 
декомпрессивный этап, так и реконструктивно-стаби-
лизирующее вмешательство на позвоночнике.

Таблица

Ключевые тактические алгоритмы

Характеристика абсцесса/
вовлечение костных структур 

Тактика

Абсцесс в переднем эпидуральном 
пространстве.
Абсцесс в заднем эпидуральном 
пространстве

Ляминэктомия, санация.

Гемиляминэктомия, 
санация

Абсцесс в заднем/переднем эпиду-
ральном пространстве + контактная 
деструкция передней колонны

Передняя декомпрессия, 
санация абсцесса, спон-
дилодез 360°

Абсцесс в заднем/переднем эпиду-
ральном пространстве + признаки 
сегментарной нестабильности

Задняя инструментальная 
фиксация, ляминэктомия, 
санация, задний спонди-
лодез
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Возможности дифференцировки различных 
процессов, вызывающих очаговую деструкцию 
мелких и плоских костей у детей
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Possibilities of differentiation of various processes that cause 
focal destruction of small and flat bones in children

V. Gileva, I. Baulin
St. Petersburg Research Institute of Phthisiopulmonology

© В.А. Гилёва, И.А. Баулин, 2020 г.

Резюме
Цель исследования. Систематизировать рентге-
нологическую, КТ- и МРТ-семиотику деструктивных 
процессов в плоских и губчатых костях у детей и 
определить диагностическую значимость различных 
лучевых признаков для дифференцирования туберку-
лезных и других деструктивных процессов и статисти-
ческую связь между ними. Материал и методы. Для 
исследования было отобрано 123 ребенка с подозре-
нием на туберкулезный остит. Туберкулезный остео-
миелит выявлен у 80 (65,1%) пациентов, неспецифи-
ческий остеомиелит у 27 (21,9%), небактериальный 
остеомие лит и онкологические процессы у 8 (6,5%) 
соответственно. Результаты. Свищевой процесс 
чаще встречался при туберкулезном остеомиелите. 
Повышение температуры до фебрильных цифр  — 
у  пациентов с неспецифическим остеомиелитом. 
Их сочетание встречалось только при туберкулезе. 
Для туберкулеза были характерны крупные (>10 мм) 
единичные полости с четким контуром, с  наличием 
секвестров. Неспецифический остеомиелит характе-
ризовался более мелкими (5–10 мм) единичными по-
лостями без разрушения кортикальной замыкатель-
ной пластинки. При небактериальном остео миелите 
чаще выявлялись множественные полости с четким 
контуром, с наличием секвестров. Онкологические 
процессы характеризовались вздутием кости с нали-

чием периостита, а также крупными единичными по-
лостями с четким контуром на фоне склеротических 
изменений окружающей костной ткани. В некоторых 
случаях визуализировался солидный компонент в 
мягких тканях. Заключение. Лучевая и клиническая 
картина часто неспецифичны для рассматриваемой 
патологии, однако выявление некоторых симптомов 
позволяет с определенной долей вероятности запо-
дозрить тот или иной патологический процесс, что в 
конечном счете должно привести к укорочению диа-
гностической паузы.

Ключевые слова: лучевая диагностика, деструкция, 
остеомиелит, дети

Summary
Purpose of the study. Systematize Rg, CT and MRI semi-
otics of destructive processes in flat and spongy bones 
in children and determine the diagnostic significance of 
various X-ray signs for differentiating tuberculosis and 
other destructive processes and the statistical relation-
ship between them. Material and methods. 123 children 
with suspected tuberculous osteitis were selected for 
the study. Tuberculous osteomyelitis was detected in 80 
(65.1%) patients, nonspecific osteomyelitis in 27 (21.9%), 
non-bacterial osteomyelitis and oncological processes in 
8 (6.5%), respectively. Results. Fistulous process is more 
common in tuberculous osteomyelitis. Temperature rise 
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to febrile numbers — in patients with nonspecific osteo-
myelitis. Their combination was found only with tubercu-
losis. Tuberculosis was characterized by large (>10 mm), 
single cavities with a clear contour, with the presence of 
sequesters. Nonspecific osteomyelitis was characterized 
by smaller (5–10 mm), single cavities without destroying 
the cortical closing plate. In case of non-bacterial osteo-
myelitis, multiple cavities with a clear contour, with the 
presence of sequesters, were more oftenly detected. 
Oncological processes were characterized by swelling of 
the bone with the presence of periostitis, as well as large 

single cavities with a clear contour, with sclerotic chan-
ges in the surrounding bone tissue. In some cases, a solid 
component in soft tissues was visualized. Conclusion.
The radiological and cli nical picture is often non-specific 
for the pathology in question, however, the identification 
of some symptoms makes it possible to suspect a certain 
pathological process with a certain degree of probability, 
which ultimately should lead to a shortening of the diag-
nostic pause.

Key words: X-ray diagnosis, destruction, osteomyelitis, 
children

Введение

Основными причинами деструктивных пораже-
ний костной ткани у детей являются воспалительные 
процессы различной этиологии (туберкулезной, не-
специфической и небактериальной), а также костные 
опухоли [1–7]. Основной локализацией таких пора-
жений принято считать длинные трубчатые кости, 
прежде всего бедренную и большеберцовую; среди 
губчатых костей  — позвоночник (спондилиты), в то 
время как деструктивные поражения прочих губча-
тых костей считаются казуистикой, хотя по некоторым 
данным могут достигать 22% всех очаговых деструк-
ций [1, 8, 9]. Большинство публикаций, посвященных 
«редким» локализациям костных деструкций, имеет 
характер описания отдельных клинических случаев 
[10–12].

Современные возможности методов лучевой 
визуализации позволяют использовать весь их 
спектр — рентгенографию, компьютерную томогра-
фию, магнитно- резонансную томографию, для улуч-
шения визуализации как самой кости, так и параос-
сальных тканей [13–15]. При этом накапливающиеся 
новые сведения нуждаются в определенной система-
тизации и более обоснованных показаниях к приме-
нению каждого из них.

Цель исследования
Систематизировать рентгенологическую, КТ- и 

МРТ-семиотику деструктивных процессов в плоских 
и губчатых костях у детей и определить диагности-
ческую значимость различных лучевых признаков 
для дифференцирования туберкулезных и других де-
структивных процессов.

Материалы и методы исследования

Из когорты, включавшей 1214 детей, поступив-
ших в Клинику детской хирургии и ортопедии Санкт-  
Петербургского научно-исследовательского инсти-
тута фтизиопульмонологии (КДХО СПбНИИФ) Ми-

Рис. 1. Распределение пациентов по этиологии деструктивного 
процесса

нистерства здравоохранения Российской Федера-
ции (отделение №  12 ФГБУ СПбНИИФ) с диагнозом 
« костно- суставной туберкулез» и оперированных в 
Клинике в период с 2013 по 2017  г. в соответствии с 
критериями включения/исключения сформирована 
исследуемая группа, составившая 123 ребенка в воз-
расте от 7 мес до 18 лет, в которой отмечалось незна-
чительное преобладание мальчиков (1,3:1).

Распределение пациентов по этиологии деструк-
тивного процесса представлено на диаграмме (рис. 1).

У большинства детей диагностирован туберку-
лезный остеомиелит (80 пациентов), хронический 
неспецифический остеомиелит — у 27 пациентов, он-
кологический процесс и небактериальный остеомие-
лит установлен у 8 пациентов по каждой нозологии. 
В группу больных с неопластическими процессами 
вошли 2 пациента с диагнозом «хондрома», 2 — с диа-
гнозом «лимфома Ходжкина» и 4 пациента с диагнозом 
«гистиоцитоз из клеток Лангерганса». Верификация 
диагноза проводилась путем гистологического и этио-
логического исследования операционного материала.

Туберкулез

66%

6%

6%
22%Опухоли

Неспецифический
остеомиелит

Небактериальный
остеомиелит
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Клиническое обследование проводилось у всех 
детей и включало сбор анамнеза, данные объектив-
ного исследования, клинические  анализы крови и 
мочи, биохимические анализы крови, серологические 
пробы. Однако в связи с разнообразием локализаций 
поражений, невозможностью сопоставить местную 
клиническую картину на ранних сроках заболевания, 
вариативность и неспецифичность большинства ло-
кальных симптомов при окончательной оценке при-
нято решение в качестве учитываемых признаков 
анализировать только наличие свища — как местный 
показатель хронического гнойного процесса и подъ-
ем температуры до фебрильных цифр (>38 °С) в ана-
мнезе  как показатель синдрома системного воспали-
тельного ответа [16].

При синдроме системного воспалительного ответа 
учитывался лейкоцитоз или лейкопения. Лейкопении 
в исследуемой группе не выявлялось. Дополнительно 
оценивались повышение СОЭ как косвенный признак 
текущего воспалительного или иного патологического 
процесса, и уровень С-реактивного белка, так как он 
относится к группе белков острой фазы, концентрация 
которых повышается при воспалении [17, 18].

Не ранее чем за 3 нед до оперативного вмешатель-
ства всем детям были проведены лучевые исследова-
ния: рентгенография зоны поражения, компьютерная 
или магнитно-резонансная томография. Решение о 
выборе исследования принималось индивидуально 
в каждом случае и зависело от возраста, локализации 
очага, ранее проведенных исследований, необходи-

мости получения дополнительной информации для 
планирования оперативного вмешательства и т.д. При 
этом исследования были проведены с минимальной 
лучевой нагрузкой, с учетом вынужденного положе-
ния, невозможностью задержки дыхания и контроля 
движений у пациентов младшей возрастной группы.

Непосредственно в клинике 68 пациентам выпол-
нены рентгенограммы зоны патологии (рентгеновский 
аппарат GE Precision 500D), 36  компьютерных томо-
грамм (КТ) (томограф Toshiba Aquilion-32), 3 МРТ-иссле-
дования (томограф Toshiba Excelart Vantage AGV, 1,5 Т). 
Остальные пациенты представили архив лучевых ис-
следований (рентгенограммы — 15, КТ — 44, МРТ — 10).

С помощью рентгенографии и компьютерной то-
мографии в исследовании оценивали следующие при-
знаки:

 • локализация очага;
 • количество очагов (1/2/более 2);
 • размер очага (до 5 мм/5–10 мм/более 10 мм по 

наибольшему измерению);
 • склероз окружающей костной ткани (использу-

ется классификация склероза по локализации: 
отсутствие/очаговый/распространенный);

 • вздутие окружающей костной ткани (наличие/
отсутствие);

 • периостит (наличие/отсутствие);
 • наличие секвестров в полости деструкции и их 

размер (наличие/отсутствие);
 • наличие изменений мягких тканей (наличие/

отсутствие).

0 5 10 15 20 25 30 35

Туберкулез
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Рис. 2. Частота возникновения различных клинических симптомов при процессах рассматриваемой этиологии, %



67МЕДИЦИНСКИЙ АЛЬЯНС, том 8, № 2, 2020

Функциональная диагностика, лучевая диагностика

67

С помощью МРТ оценивали состояние костного 
мозга и мягких тканей:

 • наличие поражения костной ткани (если очаг 
дес трукции не удавалось визуализировать 
иным методом);

 • характер поражения окружающих мягких тка-
ней (отсутствие изменений/отек/абсцесс/солид-
ное образование).

Статистическая обработка данных проводилась с 
помощью программы StatPlus 2009 Professional, сбор-
ка 6.7.1.0 в операционной системе Microsoft Windows 
10 64-bit с использованием пакета офисных программ 
Microsoft Office Professional Plus 2013.

Результаты

Среди пациентов с туберкулезным остеомиели-
том большую часть составляли мальчики в возрасте 
до 3 лет (p=0,75); при неспецифическом остеомиели-
те — девочки старше 10 лет (р=0,85); при небактери-
альном — мальчики 4–6 лет (р=0,57). Онкологически-
ми процессами страдали преимущественно девочки 
старше 7 лет (р=0,14).

Частота возникновения различных клинических 
симптомов при процессах рассматриваемой этиоло-
гии представлена на рис. 2.

На момент поступления свищ был сформирован 
у 27 (33,7%) пациентов с туберкулезным остеомиели-
том; 1 (3,7%) ребенка с неспецифическим и 1 (12,5%) 
с небактериальным поражением, 1 (12,5%) ребенка 
с онкологическим процессом. Свищи значимо чаще 
выявлялись при туберкулезном поражении, чем при 
всех других деструктивных процессах (р=0,001).

Подъем температуры до фебрильных цифр отме-
чался в 5 (18,5%) случаях неспецифического остео-
мие лита, у 12 (15%) больных туберкулезом, 1 (12,5%) 
онкологического больного. По температурной реак-
ции значимой разницы не получено (p>0,05). Соче-
тание свища и температурной реакции отмечалось 
только при туберкулезе в 9 (11,25%) случаях (р=0,51).

Распределение рассматриваемых показателей в 
зависимости от этиологии представлено на рис. 3.

Воспалительные изменения по данным анализа 
крови имели 92 (74,8%) ребенка, в том числе 59 (73,7%) 
больных туберкулезом, 24 (88,9%) больных хрони-
ческим неспецифическим оститом, 6 (75%) детей  

Рис. 3. Изменения в крови при различных заболеваниях, %
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с  небактериальным остеомиелитом, 7 (87,5%) онколо-
гических больных (p>0,05).

Повышение СОЭ отмечалось у большинства па-
циентов вне зависимости от этиологии процесса, од-
нако несколько чаще оно отмечалось при небактери-
альном остеомиелите (р=0,11). Повышение СРБ чаще 
выявлялось при неспецифическом остеомиелите 
(р=0,0013). В свою очередь, лейкоцитоз наблюдался 
преимущественно у пациентов с онкологическим про-
цессом и небактериальным остеомиелитом (р=0,37).

При лучевых исследованиях крупные полости 
(>10 мм) визуализировались во всех случаях онколо-
гического поражения, а также в большинстве случаев 
туберкулезных и небактериальных оститов (p>0,05). 
При неспецифическом поражении чаще встречались 
полости средних размеров (5–10 мм) (р=0,0002).

В большинстве случаев процесс ограничивался 
единичной деструктивной полостью в кости. Однако 
при бактериальных оститах относительно часто выяв-
лялись и многочисленные полости (р=0,003).

Рис. 4. Частота выявления различных симптомов в зависимости от этиологии процесса, %
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На рис. 4 представлена частота выявления различ-
ных симптомов в зависимости от этиологии процесса.

Контур полости при туберкулезном и неспецифи-
ческом остите мог быть как четким, так и нечетким. 
Значительной разницы в выявлении тех или иных ха-
рактеристик у таких пациентов не отмечено (p>0,05). 
При небактериальном остеомиелите контур полости 
преимущественно оставался четким (p=0,22). Опухо-
левая деструкция ни в одном из случаев не имела не-
четкого контура (р=0,3).

Склероз окружающей костной ткани чаще отсут-
ствовал при небактериальном остите (р=0,42) и выяв-
лялся при опухолях (р=0,21).

При неспецифическом остите чаще, чем при про-
чих рассматриваемых заболеваниях, сохранялась 
 целостность кортикальной замыкательной пластинки 
(р=0,048); в свою очередь, в остальных случаях поло-
сти были «открыты».

Периоститы чаще встречались при онкологи-
ческих заболеваниях, и даже у этих пациентов они 
определялись менее чем в половине случаев (р=0,0). 
По причине редкого их выявления типы периоститов 
было решено не учитывать.

Вздутие кости часто сопровождало онкологиче-
ские процессы (р=0,0418).

Секвестры чаще наблюдались при туберкулезном 
и небактериальном остеомиелите (р=0,0038), без до-
стоверных различий между ними (р=0,97).

Частота выявления различных вариантов пораже-
ния мягких тканей в зависимости от этиологии про-
цесса представлена на рис. 5.

Со стороны мягких тканей чаще всего, вне зависи-
мости от этиологии, отмечался их отек. При неспеци-
фическом остите какие-либо другие реакции отме-
чались крайне редко (р=0,0127). Наличие  солидного 
образования в мягких тканях было пре имущественно 
связано с онкологическими процессами (р=0,46).

Обсуждение результатов

Туберкулезом наиболее часто болели мальчики 
младше 3 лет. Чаще всего у таких детей очаг деструк-
ции располагался в грудине. Из клинических прояв-
лений выявлялись в основном свищи. Рентгеноло-
гически выявлялись единичные, крупные (>10  мм) 
полости, содержащие секвестры. Склероз окружаю-
щей костной ткани оказался нехарактерен для этого 
заболевания.

Неспецифическим остеомиелитом чаще страда-
ли девочки старше 10 лет. Для них были характерны 

Рис. 5. Распределение вариантов поражения мягких тканей в зависимости от этиологии заболевания, %
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повышение температуры тела, а также повышение С- 
реактивного белка в анализе крови. Лучевыми мето-
дами выявлялась единичная деструктивная полость 
средних размеров (5–10 мм), расположенная чаще 
в грудине, костях таза или стоп, часто сопровожда-
ющаяся различными видами склероза окружающей 
костной ткани и отеком мягких тканей. Деструкция 
кортикальных пластинок наблюдалась реже, чем при 
прочих рассматриваемых заболеваниях.

Небактериальным остеомиелитом чаще болели 
мальчики 4–6 лет, имевшие лейкоцитоз и повышение 
СОЭ по данным клинического анализа крови. Очаги 
деструкции у них представляли собой крупные, ино-
гда множественные (>2) полости с четким контуром, 
расположенные в костях стопы, содержащие секве-
стры. Склероз окружающей костной ткани у этих де-
тей зачастую не выявляется.

Среди больных с онкологическим поражением 
большинство составили девочки старше 7 лет с очага-
ми деструкции в грудине, костях таза и стоп. В боль-
шинстве случаев визуализировалась единичная круп-
ная полость с четким контуром, склерозированными 
стенками, сопровождаемая вздутием окружающей 
костной ткани, периоститом и наличием солидного 
компонента в окружающих мягких тканях.

Заключение

Лучевая и клиническая картина часто неспеци-
фичны для рассматриваемой патологии, однако вы-
явление некоторых симптомов позволяет с опреде-
ленной долей вероятности заподозрить тот или иной 
патологический процесс, что в конечном счете долж-
но привести к укорочению диагностической паузы.
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у больных бронхиальной астмой
О.И. Савушкина1, А.В. Черняк2, Е.В. Крюков1

1 Главный военный клинический госпиталь имени академика Н.Н. Бурденко, Москва 
2 Научно-исследовательский институт пульмонологии Федерального медико-биологического 
агентства, Москва

Possibilities of pulse oscillometry in the diagnosis of small 
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Резюме
Дисфункция мелких дыхательных путей (ДМДП) ас-
социируется с плохо контролируемой бронхиальной 
астмой (БА) и частыми обострениями. Цель: оценить 
распространенность ДМДП у больных БА с помощью 
спирометрии, бодиплетизмографии, импульсной ос-
циллометрии (ИОС). Материалы и методы иссле-
дования. Выполнено обсервационное поперечное 
исследование. Был обследован 61 пациент с БА. За-
ключение о наличии ДМДП было сделано на основа-
нии выявления одного из критериев или их комбина-
ции: 1) по спирометрии разница ЖЕЛ и ФЖЕЛ >10%; 
2)  «воздушные ловушки» по данным бодиплетизмо-
графии; 3) наличие патологической частотной зави-
симости резистивного сопротивления при частоте ос-
цилляций 5 и 20 Гц (R5 – R20 >0,07 кПа · с/л) по данным 
ИОС. Результаты. Анализ полученных данных был 
выполнен для всей группы в целом, а также для паци-
ентов с ОФВ1 >80%долж. и ОФВ1/ЖЕЛ <0,7 (1-я группа) 
и пациентов с ОФВ1 >80%долж. и ОФВ1/ЖЕЛ в преде-
лах нормы (2-я группа). Наиболее часто ДМДП диа-
гностировали с помощью ИОС и выбранного крите-
рия R5 – R20 >0,07 кПа · с/л, так как у 75% пациентов 
было выявлено данное отклонение. У пациентов 1-й и 

2-й групп данное отклонение было установлено в 65 
и 55% случаев соответственно. Бодиплетизмография 
и спирометрия позволили выявить ДМДП в целом по 
группе в 48 и 24% случаев соответственно. Заключе-
ние. У пациентов с БА наблюдается ДМДП. ИОС явля-
ется более эффективным методом диагностики ДМДП 
по сравнению со спирометрией и бодиплетизмогра-
фией и может служить дополнительным исследова-
нием у больных БА, прежде всего при сохранении 
параметров спирометрии и бодиплетизмографии со-
храняются в пределах нормы.

Ключевые слова: бронхиальная астма, дисфункция 
мелких дыхательных путей, импульсная осцилломе-
трия, спирометрия, бодиплетизмография

Summary
Small airway dysfunction (SAD) is associated with poor-
ly controlled asthma and frequent exacerbations. Ob-
jective. To assess the prevalence of SAD in asthmatics 
using spirometry, body plethysmography, and impulse 
oscillometry (IOS). Materials and methods. The obser-
vational cross-sectional study of 61 patients with asth-
ma was performed. Conclusion available SAD was made 
on the basis of identifying one of the criteria or their 
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combination: 1) slow vital capacity (SVC) — forced vital 
capacity (FVC) >10% according spirometry; 2) "air trap-
ping" according body plethysmography; 3) presence of 
pathological frequency dependence of the resistance (R) 
at 5 and 20 Hz (R5 – R2 0 >0,07 kPa • sec/l) according IOS. 
Results. The analysis was performed for the entire group 
as well as for patients with FEV1  >80%pred. and FEV1/
SVC<0.7 (group 1) and patients with FEV1>80%pred. 
and normal FEV1/SVC (group 2). SAD was most often 
diagnosed using IOS and the selected criterion R5  – 
– R20> 0.07 kPa • sec/l since 75% of patients had this devi-
ation in the entire group, 65% of patients in group 1 and 

55% of patients in group 2 whereas only in 48% and 24% 
of cases in the entire group according body plethysmo-
graphy and spirometry, respectively. Conclusion: SAD 
is definitely observed in patients with asthma. IOS is a 
more effective method of diagnosing SAD compared to 
spirometry and body plethysmography and can serve as 
a supplement functional method, especially in cases of 
normal parameters of spirometry and body plethysmo-
graphy in asthmatics.

Keywords: adult asthma, small airway dysfunction, im-
pulse oscillometry, spirometry, body plethysmography

Введение

Бронхиальная астма (БА)  — гетерогенное забо-
левание, в основе которого лежит хроническое вос-
паление дыхательных путей (ДП). БА проявляется 
непостоянством симптомов, возникающих в ответ на 
влияние факторов окружающей среды и ограничени-
ем воздушного потока, что имеет основополагающее 
значение при постановке диагноза и дифференциаль-
ной диагностике БА от других обструктивных болез-
ней легких [1].

Гетерогенность БА проявляется различными фе-
нотипами заболевания, из них наиболее распростра-
ненные — это аллергическая БА, неаллергическая БА, 
БА с поздним дебютом, БА с фиксированной обструк-
цией ДП, БА у больных с ожирением [2].

Выявление фенотипа БА у конкретного больного 
становится важным направлением в медицине, так как 
позволяет определить таргетную терапию и конкрет-
ные методы профилактики [3].

Н. Matsumoto и соавт. [4] в своем исследовании 
показали, что в патогенез БА вовлечены перифериче-
ские (мелкие, диаметром менее 2 мм) ДП. A. Manoha-
ram и соавт. [5] предлагают выделить так называемый 
small airway asthma phenotype — фенотип БА, призна-
ком которого является дисфункция мелких ДП (ДМДП), 
так как ее наличие ассоциируется с плохим контролем 
над заболеванием. ДМДП приводит к сужению их про-
света, вплоть до полного закрытия, следствием чего 
является задержка воздуха в альвеолах («воздушная 
ловушка») и неравномерное распределение венти-
ляции. И поэтому тесты, которые позволяют оценить 
эти изменения, могут быть полезными в клинической 
практике для диагностики, количественной оценки 
ДМДП и назначения таргетной терапии.

С целью выявления обструкции ДП и степени ее 
выраженности традиционно используется спиро-
метрия. Наличие «воздушных ловушек» и гиперин-
фляцию легких позволяет установить бодиплетизмо-
графия. Исследование диффузионной способности 

легких (ДСЛ) необходимо проводить с целью диффе-
ренциальной диагностики БА с другими обструктив-
ными болезнями легких.

Для выявления ДМДП информативным методом 
является импульсная осциллометрия (ИОС) [6]. Кро-
ме того, у больных БА ИОС лучше коррелирует с кли-
ническими симптомами и течением заболевания, чем 
спирометрия [7]. В исследовании B. Brashier и S. Salvi [8] 
было показано, что ДМДП, выявленная с помощью ИОС, 
связана с выраженной бронхоконстрикцией и плохо 
контролируемой БА. Следовательно, дисфункция мел-
ких бронхов является маркером тяжести течения БА, и 
достижение контроля заболевания находится в очень 
тесной зависимости от степени их поражения [9].

Импульсная осциллометрия представляет собой 
неинвазивный метод измерения общего сопротивле-
ния дыхательной системы — дыхательного импеданса 
(Z), основанный на анализе характеристик звуковых ко-
лебаний (осцилляций). Таким образом, принципиаль-
ным отличием осцилляторной механики дыхания от 
классической является изучение механических свойств 
аппарата вентиляции как функции частоты [10].

Важно отметить, что при диагностике БА у малень-
ких детей метод ИОС превосходит спирометрию по 
параметрам чувствительности и специфичности [1]. 
Несмотря на активное использование этого метода 
в педиатрической практике, опыт его применения у 
взрослых пациентов остается недостаточным.

Результаты наших собственных исследований по-
казали, что ИОС может применяться в клинической 
практике для диагностики нарушений вентиляционной 
функции легких у больных БА, поскольку в 96% случаев 
были выявлены отклонения ее параметров [11]. Кроме 
того, в другой нашей работе было показано, что в слу-
чаях, когда при наличии клинических признаков БА 
показатели спирометрии сохраняются в пределах нор-
мальных значений, в качестве дополнительного иссле-
дования с целью выявления нарушения бронхиальной 
проходимости и определения степени ее выраженно-
сти цeлeсooбразнo выполнение ИОС [12].
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Цель исследования
Оценить распространенность ДМДП у пациентов 

с БА с помощью различных методов функциональной 
диагностики (спирометрии, бодиплетизмографии, им-
пульсной осциллометрии).

Материалы и методы исследования

Данное исследование является обсервационным 
поперечным исследованием, в которое был включен 
61 пациент с БА  — 47 (77%) мужчин и 14 (23%) жен-
щин, медиана возраста 47 лет (интерквартильный раз-
мах 36–61 лет), проходивших лечение в 2017–2019 гг. 
в двух медицинских учреждениях  г. Москвы (ФГБУ 
«Главный военный клинический госпиталь имени ака-
демика Н.Н. Бурденко» Минобороны Российской Фе-
дерации, ФГБУ «НИИ пульмонологии» ФМБА России). 
Соотношение некурящие/бросившие курить/куря-
щие на момент обследования составляло 34 (56%)/14 
(23%)/13 (21%) соответственно. Диагноз БА был вы-
ставлен в соответствии с клиническими рекомендаци-
ями Российского респираторного общества (РРО) [3]. 
Все пациенты подписали информированное согласие 
на расширенное обследование функции внешнего ды-
хания (ФВД).

В анализ были включены пациенты с БА, которым 
были выполнены комплексное исследование ФВД 
(форсированная спирометрия, бодиплетизмография, 
измерение диффузионной способности легких  — 
ДСЛ) и ИОС. Функциональные исследования проводи-
ли в первой половине дня на фоне отмены бронходи-
латационной терапии на приборе MаstеrSсrееn (Viаsys 
Hеalthсаre, Германия) с учетом российских и между-
народных требований их выполнения [13–17]. Диффу-
зионную способность легких оценивали по угарному 
газу (СО) методом однократного вдоха с задержкой 
дыхания [16].

Были проанализированы следующие параметры:
1) ИОC: резистивное сопротивление при частоте 

осцилляций 5 Гц (R5) и 20 Гц (R20); реактивное 
сопротивление (реактанс) при частоте осцил-
ляций 5 Гц (Х5) и его отклонение от должного 
значения, а именно deltaX5 = X5долж. – X5факт.; 
частотная зависимость R: относительная 
(R5  –  R20)/R5 и абсолютная (R5  –  R20); резо - 
нансная частота (fres); площадь реактанса (АХ) — 
суммарный реактанс, который характеризует 
ответ мелких ДП на внешнее воздействие зву-
ковых колебаний различной частоты [18];

2) бодиплетизмографии: жизненная емкость лег-
ких (ЖЕЛ), общая емкость легких (ОЕЛ), оста-
точный объем легких (ООЛ) и его доля в ОЕЛ 
(ООЛ/ОЕЛ), внутригрудной объем газа (ВГО), 
общее бронхиальное сопротивление (Rawобщ) и 

бронхиальное сопротивление между потоками 
0,5 л/сек на вдохе и выдохе (Raw0.5), который ха-
рактеризует состояние центральных ДП [10]);

3) ДСЛ: трансфер-фактор СО (DLСО) и его отноше-
ние к альвеолярному объему (VA);

4) спирометрии: форсированная жизненная ем-
кость легких (ФЖЕЛ), объем форсированного 
выдоха за первую секунду (ОФВ1), отношения 
ОФВ1/ФЖЕЛ, ОФВ1/ЖЕЛ, объемная скорость на 
кривой поток-объем форсированного выдоха 
между 25 и 75% выдохнутой ФЖЕЛ (СОС25–75);

При анализе показателей комплексного функцио-
нального исследования легких должные значения 
показателей рассчитывали по формулам Европейско-
го сообщества угля и стали (ECSC, 1993) [19] с учетом 
пола, возраста и роста пациента. Результаты выража-
ли в процентах от должного значения (%долж.): факти-
ческое значение/должное значение ×100%. Степень 
отклонения от нормы параметров ИОС оценивали с 
помощью классического алгоритма: по изменению ба-
зовых показателей R5 и Х5 [20].

В нашей работе заключение о наличии ДМДП было 
сделано с использованием таких методов, как спиро-
метрия, бодиплетизмография, ИОС, и следующих кри-
териев или их комбинаций [21–23]:

1) относительный прирост ЖЕЛ – ФЖЕЛ к ЖЕЛ, 
выраженный в  %, а именно (ЖЕЛ – ФЖЕЛ)/
ЖЕЛ×100% >10%;

2) наличие «воздушных ловушек»: ООЛ > долж. +  
+ 1,64σ и ООЛ/ОЕЛ >долж. + 1,64σ, где σ — стан-
дартное отклонение;

3) R5 – R20 >0,07 кПа · с/л.
При статистическом анализе была использова-

на программа Statistica 10.0 (StatSoft Inc., США). Для 
оценки нормальности распределения переменных 
использовали критерий Колмогорова–Смирнова с 
поправкой Лиллиефорс. Данные представлены как 
медианы (Ме) (интерквартильный размах) для непре-
рывных переменных с ненормальным распределе-
нием. Количество пациентов (n) использовалось для 
категориальных переменных. Категориальные пере-
менные сравнивались с использованием критерия χ2, 
непрерывные переменные  — с помощью непараме-
трического U-критерия Манна–Уитни. Статистически 
значимыми различия считались при p<0,05.

Результаты и их обсуждение

Полученные данные были проанализированы во 
всей группе в целом, в группе с ОФВ1  >80%долж. и 
функциональными признаками обструкции ДП (ОФВ1/
ЖЕЛ <0,7) (20 пациентов, 1-я группа) и группе, в кото-
рой показатели традиционных методов исследования 
ФВД оставались в пределах нормальных значений 
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Таблица

Характеристика пациентов, показатели легочной вентиляции, диффузионной способности легких 
и импульсной осциллометрии у пациентов с бронхиальной астмой

Показатель Количество пациентов 
(n=61) 1-я группа (n=20) 2-я группа (n=11) Критерий*# 

р<0,05

Возраст, годы 47 (36–61) 53 (38–63) 36 (21–42) р=0,015

Пол, м/ж, абс. число 47/14 14/6 9/2  р=0,463

Курение (нет/экс/да), n 34/14/13 10/5/5 8/2/1 р=0,404

Рост, см 174 (167–180) 170 (166–178) 176 (170–184) р=0,220

Индекс массы тела, кг/м2 28 (25–32) 29 (26–32) 27 (24–28) р=0,190

R5, %долж. 159 (130–207) 141 (100–176) 150 (121–165) р=0,934

R20, %долж. 129 (108–154) 114 (88–130) 145 (90–161) р=0,292

(R5 – R20)/R5, % 32 (20–45) 32 (17–39) 20 (18–25) р=0,256

(R5 – R20), кПа · с/л 0,15 (0,08–0,25) 0,13 (0,06–0,20) 0,08 (0,06–0,1) р=0,274

fres, Гц 22 (16–26) 19 (13–24) 16 (15–20) р=0,312

X5, кПа · с/л –0,17 (–0,25–(–0,11)) –0,15 (–0,21–(–0,11)) –0,1 (–0,12–(–0,09)) р=0,091

deltaX5, кПа · с/л 0,15 (0,10–0,24) 0,13 (0,09–0,19) 0,11 (0,10–0,15) р=0,577

АХ, кПа/л 1,37 (0,46–2,66) 1,07 (0,35–1,96) 0,46 (0,35–1,02) р=0,216

ЖЕЛ, %долж. 101 (89–110) 113 (105–123) 101 (91–109) р=0,008

ОЕЛ, %долж. 106 (99–115) 111 (105–117) 99 (92–108) р=0,011

ВГО, %долж. 101 (86–115) 97 (89–110) 82 (76–102) р=0,107

ООЛ, %долж. 121 (104–145) 117 (97–130) 96 (87–116) р=0,107

ООЛ/ОЕЛ, % 107 (98–123) 100 (92–107) 92 (86–109) р=0,433

Rawобщ, кПа · с/л 0,49 (0,33–0,71) 0,41 (0,32–0,53) 0,26 (0,21–0,39) р=0,019

Raw0.5, кПа · с/л 0,31 (0,21–0,39) 0,26 (0,20–0,31) 0,23 (0,12–0,31) р=0,283

DLCO, %долж. 93 (87–99) 95 (90–110) 93 (85–97) р=0,326

KCO, %долж. 105 (99–121) 100 (97–113) 90 (76–101) р=0,729

ФЖЕЛ, %долж. 94 (82–107) 108 (101–113) 99 (92–106) р=0,103

ОФВ1, %долж. 80 (68–94) 88 (86–95) 97 (94–108) р=0,004

ОФВ1/ФЖЕЛ, % 67 (60–75) 70 (66–74) 82 (78–87) р<0,001

ОФВ1/ЖЕЛ, % 63 (52–68) 64 (59–68) 78 (74–87) р<0,001

СОС25-75, %долж. 45 (34–61) 56 (46–61) 93 (74–102) р<0,001

Критерии ДМДП:

(ЖЕЛ – ФЖЕЛ)/ЖЕЛ >10%, да/нет, абс. (%) 29 (48)/32 9 (45)/11 0/11 р=0,002

Наличие «воздушных ловушек», да/нет, абс. (%) 15 (24)/46 1 (5)/19 1 (9)/10 р=0,660

(R5 – R20) >0,07 кПа · с/л, да/нет, абс. (%) 46 (75)/15 13 (65)/7 6 (55)/5 р=0,570

ДМДП, да/нет, абс. (%) 50 (82)/11 15 (75)/5 7 (64)/4 р=0,510

Примечание. Данные представлены как медиана (интерквартильный размах) или как количество (n) для категориальных переменных; долж. — 
должное значение переменной; ДМДП — дисфункция мелких дыхательных путей (частота выявления 1 или более критериев).
* U-критерий Манна–Уитни для непрерывных переменных; # критерий χ2 для категориальных переменных при сравнении 1-й и 2-й групп, 
р<0,05.
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(11  пациентов, 2-я группа: ОФВ1 >80%долж. и ОФВ1/
ЖЕЛ в пределах нормы).

Анализ данных всей группы в целом показал, что у 
обследованных больных БА в среднем по группе были 
снижены ОФВ1/ЖЕЛ, ОФВ1/ФЖЕЛ, СОС25–75; увеличены 
Rawобщ, Raw0.5, R5, (R5 – R20), fres, deltaX5 и АХ (таблица). 
ДМДП была выявлена с помощью хотя бы одного из 
трех критериев в 82% случаев. Наиболее часто ДМДП 
диагностировали с помощью ИОС и выбранного кри-
терия R5 – R20 >0,07 кПа  · с/л, так как у 75% пациен-
тов было выявлено данное отклонение. Вторым по 
значимости методом диагностики ДМДП у больных 
БА явилась спирометрия и выбранный критерий 
(ЖЕЛ  –   ФЖЕЛ)/ЖЕЛ×100% >10%, так как у 48% паци-
ентов было установлено данное отклонение. Частота 
выявления «воздушных ловушек» методом бодипле-
тизмографии составила 24%.

При сравнении данных ФВД пациентов 1-й и 
2-й  групп статистически значимых различий по полу 
и отношению к курению выявлено не было. Однако 
пациенты 1-й группы были статистически значимо 
старше пациентов 2-й группы. Показатели ОФВ1, ОФВ1/
ЖЕЛ, ОФВ1/ФЖЕЛ, СОС25–75, были статистически зна-
чимо ниже, тогда как Rawобщ статистически значимо 
выше в 1-й группе. Показатели ЖЕЛ и ОЕЛ также ста-
тистически значимо отличались, причем в 1-й группе 
были выше, чем во 2-й.

Кроме того, в 1-й и 2-й группах были выявлены 
отклонения от нормы таких показателей ИОС, как 
R5  –  R20, fres и АХ, причем в 1-й группе более выра-
женные по сравнению со 2-й, тогда как статистически 
значимых различий перечисленных показателей уста-
новлено не было.

ДМДП у пациентов 1-й и 2-й групп была выявлена с 
помощью хотя бы одного из трех критериев в 75 и 64% 
случаев соответственно. Как и в случае анализа всей 
группы в целом, наиболее значимым методом диа-
гностики ДМДП являлась ИОС и выбранный критерий 
R5 – R20 >0,07 кПа · с/л, так как у 65 и 55% пациентов 
1-й и 2-й групп соответственно было установлено дан-
ное отклонение. Статистически значимых различий 
диагностики ДМДП у пациентов 1-й и 2-й групп мето-
дом ИОС выявлено не было. С помощью спирометрии 
ДМДП была выявлена у 45% пациентов 1-й группы и 
ни у одного пациента из 2-й группы. С помощью боди-
плетизмографии ДМДП была установлена однократно 
в 1-й и 2-й группах.

Частота встречаемости ДМДП у больных БА в зави-
симости от выбранного критерия диагностики пред-
ставлена на рисунке.

Традиционно считалось, что при БА в патологиче-
ский процесс вовлечены крупные ДП [24]. В настоящее 
время принятая концепция меняется, появляется все 
больше доказательств, что в клиническое  проявление 

Рисунок. Частота встречаемости ДМДП у больных БА в зависимости от критерия диагностики в целом по группе (вся группа), с функцио-
нальными признаками обструкции ДП и сохраненным ОФВ1 в пределах нормальных значений (1-я группа) и нормальными показателями 
спирометрии и бодиплетизмографии (2-я группа). ЖЕЛ – ФЖЕЛ — разность между жизненной емкостью легких (ЖЕЛ) и форсирован-
ной жизненной емкостью легких (ФЖЕЛ) более 10%; ООЛ и ООЛ/ОЕЛ — остаточный объем легких (ООЛ) больше должного значения 
плюс 1,64σ и отношение ООЛ к общей емкости легких (ОЕЛ) больше должного значения плюс 1,64σ, где σ — стандартное отклонение; 
R5 – R20 — абсолютная частотная зависимость: разность между резистивным сопротивлением при частоте осцилляций 5 и 20 Гц более 

0,07 кПа · с/л; ДМДП — выявление дисфункции мелких ДП с помощью одного критерия или их комбинации
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БА вносят вклад также и мелкие ДП, на состояние ко-
торых влияют воспаление, процессы ремоделирова-
ния стенок, изменения окружающих тканей, что обу-
словливает нарушение их функции.

Длительный период времени считали, что вклад 
мелких ДП в формирование общего бронхиального 
сопротивления составляет примерно 10%. Мелкие 
ДП стали называть «тихой зоной» легких, так как на-
рушение их проходимости очень часто протекает 
бессимптомно и не выявляется с помощью спиро-
метрии, пока не достигнет достаточно высокой сте-
пени выраженности. Таким образом, до настоящего 
времени не удалось выявить клинически примени-
мый функциональный критерий поражения мелких 
ДП в самом начале заболевания и при легком его  
течении [9].

Для диагностики ДМДП применяют разнообраз-
ные неивазивные функциональные методы исследо-
вания: спирометрию; бодиплетизмографию, которая 
позволяет определять бронхиальное сопротивление 
и статические легочные объемы; метод перекрытия 
ДП; исследование равномерности легочной вентиля-
ции с помощью метода вымывания азота при множе-
ственном дыхании; ИОС [9, 25]. Использование ИОС 
для выявления нарушений проходимости мелких ДП 
было также показано в работе Л.Д. Кирюхиной и соавт. 
[26]. Выбор методов, которые были использованы в 
нашем исследовании, обусловлен их доступностью в 
клинической практике.

Обзор литературы по применению ИОС у больных 
БА продемонстрировал, что ДМДП ассоциируется с 
плохо контролируемой БА, частыми обострениями, 
астмой физического усилия. Кроме того, было пока-
зано, что ДМДП присуща не только тяжелой БА, но 

может встречаться у пациентов с легкой формой за-
болевания, у которых ОФВ1 сохраняется в пределах 
нормальных значений [24]. В нашей работе мы смогли 
идентифицировать ДМДП у большинства больных БА 
с помощью ИОС и критерия R5  –  R20 >0,07 кПа  ·  с/л. 
Особый интерес в настоящем исследовании представ-
ляет группа больных БА с нормальными показателями 
традиционных функциональных методов исследо-
вания внешнего дыхания, у которых с помощью ИОС 
была выявлена ДМДП в 55% случаев.

Выводы

1. У пациентов с бронхиальной астмой наблюдается 
дисфункция мелких дыхательных путей, диагно-
стированная с помощью одного из трех методов: 
спирометрии, бодиплетизмографии или импульс-
ной осциллометрии, — в 82% случаев.

2. Импульсная осциллометрия является более эффек-
тивным методом диагностики дисфункция мелких 
дыхательных путей по сравнению со спиромет - 
 рией и бодиплетизмографией, так как с ее помо-
щью данная патология была выявлена у 75% паци-
ентов с бронхиальной астмой в целом по группе, 
у 65% пациентов с функциональными признаками 
обструкции дыхательных путей легкой степени и 
сохраненным ОФВ1 в пределах нормальных значе-
ний и у 55% пациентов с нормальными показателя-
ми механики дыхания.

3. Импульсная осциллометрия может служить до-
полнительным исследованием у больных брон-
хиальной астмой, прежде всего когда величины 
параметров спирометрии и бодиплетизмографии 
сохраняются в пределах нормы.
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Резюме
Заболеваемость и смертность, связанные с употре-
блением табака, остаются серьезной проблемой 
общественного здравоохранения. К сожалению, со-
временные средства фармакотерапии для прекраще-
ния курения имеют ограниченную эффективность, и 
большинство курящих неоднократно возобновляют 
табакокурение. Для разработки новых лекарствен-
ных средств лечения никотиновой зависимости не-
обходимо лучшее понимание нейробиологических и 
нейрофизиологических механизмов, способствующих 
рецидиву табакокурения. В обзоре рассмотрены до-
клинические исследования, направленные на выяв-
ление нейротрансмиттерных и нейромодуляторных 
систем, обеспечивающих рецидив потребления нико-
тина. В доклинических исследованиях была продемон-
стрирована эффективность регулирования внеклеточ-
ных нейротрансмиттеров или активности рецепторов 
нейротрансмиттеров с помощью антагонистов или 
агонистов рецепторов (как полных, так и частичных). 
В частности, было показано, что препарат, который 
селективно связывается с ацетилхолиновыми рецеп-
торами, содержащими три α4- и две β2-субъединицы, 
снижает поиск никотина у крыс. Показано, что новые 
фармакологические подходы для ослабления влече-
ния к никотину в моделях на животных в перспективе 
могут быть использованы для снижения рисков реци-
дивов никотиновой зависимости у курильщиков.

Ключевые слова: никотиновая зависимость, реци-
див табакокурения, нейроадаптация, нейтротрасмит-
теры, ацетилхолиновые рецепторы

Summary
Morbidity and mortality associated with tobacco use re-
main a major public health problem. Unfortunately, mo-
dern pharmacotherapy for smoking cessation have limited 
effectiveness, and most smokers repeatedly stop smoking. 
The better understanding of the neurobiological and neu-
rophysiological mechanisms that contribute to the relapse 
of smoking is necessary for new drugs for the nicotine ad-
diction treatment. The review examined preclinical studies 
aimed at identifying neurotransmitter and neuromodula-
tory systems that provide a relapse of nicotine consump-
tion. In preclinical studies, the efficacy of regulating extra-
cellular neurotransmitters or neurotransmitter receptor 
activity using antagonists or receptor agonists (both full 
and partial) has been demonstrated. In particular, it was 
shown that a drug that selectively binds to acetylcholine 
receptors containing three α4- and two β2-subunits reduc-
es the search for nicotine in rats. It was shown that new 
pharmacological approaches to reduce the craving for ni-
cotine in animal models can be used in the future to re-
duce the risks of relapse of nicotine addiction in smokers.

Keywords: nicotine addiction, relapse of tobacco smo-
king, neuroadaptation, neurotransmitters, acetylcholine 
receptors
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Последовательная борьба в России с табакокуре-
нием (ТК) привела к тому, что потребление табака сни-
зилось среди взрослого населения с 39,1% в 2009  г. 
до 30,3% в 2016 г., однако продолжают курить более 
30 млн россиян, более 70% из них хотели бы бросить 
курить и предпринимали неоднократные попытки для 
этого (GATS, 2016) [1, 2]. Проведенное в Российской 
Федерации под эгидой ВОЗ исследование показало, 
что у большинства лиц, систематически потребля-
ющих табак, развивается никотиновая зависимость 
(НЗ), и им удается самостоятельно отказаться от ку-
рения с помощью «силы воли» только в редких случа-
ях (3–10%) [1, 2]. Кроме того, в стране увеличивается 
потребление электронных сигарет и других способов 
потребления никотина (электронные средства достав-
ки никотина — ЭСДН, кальян и т.п.) [3, 4].

ТК остается одной из основных причин предот-
вратимой смертности в Российской Федерации [5, 6]. 
К сожалению, даже после отказа от ТК у многих экс- 
курящих возникают рецидивы ТК, что обусловливает 
необходимость разработки новых и более эффектив-
ных фармакотерапевтических средств для лечения 
никотиновой зависимости (НЗ) и видов помощи для 
отказа от ТК.

Целью статьи является обзор научных исследо-
ваний нейробиологических и нейрофизиологических 
механизмов, лежащих в основе рецидивов табакоку-
рения.

Подавляющее большинство исследований табако-
курения сосредоточено, главным образом, на никоти-
не, хотя более поздние исследования изучают роль и 
других компонентов табака и продуктов распада ни-
котина [7–9]. Основной моделью никотиновой зависи-
мости (НЗ) на животных, имитирующей добровольное 
употребление табака людьми, считается самоуправ-
ление животными в эксперименте поступления ни-
котина [10, 11]. Внутривенное введение животным 
никотина обеспечивает быстрый рост концентрации 
никотина в крови и быстрое поступление никотина в 
мозг, что имитирует аналогичное поступление нико-
тина в организм человека при ТК. Прогностическая 
значимость таких моделей при оценке эффективно-
сти препаратов для прекращения ТК представляется 
достаточно высокой. Например, все три одобренных 
препарата для лечения НЗ (варениклин, никотин- 
заместительная терапия и бупропион) снижали уро-
вень самостоятельного введения никотина в экспери-
менте на животных [12].

Те же самые стимулы, которые вызывают реци-
див ТК у людей (например, стресс), используются для 
изучения никотинпоискового поведения у грызунов. 
Однако, несмотря на сильное влияние лекарственных 
средств на снижение потребления никотина у крыс, 
эффективность фармакотерапии (варениклина, бу-

пропиона) для долгосрочного воздержания остается 
недостаточно высокой, и есть категория курящих, ко-
торые не могут отказаться от ТК даже при примене-
нии лекарственных средств (никотинзаместитетльной 
терапии, варениклина, бупропиона, цитизина) [13, 14].

Для понимания механизмов никотиновой зависи-
мости было проведено несколько исследований нико-
тин-опосредованных нейрофизиологических измене-
ний in vitro.

Известно, что никотиновые ацетилхолиновые 
рецепторы (nAChRs) в дофаминовой системе при-
лежащего ядра (nucleus accumbensе  — NA) играют 
ключевую роль в формировании и поддержании НЗ, 
и активация nAChRs в других областях мозга (cor pus 
amygdaloideum  — CA, hippocampus, cortex praefron-
talis — PFC) влияет на прием никотина [15, 16]. Ранние 
исследования в электрофизиологии были сосредото-
чены на никотин-опосредованной синаптической пла-
стичности в гиппокампе и в вентральной области по-
крышки (ventral tegmental area — VTA). В последующие 
годы были выявлены процессы усиления никотином 
передачи сигнала для выброса дофамина в пределах 
NA. Многие из электрофизиологических и электрохи-
мических исследований были проведены с использо-
ванием острого, единичного воздействия никотина, 
чтобы обеспечить ключевое понимание механизмов, 
лежащих в основе этих явлений. Все чаще в исследова-
ниях in vitro последних лет стали использовать повтор-
ное воздействие никотина  — модель, которая более 
точно отражает ТК у людей, особенно механизмы от-
мены никотина [12, 17, 18].

Доказано, что для развития НЗ у грызунов необ-
ходимо и достаточно хронического воздействия ни-
котина на nAChRs нейронов, расположенных в VTA. 
В нескольких электрофизиологических исследованиях 
бы  ли изучены механизмы, посредством которых VTA 
nAChRs опосредуют активность нейронов и передачу 
сигналов в мезолимбической дофаминовой системе. 
Два типа разрядов: тонизирующие 3–7 Гц и вспышки 
15–20 Гц были использованы для стимуляции выброса 
дофамина нейронами VTA. Установлено, что взрывное 
включение нейронов VTA (как при вспышках) играет 
решающую роль в поведении, связанном с употреб-
лением никотина и его поиском [19]. Было показано, 
что присутствие никотина усиливает импульсный вы-
брос дофамина нейронами VTA, этот эффект не наблю-
дался у мутантных мышей без экспрессии субъединиц 
β2*nAChR. Роль α7*nAChR в вызванном никотином 
выбросе дофамина является более сложной. Не об-
наружено различий в индуцированном никотином 
выбросе дофамина нейронами VTA между мышами, 
лишенными α7*nAChR и контрольными животными. 
Появление как ингибирующих, так и усиленных от-
ветов дофамина на никотин наблюдалось и у мышей, 
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лишенных α7nAChR. Поэтому было высказано пред-
положение, что β2*nAChRs играют роль в регуляции 
возбуждения нейронов для выброса дофамина, тогда 
как α7*nAChRs играют роль в более тонкой настройке 
реакций нейронов [11].

Помимо активации nAChR воздействие никотина 
вызывает десенсибилизацию nAChR. Установлено, что 
α7* и β2*nAChRs десенсибилизируются с разной ско-
ростью. В частности, острое воздействие никотина в 
концентрациях, которые, как считается, сохраняются 
в мозге через несколько часов после курения сигарет 
(20–80 нмоль, нМ), усиливало активный выброс до-
фамина в VTA, преимущественно десенсибилизируя 
β2*nAChRs, и не влияло (или ограниченно десенсиби-
лизировало) пресинаптические α7*nAChRs [12]. Пока-
зано, что α6*nAChRs на нейронах VTA более устойчивы 
к десенсибилизации, что позволяет продлить деполя-
ризацию дофаминовых клеток никотином [20, 21].

Важно отметить, что концентрации никотина, 
использованные во многих экспериментах, были 
выбраны с учетом диапазона никотина в плазме ку-
рильщиков (50–500 нМ), при этом концентрации ни-
котина в плазме у курильщика намного выше, чем 
концентрации никотина в мозге [22]. Инкубация ни-
котина в культивируемых клетках VTA приводит к 
активизации α4β2*nAChRs. Аналогично хроническое 
подкожное воздействие никотина у крыс увеличива-
ет связывание α4β2* и α7*nAChR в VTA, и активация 
α4*nAChRs в VTA повышает чувствительность ГАМК 
нейронов [23, 24].

В дополнение к изменению экспрессии nAChR ни-
котин также может изменять профили глутаматных 
рецепторов в VTA. Применение никотина увеличивает 
соотношение AMPA/NMDA-рецепторов глутамата, ко-
торое, как показано с помощью метода количествен-
ной лиганд-связывающей авторадиографии, проис-
ходит с помощью связывания с рецепторами α7*, а не 
α4β2*nAChR [25, 26]. NMDA-рецепторы обес печивают 
медленную фазу внутриклеточного входа ионов каль-
ция и связывают глутамат в намного более низких 
концентрациях, чем АМРА-рецепторы, в  то время 
как АМРА-рецепторы глутамата служат для быстрой 
возбуждающей передачи в синапсах. Подавление 
α6β2*nAChR при хроническом воздействии никотина 
в дофаминергических ядрах было в три раза более 
чувствительным, чем активация α4β2*nAChR. Доза 
для понижающей регуляции α6β2* (35 нМ) примерно 
в 3 раза ниже, чем значение эффективной дозы для ак-
тивации α4β2*nAChR (95 нМ) [26, 27].

NA получает прямые дофaминергические сигналы 
от VTA. Многие из механизмов VTA nAChR также ре-
гулируют передачу сигналов дофамина NA, которая, 
как известно, играет ключевую роль в поведении, свя-
занном с вознаграждением. Например, стимуляция 

D1-рецепторов может вызвать фосфорилирование 
субъединиц глутаматных рецепторов (AMPA и NMDA), 
тем самым регулируя их поверхностную экспрессию 
и состав субъединиц [28]. Имеющиеся данные сви-
детельствуют о том, что никотин модулирует высво-
бождение дофамина в NA и в дорсальном стриатуме 
через десенсибилизацию nAChR. В исследовании на 
мышах с помощью циклической вольтамперометрии 
быстрого сканирования было продемонстрировано, 
что подтипы nAChR, которые в основном регулируют 
передачу дофамина, зависят от α5-субъединиц в дор-
сальном стриатуме, в то время как в ядре NA требуют-
ся α4α6β2β3-nAChR. Эти данные показывают различ-
ные популяции nAChR, которые управляют передачей 
дофамина в ядре NA по сравнению с дорсальным 
стиратумом. Кроме того, они указывают, что α5-субъ-
единицы имеют решающее значение для регуляции 
передачи дофамина α4β2*nAChRs в области полоса-
того тела, связанной с привычными реакциями (дор-
сальный стриатум) [25, 29].

Приблизительно 50% nAChRs, экспрессирую-
щихся на дофаминовых нейронах в полосатом теле 
(Striatum), относятся к подтипу α6α4β3β2. Данные сви-
детельствуют о том, что α6*nAChR важен для выброса 
дофамина в стриатуме и поведения, связанного с ни-
котином [30, 31]. В частности, α-конотоксин-MII (инги-
битор nAChR) снижал мотивацию к самостоятельному 
введению никотина в эксперименте [12]. В дополне-
ние к этим эффектам никотина он также увеличивал 
уровни внеклеточного глутамата в NA. Никотин- 
индуцированное высвобождение глутамата может 
происходить независимо от механизмов, связанных с 
дофамином. Показано, что высвобождение глутамата 
в NA сенсибилизируется при повторных воздействи-
ях никотина при внутривенном введении [32]. Кроме 
того, никотин регулирует экспрессию глутаматных 
рецепторов (GluR): в прилежащем ядре крысы (NA) 
функция некоторых рецепторов AMPA и NMDA, при-
сутствующих на дофаминергических и глутаматерги-
ческих нервных окончаниях, может регулироваться в 
ответ на краткую активацию nAChR. Это происходит 
даже при очень низких концентрациях никотина и 
активации нескольких подтипов nAChR. Таким обра-
зом, этот динамический контроль холинергической 
никотиновой системой глутаматергических NMDA- и 
AMPA- рецепторов играет важную роль, понимание 
которой может открыть новые и интересные перспек-
тивы как в плане объяснения механизмов, лежащих в 
основе некоторых эффектов никотиновой зависимо-
сти, так и в разработке новых лекарств для прекра-
щения курения [33]. Например, активация системы 
цистин/глутаматного обмена с помощью N-ацетил-
цистеина ослабляла эффекты, опосредованые mGluR 
[34]. И в одной из работ было продемонстрировано, 
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что N- ацетилцистеин уменьшал ежедневное число вы-
куриваемых сигарет у курящих [35]. Также было пока-
зано, что фармакологическое ингибирование GluN2A 
с помощью 3-хлор-4-фтор-N-4-2-(фенилкарбонил) 
гидразино-карбонил-  бензил- бензолсульфонамида 
(TCN-201) или GluN2B ифенпродилом (блокатор 
NMDA-рецепторов) снизил влечение к никотину. Эти 
результаты указывают на то, что повышенная актива-
ция GluN2A, GluN2B-рецепторов способствует реци-
диву потребления никотина [36, 37].

Хроническое введение никотина в высоких дозах 
усиливает нейрогенез гиппокампа, рост новых нейро-
нов, особенно в области зубчатой   извилины гиппокам-
па (Fascia dentata Hippocampi). Поскольку нейрогенез 
гиппокампа играет важную роль в обучении и памяти, 
вызванное никотином его усиление может вносить 
дополнительный вклад в поддержание зависимости, 
способствуя усилению ассоциаций между никотином 
и триггерами закуривания [12].

Кроме того, активация nAChR in vitro с использова-
нием ацетилхолина усиливает возбуждающую актив-
ность через пресинаптические и постсинаптические 
механизмы nAChR в гиппокампе, и может блокиро-
ваться дофаминовой D1-рецепторной блокадой, что 
указывает на то, что никотин-индуцированная пла-
стичность гиппокампа требует дофаминергической 
передачи сигналов [38]. Предполагается, что основ-
ную роль в этом играют α7*nAChRs, координирующие 
пре- и постсинаптические активности для индукции 
глутаматергической синаптической пластичности и 
воздействия. Направленные на эти рецепторы воз-
действия могут предотвращать рецидивы потребле-
ния никотина [38, 39].

Миндалевидное тело (сorpus amygdaloideum — СА) 
изучено не так широко, как гиппокамп, но оно также 
играет важную роль в механизме никотиновой зави-
симости, поскольку посылает импульсы в гипотала-
мус, дорсомедиальный таламус, вентральную область 
покрышки, т.е. в структуры, связанные с развитием и 
поддержанием зависимости. Как исследования на жи-
вотных, так и клинические испытания на людях пока-

зывают, что лекарства, которые изменяют активность 
никотинового ацетилхолинового рецептора (nAChR), 
могут влиять на поведение, связанное с настроени-
ем и тревогой [40]. Введение никотина активирует 
миндалину, и этот процесс зависит от активации α7* 
и β2*nAChRs, и никотин-индуцированное потенциро-
вание в миндалине длится до 72 ч после прекращения 
приема никотина [12].

Префронтальная кора головного мозга (сortex 
praefrontalis  — PFC) также играет роль в рецидивах 
потребления никотина. Никотин увеличивает порог 
зависимой пластичности в медиальном отделе PFC, и 
хроническое введение никотина приводит к повыше-
нию уровня β2* и снижению уровня GluA1 и GluA2/3 в 
PFC [12, 41].

Таким образом, лекарственные препараты, селек-
тивно связывающиеся с α4β2*nAChR, содержащими 
три α4- и две β2-субъединицы, могут иметь большую 
эффективность, чем полные и частичные агонисты 
ацетилхолиновых никотиновых рецепторов [12, 42].

Заключение

Необходимость разработки новых эффективных 
фармакотерапевтических средств для прекращения 
потребления табака является актуальной проблемой, 
учитывая высокую частоту рецидивов табакокурения 
и потребления никотина. В доклинических исследова-
ниях была продемонстрирована эффективность ре-
гулирования внеклеточных нейротрансмиттеров или 
активности рецепторов нейротрансмиттеров с помо-
щью фармакологических антагонистов или агонистов 
рецепторов (как полных, так и частичных). В частно-
сти, было показано, что препарат, который селектив-
но связывается с ацетилхолиновыми рецепторами, 
содержащими три α4- и две β2-субъединицы, снижает 
поиск никотина у крыс. Эти исследования демонстри-
руют новые фармакологические подходы для ослаб-
ления влечения к никотину в моделях на животных, 
и в перспективе могут быть использованы для сниже-
ния рисков рецидивов у курильщиков.
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Резюме
Резорбция тканей постоянного зуба всегда является 
патологическим процессом, причина возникновения 
которого неизвестна, а бессимптомное течение на 
ранних стадиях затрудняет диагностику. Изучены па-
тогенез заболевания и клинико-рентгенологические 
признаки, а также известны основные предраспола-
гающие факторы возникновения резорбций. Актуаль-
ным остается поиск возможностей своевременного 
выявления заболевания врачами у стоматологических 
пациентов. Цель исследования: поиск возможности 
ранней и точной диагностики цервикальной инвазив-
ной резорбции зубов и планирование лечения на осно-
ве полученных данных прицельной конусно- лучевой 
компьютерной томографии. Материалы и методы ис-
следования: данные амбулаторных карт стоматологи-
ческих пациентов с выявленными резорб циями зубов. 
Проанализированы случаи цервикальной инвазивной 
резорбции у 67 пациентов. При обращении пациенты 
предъявляли жалобы на состояние причинного зуба 

с диагностированной резорбцией лишь в единичных 
случаях, а диагноз был поставлен по данным компью-
терной томографии. Конусно- лучевая компьютерная 
томография также была единственным методом, по-
зволяющим определить точку входа цервикальной 
инвазивной резорбции и с учетом этого планировать 
место создания доступа для проведения лечения. Диа-
гностика резорбций основана преимущественно на 
рентгенологических методах, и главным образом на 
данных конусно-лучевой компьютерной томографии 
(КЛКТ). Результаты: жалобы на зубы, имеющие от-
ношение к резорбции, предъявляли только 11,9% из 
общего числа лиц, которым был поставлен диа гноз 
«цервикальная инвазивная резорб ция». Жалобы каса-
лись вопросов различного дискомфорта из-за нали-
чия дефектов, дисколорита зубов, на боль в области 
причинного зуба указывали 2 человека. У 67,2% паци-
ентов диагностированы различные клинические фор-
мы пародонтита. 26,9% проводится или проводилось 
ортодонтическое лечение. 7,5% обследуемых имели 
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в анамнезе травму зубов. Средний возраст: в группе 
мужчин составил 39,4 года, у женщин — 42,9 года. Точ-
ка входа цервикальной инвазивной резорбции чаще 
всего определялась в резцах и клыках верхней и ниж-
ней челюсти. Локализация точки входа определялась 
на вестибулярной поверхности зубов в 31,1% случаев, 
на оральной поверхности — в 35,6%, на апроксималь-
ных поверхностях — в 26,7%. Бессимптомное течение 
ЦИР предполагает приоритетное использование со-
временных методов рентгенологического обследова-
ния стоматологических пациентов, в частности, КЛКТ. 
Возможность определения локализации точки входа 
резорбции по данным КЛКТ позволяет планировать 
оперативное вмешательство для проведения лечения. 
Заключение: разработанный стандарт обследования 
пациентов с использованием конусно-лучевой ком-
пьютерной томографии дает возможность ранней ди-
агностики цервикальной инвазивной резорбции при 
составлении плана лечения первичного пациента и во 
всех случаях планирования первичного или повторно-
го эндодонтического лечения.

Ключевые слова: резорбция зубов, цервикаль-
ная инвазивная резорбция (ЦИР), конусно-лучевая 
компьютерная томография (трехмерная дентальная 
компьютерная томография, КЛКТ, 3D КТ)

Summary
Resorption of permanent tooth tissues is always a patho-
logical process, the cause of which is not known, and an 
asymptomatic course in the early stages makes it difficult 
to diagnose. The pathogenesis of the disease and clini-
cal and radiological prisms have been studied, as well as 
the main predisposing factors for the occurrence of re-
sorption are known. Objective: timely detection of the 
disease by doctors in dental patients remains relevant. 
The purpose of this study is to find the possibility of early 
and accurate diagnosis of cervical invasive dental resorp-
tion and to plan treatment based on the obtained data 
of targeted cone-beam computed tomography. Mate-
rial and metods: data from outpatient records of dental 
patients with detected dental resorption. We analyzed 

cases of cervical invasive resorption in 67 patients. When 
applying, patients complained about the condition of the 
causal tooth with diagnosed resorption only in isolated 
cases, and the diagnosis was made according to compu-
ter tomography. Cone beam computed tomography was 
also the only method that allowed determining the entry 
point of cervical and invasive resorption, and with this in 
mind, planning the location of the dosupa for treatment. 
Diagnostics of resorption is based mainly on x-ray me-
thods, and mainly on cone-beam computed tomography 
(CBCT) data. Results: complaints about teeth related to 
resorption were made by only 11.9% of patients out of 
the total number of people who were diagnosed with 
cervical invasive resorption. Complaints related to issues 
of various discomfort due to the presence of defects, dis-
coloritis of the teeth, pain in the area of the causal tooth 
was indicated by 2 people. 67.2% of patients were diag-
nosed with various clinical forms of periodontitis. 26.9% 
are undergoing or were undergoing orthodontic treat-
ment. 7.5% of the subjects had a history of dental trauma. 
The average age: in the group of men was 39.4 years, in 
women — 42.9 years. The entry point of cervical invasive 
resorption was most often determined in the incisors and 
canines of the upper and lower jaw. The localization of 
the entry point was most often determined on the ves-
tibular surface of the teeth in 31.1%, on the oral surface in 
35.6%, on the approximal surfaces in 26.7%. the Asymp-
tomatic course of CIR suggests the priority of using mo-
dern methods of full-fledged informative high-tech x-ray 
examination of dental patients, in particular, CLCT. The 
ability to determine the localization of the resorption en-
try point according to CLCT data, allows you to plan sur-
gery for treatment. Conclusion: the developed standard 
for examination of patients using cone-beam computed 
tomography makes it possible to diagnose early cervical 
invasive resorption when drawing up a treatment plan for 
a primary patient and in all cases planning primary or re-
peated endodontic treatment.

Keywords: tooth resorption, invasive cervical resorp-
tion (ICR), cone beam computed tomography (3D dental 
computed tomography, CBCT, 3D CT)

Введение

Патологическая резорбция тканей зубов чаще 
всего возникает и развивается бессимптомно и может 
носить агрессивный характер. Этиология заболевания 
не выяснена, что делает особенно актуальным поиск 
возможности ее ранней и достоверной диагностики. 
Цервикальная инвазивная резорбция (ЦИР)  — одна 
из форм резорбции постоянных зубов. Резорбтивный 
процесс начинается в цервикальной области зуба, 

после чего инвазивно проникает в дентин корня и 
распространяется вокруг пространства пульпы. Фи-
броваскулярная ткань в лакунах резорбции распро-
страняется вокруг полости зуба, при этом слой пре-
дентина может долго сохраняться из-за устойчивости 
к резорбции. Этиология заболевания не установлена, 
но известны предрасполагающие факторы [1, 2].

Считается, что предпосылкой к возникновению 
инвазии может служить наличие дефекта слоя  цемента  
в пришеечной области зубов с открытыми участка-
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ми дентина. Потенциальными предрасполагающими 
факторами могут быть аномалии прикуса и ортодон-
тическое лечение, затрудненное прорезывание зубов, 
травма, хирургические вмешательства, отбеливание 
зубов и ряд общесоматических нару шений.

Классификация резорбций зубов по Gunray (1999) 
определяет следующие виды.

I. Наружная резорбция.
1. Травматическая наружная резорбция:
а) поверхностная;
б) проходящий апикальный шок;
в) наружная воспалительная резорбция;
г) заместительная резорбция.

2. Наружная резорбция из-за инфицирования и 
некроза пульпы.

3. Наружная резорбция от давления.
4. Ортодонтически индуцированная воспалитель-

ная резорбция корня зуба.
II. Внутренняя резорбция.
III. Цервикальная инвазивная резорбция.
Степень тяжести цервикальной инвазивной ре-

зорбции определяется в соответствии с клинической 
классификацией по G. Heithersay (1999).

Класс 1  — резорбтивное поражение дентина в 
цервикальной области небольшого размера на рент-
генограмме.

 в	 г

Рис. 1. Цервикальная инвазивная резорбция зуба 11 (3 класс): фотография зубов при обследовании на момент обращения (а); фрагмент 
КЛКТ. Во фронтальной проекции рентгенологическое просветление корневого канала зуба 11 деформировано, имеется просветление в 
дентине с нечеткими контурами до уровня апикальной трети корня (б); фрагмент КЛКТ. В боковой проекции (сагиттальной плоскости) 
рентгенологическое просветление корневого канала зуба 11 прослеживается, и параллельно с каналом имеется зона просветления с 
нечеткими контурами в средней части корня зуба. Выделяется рентгенологически контрастная линия, идущая вдоль корневого канала, 
соответствующая расположению слоя предентина в околопульпарном пространстве (в); фрагмент КЛКТ зуба 11. В аксиальной проекции 
(трансверзальной плоскости) рентгенологическое просветление корневого канала зуба 11 меньшего размера по сравнению с зубом 21, 
вокруг канала прослеживается зона просветления дентина с нечеткими контурами и рентгенологически контрастный слой предентина в 

околопульпарном пространстве (г)

	 а	 б
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Класс 2  — инвазивное резорбтивное поражение 
глубоких слоев дентина корня зуба, и близкое распо-
ложение дефекта к пространству пульпы зуба.

Класс 3  — глубокое распространение инвазии 
в дентине (трехмерно), при котором резорбтивная 
ткань достигает уровня коронковой трети корня зуба.

Класс 4 — резорбция распространяется в апикаль-
ном направлении за пределы коронковой трети корня.

Клинические проявления зависят от степени пора-
жения тканей зуба. Процесс на ранних стадиях заболе-
вания чаще всего протекает бессимптомно. Болевые 
ощущения в области причинного зуба отсутствуют. 
Отмечается нормальная реакция зуба на температур-
ные раздражители. При развитии заболевания может 
измениться цвет определенного участка коронковой 
части зуба, но это даже на поздних стадиях процесса 
происходит не всегда.

При обследовании пациента с использованием 
конусно-лучевой компьютерной томографии выявле-
ние резорбции может оказаться случайной находкой. 
На компьютерной томограмме виден небольшой очаг 
рентгенологической прозрачности. Очаг рентгенов-
ского просветления, соответствующий зоне разру-
шения дентина, чаще всего не имеет четких и ровных 

контуров, что отличает его от вида кариозной полости 
[3]. Окрашивание тканей зуба в пришеечной области в 
розовый цвет происходит за счет разрастания васку-
ляризированной ткани в области резорбции, которая 
просвечивает через эмаль. Достигнув слоя преден-
тина, резорбция постепенно охватывает пульповую 
камеру, распространяясь апикально, с сохранением 
жизнеспособности пульпы в течение длительного 
времени. Рентгенографическое изображение резорб-
ции при этом выглядит как неравномерное (неодно-
родное) просветление неправильной формы, рас-
пространяющееся из цервикальной области вглубь, 
в направлении корневого канала (рис. 1–5).

В ряде случаев отчетливо видна рентгенокон-
трастная линия, ограничивающая пульпу зуба, за счет 
наличия тонкого слоя предентина. Предентин устой-
чив к резорбции, сохраняя витальность пульпы до 
момента инфицирования микроорганизмами полости 
рта на поздних стадиях процесса.

Способ лечения ЦИР и целесообразность его про-
ведения с точки зрения прогноза зависят от степени 
тяжести резорбции. Основная цель лечения  — деак-
тивация резорбтивной ткани и изоляция дефекта в об-
ласти точки входа пломбировочным материалом.

Рис. 2. Цервикальная инвазивная резорбция зуба 21 (3 класс): 
фотография зубов при обследовании на момент обращения. 
Зуб 21 интактный, не имеет дефектов твердых тканей и в цвете 
не изменен (а); фрагменты КЛКТ зуба 21 (б,	в). Во фронтальной 
плоскости рентгенологическое просветление корневого канала 
зуба 21 деформировано, имеется просветление дентина с не-
четкими контурами на уровне средней трети корня зуба. Основ-
ной объем участка просветления (резорбции дентина) смещен 
латерально относительно корневого канала (б); фрагмент КЛКТ 
зуба 21 (в). В сагиттальной плоскости зона рентгенологического 
просветления локализована преимущественно с нёбной поверх-

ности корня зуба

а

 б	 в
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Рис. 3. Цервикальная инвазивная резорбция зуба 26 (1 класс): на КЛКТ в формате ОПТГ в зубе 26 выявлена ЦИР (а); фрагмент КЛКТ. 
Отмечается очаг рентгенологического просветления на медиальной поверхности в пришеечной области (б); фрагмент КЛКТ. В зубе 26 в 
аксиальной проекции (трансверзальной плоскости) рентгенологическое просветление точки входа резорбции расположено на вестибу-

лярной поверхности в пришеечной области медиального щечного корня (в)

Цель исследования
Ранняя диагностика цервикальной инвазивной 

резорбции зубов у пациентов, обратившихся в стома-
тологическую клинику, при условии применения при-
цельной конусно-лучевой компьютерной томографии 
для рентгенологического обследования и планирова-
ния лечения на основе полученных данных.

Материалы и методы исследования

Проведен анализ данных основного клинического 
и рентгенологического обследования 67 пациентов с 
диагнозом «цервикальная инвазивная резорбция зу-
бов». Пациенты обследованы в клиниках отделения 
стоматологии и сети центров рентгенодиагностики в 
стоматологии Системы клиник «МЕДИ». Для рентгено-
логической диагностики использованы данные конус-
но-лучевой компьютерной томографии на аппаратах 
3DХAccuitomo/FPD (Morita, Япония) и Orthophos XG3D/

Ceph (Sirona, Германия) и разработанные совместно с 
СПбИНСТОМ стандарты рентгенологического обсле-
дования первичных стоматологических пациентов [1, 
2, 3, 5].

ЦИР диагностирована у 67 пациентов  — 27 муж-
чин (40,3%) и 40 женщин (59,7%). Количество зубов с 
резорбцией составило 89: у мужчин — 32, у женщин — 
57 зубов, что в процентном соотношении соответство-
вало 36,0 и 64,0%.

Определены степень тяжести резорбции (по клас-
сификации G. Heithersay, 1999), локализация точки вхо-
да. Клинически и рентгенологически проведена оцен-
ка состояния пародонта. Учитывались проведение 
ортодонтического лечения и травмы в анамнезе [4].

Результаты исследования

Жалобы, имеющие отношение к зубам с резорб-
цией, при обращении предъявляли 8 пациентов (11,9% 
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Рис. 4. Цервикальная инвазивная резорбция зуба 23 (1 класс): на КЛКТ в формате ОПТГ в зубе 23 выявлена ЦИР (а); во фронтальной пло-
скости рентгенологическое просветление корневого канала зуба 23 деформировано, имеется участок резорбции дентина (просветление) 
с нечеткими контурами на уровне средней трети корня зуба (б); фрагмент КЛКТ зуба 23. В боковой проекции зона рентгенологического 
просветления (резорбции дентина) локализована нёбно (в); фрагмент КЛКТ. В зубе 23 в аксиальной проекции (трансверзальной плоско-
сти) очаг просветления расположен с нёбной поверхности относительно корневого канала и отделен от него участком рентгенологически 

контрастной зоны (предентин) (г)

а

от общего числа в данной группе наблюдения). Жало-
бы касались изменения цвета зуба либо различного 
рода дискомфорта из-за наличия дефекта, при этом 
болевые ощущения как основную жалобу отчетливо 
отмечали лишь двое пациентов. Зубы с резорбцией в 
83 случаях были витальны, в 6 — не витальны. Различ-
ные клинические формы пародонтита диагностиро-
ваны у 45 пациентов (67,2%), гингивит — у 12 пациен-
тов (17,9%). Заболевания паро донта отсутствовали у 
10 пациентов (14,9%). У 18 пациентов (26,9%) в настоя-
щее время или в прошлом проводилось ортодонтиче-
ское лечение, 5 пациентов  отмечали в анамнезе факт 
травмы зубов (7,5%). Средний возраст в группе муж-
чин составил 39,4 года, у женщин — 42,9 года.

Точка входа цервикальной инвазивной резорб-
ции могла быть расположена на вестибулярной или 
оральной поверхности зуба, а также на апроксималь-

ных поверхностях, и частота ее локализации для раз-
ных групп зубов была представлена следующим об-
разом: в резцах и клыках верхней и нижней челюстей 
(45  зубов) локализация точки входа определялась 
на вестибулярной поверхности зубов в 14 случаях 
(31,1%), на оральной поверхности  — в 16 (35,6%), на 
апроксимальных поверхностях  — в 12 (26,7%) на-
блюдениях. Для премоляров распределение было 
следующим: вестибулярно  — 9 (20,0%), и по 3 (6,7%) 
орально и апроксимально. В молярах все три позиции 
точки входа встречались с одинаковой частотой — по 
10  случаев расположения с каждой из обследуемых 
поверхностей зуба 12 (22,2%).

Локализация точки входа имеет значение при вы-
боре лечебной тактики, поскольку требуется отслое-
ние слизисто-надкостничного лоскута для последую-
щей изоляции входного отверстия.
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Рис. 5. Цервикальная инвазивная резорбция зуба 21: фрагмент КЛКТ, зуб 21, четко видно точку входа (зона просветления) в пришеечной 
области по вестибулярной поверхности (а); отслоен слизисто-надкостничный лоскут в области зуба 21 (б); пломбирование «Биодентин», 

«Витремер» (в); лоскут смещен коронально и фиксирован швами (г)

а

Обсуждение

Всем пациентам проведена конусно-лучевая ком-
пьютерная томография, что позволило диагностиро-
вать ЦИР. При обращении пациентов на прием к врачу 
жалобы, связанные с состоянием зуба с резорбцией, 
предъявляли только 8 человек (11,9%) из 67. Жалобы 
пациентов чаще всего были связаны с другими про-
блемами либо полностью отсутствовали, если визит 
являлся плановым осмотром у стоматолога. Данный 
факт еще раз подтверждает бессимптомный характер 
течения заболевания.

Возможность определения локализации точки 
входа резорбции по данным КЛКТ позволяет плани-
ровать оперативное вмешательство для проведения 
лечения. Важно целенаправленно отслоить и сфор-
мировать слизисто-надкостничный лоскут, нивелиро-
вать костный край, провести механическую и медика-
ментозную обработку полостей и поверхности корня 
зуба с пломбированием соответствующими видами 
материалов и фиксацией лоскута швами. Точная ви-

зуализация места начала резорбции по данным КЛКТ 
повышает эффективность лечения.

Бессимптомное течение ЦИР предполагает прио-
ритет использования современных методов полно-
ценного информативного высокотехнологичного 
рентгенологического обследования стоматологиче-
ских пациентов, в частности КЛКТ. Описанные ранее 
алгоритмы внутриротовой рентгенографии зубов 
в разных проекциях для выявления и дифференци-
альной диагностики различных клинических форм 
резорб ции становятся неактуальными.

Клинический пример № 1
Пациент Т., 18 лет. Жалобы при обращении не свя-

заны с состоянием зуба 11. По данным КЛКТ поставлен 
диагноз: Цервикальная инвазивная резорбция зуба 11 
(3 класс). Представлен на рис. 1.

Клинический пример № 2
Пациентка Б., 25 лет. Жалобы при обращении не свя-

заны с состоянием зуба 21. По данным КЛКТ поставлен 
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диагноз: цервикальная инвазивная резорбция зуба 21 
(3 класс). Представлен на рис. 2.

Клинический пример № 3
Пациент Б., 24 лет. Жалобы при обращении не свя-

заны с состоянием зуба 26. По данным КЛКТ поставлен 
диагноз: цервикальная инвазивная резорбция зуба 26 
(1 класс). Представлен на рис. 3.

Клинический пример № 4
Пациентка С., 42 лет. Жалобы при обращении не свя-

заны с состоянием зуба 23. По данным КЛКТ поставлен 
диагноз: цервикальная инвазивная резорбция зуба 23, 
(1 класс). Представлен на рис. 4.

Клинический пример № 5
Пациентка Т., 41  года, обратилась с жалобами на 

кровоточивость десен. При обследовании постав-
лен  диагноз: Хронический гингивит (K05.1, МКБ-10) 
 Клиновидный дефект (К03.18, МКБ-10). Цервикальная ин-
вазивная резорбция зуба 21.

Проведено лечение: под инфильтрационной анесте-
зией Ультракаин ДС форте 1,7 мл (Hoechst Ma rion Rous-
sel) выполнен разрез в области 21  зуба. Отслоен слизи-

сто-надкостничный лоскут, сформирован расщеп ленный 
слизисто-надкостничный лоскут, проведены нивелиро-
вание костного края, деэпителизация и мобилизация 
лоскута коронально, механическая и медикаментозная 
обработка поверхности кор ня, пломбирование материа-
лами «Биодентин» (Septodont), «Витремер» (3М ESPE), по-
сле чего лоскут смещен коронально, фиксирован швами 
«Пролен» (Ethicon) (рис. 5).

Выражаем благодарность врачам-стоматологам 
Р.Н. Воронцовой и К.М. Ломтиковой за предоставлен-
ный материал для клинического примера.

Заключение

Стандарт обследования пациентов с использова-
нием конусно-лучевой компьютерной томографии, 
разработанный в «ИНСТОМ» и внедренный в  практику 
работы отделения стоматологии Системы клиник 
«МЕДИ», дает возможность ранней диагностики цер-
викальной инвазивной резорбции при составлении 
плана лечения первичного пациента и во всех случаях 
планирования первичного или повторного эндодон-
тического лечения.
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Резюме
Проведен анализ исследований влияния потреб-
ления сигарет на заболеваемость, тяжесть тече-
ния и смертность при коронавирусной инфекции 
COVID-19. При вспышке заболевания коронавиру-
сом MERS-CoV табакокурение увеличивало риски 
заражения MERS-CoV и было ассоциировано с бо-
лее высокой летальностью. Данные исследований 
больных COVID-19 показывают, что курящие имели 
более тяжелое течение и неблагоприятные исходы 
COVID-19 по сравнению с некурящими. В частно-
сти, у  курильщиков по сравнению с некурящими в 
1,4 раза чаще (ОР 1,4; 95% ДИ  0,98–2,00) отмеча-
лось тяжелое течение COVID-19, им в 2,4 раза чаще 
(ОР 2,4; 95% ДИ 1,43–4,04) требовалась интенсивная 
терапия, искусственная вентиляция легких. Выяв-
лены факторы, связанные с ухудшением течения 
COVID-19, в  частности, история курения, темпера-
тура тела выше 37,3  °C на момент поступления, ды-
хательная недостаточность и возраст старше 60 лет, 
при этом риски неблагоприятного исхода у курящих 
были самыми высокими по сравнению с другими 
факторами. Метаанализ, включающий 7 исследова-
ний, показал, что у курильщиков риск тяжелого те-
чения COVID-19 выше по сравнению с некурящими 
(OР  1,98; 95%  ДИ 1,29–3,05). Заключение. Отказ от 
табакокурения может снизить риск развития тяже-
лого течения COVID-19 и его осложнений.

Ключевые слова: табакокурение, отказ от табака, 
COVID-19

Summary
An analysis of studies of the effects of cigarette con-
sumption on morbidity, severity and mortality in coro-
navirus infection COVID-19. In MERS-CoV coronavi-
rus disease outbreak, tobacco smoking increased the 
MERS-CoV infection risk and was associated with higher 
mortality. Studies of patients with COVID-19 show that 
smokers had a more severe course and adverse out-
comes of COVID-19 compared with non-smokers. In par-
ticular, smokers (compared with non-smokers) 1.4 times 
(OR 1.4; 95% CI 0.98–2.00) were more likely to have se-
vere COVID-19, they were 2.4 times more likely (OR 2.4; 
95% CI 1.43-4.04) required intensive care, mechanical 
ventilation. Factors associated with the deterioration 
of COVID-19 were identified, in particular, the history of 
smoking, body temperature of more than 37.3 °C at the 
time of admission, respiratory failure and age over 60, 
while the risks of an adverse outcome in smokers were 
highest compared to other factors. A meta- analysis in-
cluding 7 studies showed that smokers have higher risk 
of severe COVID-19 compared to non-smokers (OR 1.98; 
95% CI 1.29–3.05). Conclusion. Smoking cessation can 
reduce the risk of developing severe COVID-19 and its 
complications.

Keywords: smoking, tobacco cessation, COVID-19
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Заболевание коронавирусом 2019-nCoV (SARS-
CoV-2) впервые было зарегистрировано в декабре 
2019 г. в Ухане провинции Хубэй в Китае и быстро 
переросло в развивающуюся пандемию [1]. Как от-
мечено во Временных клинических рекомендациях 
«Профилактика, диагностика и лечение новой коро-
навирусной инфекции (COVID-19)», приблизительно в 
80% случаев заболевание протекает в легкой форме, 
в 15% наблюдений определяется средняя или тяже-
лая степень, а 5% требуют интенсивной терапии. Для 
прекращения этой пандемии необходимо применять 
различные стратегии: средства индивидуальной за-
щиты, организация специализированных больниц/
отделений для лечения COVID-19, разработка новых 
методов лечения, вакцины, социальное дистанци-
рование и др. [2]. Для правильной организации ме-
дицинской помощи при отсутствии эффективных 
патогенетических методов лечения COVID-19 меди-
цинским работникам особенно важно знать факто-
ры риска тяжелого течения COVID-19, что позволит 
грамотно распределить ресурсы здравоохранения, 
определить целевые вмешательства в области обще-
ственного здравоохранения.

Среди факторов риска развития тяжелого тече-
ния COVID-19  — пожилой возраст, сердечно-сосуди-
стые заболевания, диабет, гипертензия, хронические 
респираторные заболевания, злокачественные но-
вообразования, ожирение [2]. В ряде работ подчер-
кивается влияние табакокурения на заболеваемость, 
патогенез и эффективность лечения COVID-19 [3].

Табакокурение (ТК) является основным факто-
ром риска различных заболеваний, в первую очередь 
сердечно-сосудистых, бронхолегочных и онкологи-
ческих. Традиционно курение рассматривается как 
фактор риска неинфекционных заболеваний. В част-
ности, ТК повышает риск развития рака легких (ОР 
10,92; 95%  ДИ 8,28–14,20), хронической обструктив-
ной болезни легких (ОР 4,01; 95% ДИ 3,18–5,05), астмы 
(ОР 1,61; 95% ДИ 1,07–2,42) [3–6]. Однако потребители 
табака и электронных сигарет имеют повышенные ри-
ски (в 3–5 раз) развития и инфекционных болезней: 
туберкулеза, пневмококковой, легионеллезной и ми-
коплазменной пневмонии, гриппа [2, 7].

В исследованиях, проведенных до 2020 г., было 
показано, что курильщики более склонны к зараже-
нию гриппом, и у них чаще встречается тяжелое тече-
ние заболевания, чем у некурящих [6]. При изучении 
 респираторно-синцитиального вируса (RSV), подоб-
ного SARS-CoV-2, было установлено, что сигаретный 
дым вызывает некроз эпителиальных клеток дыха-
тельных путей и предотвращает вызванный вирусом 
апоптоз. Апоптоз обычно ограничивает репликацию 
вируса и воспаление. Но когда он заменяется некро-
зом, репликация вируса и воспаление усиливаются, 

что приводит к повышенной восприимчивости к ин-
фекции [3]. При воздействии на эпителиальные клетки 
дыхательных путей экстрактом сигаретного дыма в те-
чение 2 дней с последующим инфицированием RSV в 
течение 1 дня было выявлено усиление некроза и ре-
пликации вируса. Эффект был подавлен (in vitro) пред-
варительной обработкой клеток N-ацетилцистеином 
и альдегиддегидрогеназой, что позволило авторам 
предположить, что он обусловлен, в первую очередь, 
альдегидами табачного дыма [8].

Никотин, основной компонент табачных изделий, 
нарушает способность к регенерации эпителиальных 
клеток за счет снижения секреции IL-22, который уча-
ствует в подавлении воспаления и восстановлении 
поврежденных клеток [9]. Еще в 2000 г. в эксперимен-
те было доказано, что никотин подавлял выработку 
IL-1β, IL-2, IFN-γ и TNF-α, причем независимо от содер-
жания смолы в сигаретах (т.е. и в концентрациях, сопо-
ставимых с содержанием смолы в сигаретах с низким 
содержанием смол) [9]. Эти исследования показывают, 
что сигаретный дым содержит мощные ингибиторы 
выработки цитокинов, по крайней мере один из кото-
рых присутствует даже в сигаретах с низким содержа-
нием смол.

При вспышке заболевания коронавирусом MERS-
CoV на Ближнем Востоке ТК увеличивало риски зара-
жения MERS-CoV и было ассоциировано с более высо-
кой летальностью [10].

Анализируя публикации о влиянии табачного 
дыма на заболеваемость COVID-19, Всемирная орга-
низация здравоохранения (ВОЗ) сделала заявление о 
том, что «курение негативно влияет на функцию лег-
ких, затрудняя организму борьбу с коронавирусами 
и другими возбудителями заболеваний». Также в за-
явлении говорится, что в настоящее время недоста-
точно информации для выводов о связи потребления 
табака и заболеваемости [11].

В некоторых статьях появились данные о мень-
шем числе курящих по сравнению с некурящими 
среди госпитализированных больных COVID-19. На-
пример, исследование сотрудников Оксфордского 
королевского колледжа врачей общей практики по-
казало, что у активных курильщиков положительный 
результат теста на вирус отмечался в 11,4% случаев, 
у некурящих  — в 17,9%, но эту выборку нельзя рас-
пространять на все популяции [12]. Многие иссле-
дователи признаются, что в период резкой вспышки 
COVID-19 часто не документировалась история ТК и 
использования ЭСДН [13]. В статье исследователей из 
Испании говорится о том, что по состоянию на 5 апре-
ля 2020 г. данные о клинических характеристиках па-
циентов с диагнозом COVID-19 в Испании отсутствуют 
(в частности, нет данных о ТК) [13]. Еще одно объяс-
нение предлагают итальянские врачи. Они полагают, 
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что заболевание COVID-19 чаще поражает (с наличи-
ем выраженных клинических симптомов) пожилое 
население (>65 лет) с сопутствующими заболевания-
ми, у которых интенсивность ТК в 4–5 раз ниже, чем 
среди населения в целом. Таким образом, показатели 
ТК среди госпитализированных больных COVID-19 
могут быть ниже, чем популяционные показатели ТК 
[14, 15]. И наконец, исследования отличаются по кри-
териям выборки, в которую могут включаться, напри-
мер, только SARS-CoV-2-положительные пациенты, и 
снижение числа случаев ТК среди больных COVID-19 
может быть обусловлено не сокращением заболева-
емости, а снижением выделения SARS-CoV-2 в носо-
глотке. Окончательный анализ может быть проведен 
впоследствии с учетом не только выявления возбуди-
теля, но и клинической картины заболевания. Кроме 
того, пандемия внесла коррективы в публикационный 
процесс во всем мире, и многие статьи, посвященные 
COVID-19, не проходят обычной процедуры рецензи-
рования. Именно поэтому окончательный анализ и 
доказательные выводы могут быть получены позднее. 
ВОЗ призывает проявлять осторожность в отношении 
распространения недоказанных утверждений о том, 
что употребление табака или никотина может снизить 
риск инфицирования COVID-19 [11].

В то же время есть исследование, которое пока-
зывает более быстрое заражение вирусом SARS-CoV-2 
курящих табак и ЭСДН: среднее время между появле-
нием симптомов и госпитализацией составляло при-
близительно 4 дня для курящих ЭСДН, 3 дня для ку-
рильщиков и 5 дней для тех, кто никогда не курил [16].

Кроме того, в большинстве работ показано увели-
чение неблагоприятных исходов COVID-19 у курящих. 
Более половины курильщиков сигарет и 40% потре-
бителей ЭСДН имели тяжелые симптомы COVID-19 по 
сравнению с 22% тех, кто никогда не курил [16].

В систематическом обзоре 2020 года были рассмо-
трены пять исследований, в которых анализировался 
статус ТК пациентов во время эпидемии SARS-CoV-2 
в Китае. Размер популяции пациентов во всех этих 
исследованиях варьировал от 41 до 1099, и иссле-
дования включали только пациентов, которые были 
COVID-19 положительными [17, 18]. Авторы пришли к 
выводу, что у курильщиков (по сравнению с некуря-
щими) в 1,4 раза (ОР 1,4; 95% ДИ 0,98–2,00) чаще отме-
чалось тяжелое течение COVID-19, им в 2,4 раза чаще 
(ОР 2,4; 95% ДИ 1,43–4,04) требовалась интенсивная 
терапия, искусственная вентиляция легких.

Метаанализ, включающий 7 исследований по-
казал, что у курильщиков риск тяжелого течения 
COVID-19 выше в 2 раза по сравнению с некурящи-
ми (OР 1,98; 95%  ДИ 1,29–3,05). Более того, ранее 
проведенные исследования (метаанализ 2019 года, 
включающий 27 исследований и 460 592 участников) 

продемонстрировали более высокие риски развития 
внебольничной пневмонии у курящих по сравнению 
с никогда не курившими (OР 2,17; 95% ДИ 1,70–2,76) 
и бывшими курильщиками (OР 1,49; 95% ДИ 1,26–1,75) 
[19].

Другое исследование, проведенное в Китае, вы-
явило несколько факторов, связанных с ухудшением 
течения COVID-19: возраст, историю курения, макси-
мальную температуру тела при поступлении, дыха-
тельную недостаточность, альбумин и С-реактивный 
белок [20], при этом риски неблагоприятного исхода 
для ТК были самыми высокими по сравнению с други-
ми факторами, связанными с ухудшением заболева-
ния (ТК — OР 14,29; 95% ДИ 1,58–25,01; максимальная 
температура тела при поступлении — OР 9,0; 95% ДИ 
1,04–78,17; наличие дыхательной недостаточности — 
ОР 8,77, 95% ДИ 1,94–40,0).

Одним из объяснений тяжелого течения заболе-
вания у курящих является увеличение рецепторов 
вазопротективного ангиотензина 2 (ACE-2), посред-
ством которого вирус SARS-CoV-2 проникает в клетки 
[7]. Получены данные о том, ТК увеличивает экспрес-
сию рецептора в тканях, что может способствовать 
повышенному риску заражения курящих вирусом 
SARS-CoV-2 [7, 21]. Есть исследование, продемон-
стрировавшее высокоаффинное связывание ACE2 с 
рецептор- связывающим доменом SARS-CoV-2 [22]. 
Несколько исследований показали повышенную экс-
прессию ACE2 у больных ХОБЛ и курящих. В частно-
сти, было обнаружено увеличение уровня экспрессии 
ACE2 на 48% в дыхательных путях у больных с ХОБЛ по 
сравнению с больными без ХОБЛ. Имелась обратная 
связь между экспрессией гена ACE2 и FEV1% (r=–0,24; 
р=0,035). У  курящих также были значительно увели-
чены уровни экспрессии ACE2 по сравнению с никог-
да не курящими, что свидетельствует о повышенном 
риске тяжелого течения (и, возможно, заражения) 
COVID-19 [22, 23]. Аналогичные данные получены и на 
животных моделях. Повышенные уровни ACE2 были 
обнаружены в дыхательных путях и в тканях легких 
мыши при воздействии табачного дыма. Однако дли-
тельные периоды без курения значительно снижали 
экспрессию ACE2, что свидетельствует о необходимо-
сти отказа от табака, в том числе и вдыхания окружаю-
щего табачного дыма (пассивное курение) [23].

Смертность от COVID-19 в Китае была выше у муж-
чин (4,7%), чем женщин (2,8%), что может отражать 
большую разницу между курящими мужчинами и 
женщинами в Китае (курят 52,1% мужчин и 2,7% жен-
щин) [4, 24]. В западных странах, как правило, ТК также 
встречается чаще среди мужчин, хотя половые раз-
личия не так велики, как в Китае. Европейский центр 
профилактики и контроля заболеваний (ECDC) сооб-
щил, что смертность от вируса SARS-CoV-2 и  случаи 
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тяжелого течения COVID-19 были в 2,7 раза выше у 
мужчин [5].

Кроме того, тяжелое течение заболевания и не-
благоприятные исходы чаще встречались у больных 
сердечно-сосудистыми заболеваниями, хронической 
обструктивной болезнью легких, диабетом, онкологи-
ческими заболеваниями, риски развития которых уве-
личивались с числом выкуриваемых в день сигарет и 
с длительностью ТК [21, 22, 25–27].

ВОЗ рекомендует всем курящим отказаться от ТК с 
помощью методов с доказанной эффективностью: бес-
платные «горячие линии» помощи в отказе от табака, 
СМС-поддержки при прекращении ТК, лекарственной 
терапии для лечения никотиновой зависимости [11]. 
Метаанализ 25 исследований, проведенный в 2012 г., 
продемонстрировал, что прекращение ТК за 4–8 нед 
до оперативного вмешательства снижало риски ре-
спираторных осложнений на 23% (ОР 0,77; 95%  ДИ 

0,61–0,96), за 8 нед и более — на 47% (ОР 0,53; 95% ДИ 
0,37–0,76) по сравнению с больными, продолжающи-
ми курить [28]. В другом хирургическом исследова-
нии, включившем более 600 тысяч пациентов, куриль-
щики имели более высокую вероятность 30-дневной 
смертности (ОР 1,38; 95% ДИ 1,11–1,72) и более высо-
кую частоту послеоперационных осложнений, в том 
числе пневмонии (ОР 2,09; 95% ДИ 1,80–2,43) [29].

Таким образом, данные исследований свидетель-
ствуют о том, что курящие имеют более тяжелое тече-
ние и неблагоприятные исходы COVID-19 по сравне-
нию с некурящими больными, которые обусловлены, 
в том числе, снижением функции легких, наличием 
хронических заболеваний, ассоциированных с таба-
кокурением (в частности, ХОБЛ, сердечно-сосудистых, 
онкологических заболеваний). В связи с этим отказ от 
потребления табака может снижать риски тяжелого 
течения и неблагоприятного исхода COVID-19.
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От редакции
В 2020 г. выходит в свет книга М.В. Михайловского и Jean Duboussett «Сколиоз: история болезни». Авторы, 

чьи имена хорошо известны современным специалистам в области хирургии позвоночника, описали историю 
становления методов лечения деформаций позвоночника от примитивного вытяжения на дыбе и механического 
«раздавливания» горба до современных высокотехнологичных хирургических вмешательств. Одному из членов 
редколлегии нашего журнала выпала честь выступить в качестве рецензента этой монографии, и он обратил вни-
мание на раздел, имеющий прямое отношение к профильной для нас проблеме.

Редакция благодарит авторов за согласие на публикацию этого раздела книги на страницах нашего журнала. 
Думаем, что знакомство с текстом окажется не просто увлекательным чтением: трудно не заметить, насколько 
вопросы, поднятые хирургами-ортопедами чуть более столетия назад и решенные в соответствии со своим вре-
менем, сохраняют актуальность для тех, кто занимается хирургией туберкулезного спондилита сегодня.

Russel А. Hibbs и Frederick H. Albee, или История о том, 
как хирургическое лечение болезни Pott’a создало 
основу современной хирургии позвоночника  
(из книги «Сколиоз: история болезни»)
М.В. Михайловский, J. Dubousset

Russel А. Hibbs and Frederick H. Albee,  
or How the surgical treatment of the Pott’s diseases 

created the base of the modern spinal surgery  
(from the book «Scoliosis: the history of disease»)

М. Mikhaylovskiy, J. Dubousset

© М.В. Михайловский, J. Dubousset, 2020 г.

Конец XIX и начало XX в. — это период, когда воз-
можности консервативного лечения деформаций по-
звоночника (в первую очередь корсетотерапии) уже 
были вполне осознаны и оценены, а нечто более ра-
дикальное еще не создано. К этому времени проблема 
деформаций позвоночника в целом находилась под 
воздействием трех мощных факторов:

 • во-первых, болезни, вызывающие большинство 
таких деформаций, практически были неизле-
чимы: препараты для лечения туберкулеза и 
вакцина против полиомиелита появились спу-
стя десятки лет;

 • во-вторых, методы консервативного лечения 
были настолько неэффективны, что сколиоз 

считался практически инкурабельным и многи-
ми расценивался как «рак ортопедии»;

 • в-третьих, развитие асептики, анестезиологии и 
рентгенологии создавало основу для развития 
спинальной хирургии.

Туберкулез позвоночника (болезнь Pott’a) являл 
собой первый и наиболее мощный стимул для разви-
тия метода хирургической стабилизации. Разрушение 
тела позвонка резко снижает его прочность, вызывает 
фрагментацию и коллапс передней колонны с разви-
тием кифоза, прогрессирование которого неизбежно 
приводит к сдавлению спинного мозга и параличу 
(«параплегия Pott’a»). Сохранение мобильности уси-
ливает деструкцию тела позвонка, а анкилоз позво-
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ночных сегментов (как исход течения болезни или 
вмешательства) может иметь результатом быстрое 
исчезновение туберкулезного процесса. Естествен-
ный вывод — необходима полная иммобилизация по-
раженного отдела позвоночника, что делает развитие 
деформации невозможным.

Именно на этом принципе американские хирурги 
R.A. Hibbs и F.H. Albee, работавшие независимо друг от 
друга в Нью-Йорке, в 1911 г. успешно выполнили пер-
вые операции позвоночного артродеза — вмешатель-
ства, имеющего целью устранить подвижность в соч-
ленениях за счет костного сращения и формирования 
единого костного блока, который должен опосредо-
ванно обездвиживать передние отделы позвоночника.

Доктор Russell Aubrey Hibbs (1869–1932) (рис. 1) 
родился в Бердсвилле, штат Кентукки, был младшим 
из 10 детей в семье. Учился в колледже университета 
Вандербильта, медицинское образование получил в 
университете Луисвилля. В течение года практиковал 
в сельских районах Техаса, а в 1893 г. занял место ин-
терна в гинекологической службе Нью-Йоркского по-
ликлинического госпиталя. Еще через год принят на 
должность хирурга-резидента в Нью-Йоркском орто-
педическом госпитале, хотя на тот момент не имел ор-
топедической подготовки. Здесь же в возрасте 31 года 
был назначен шеф-хирургом, сменив на этом посту 
доктора Schaffer, и занимал эту должность до конца 
жизни. Когда в 1904 г. Hibbs пожелал вступить в Об-
щество американских ортопедов, группа влиятельных 
членов ОАО выразила точку зрения, что Hibbs полу-
чил место нечестным образом и недостойно по отно-
шению к коллеге (см. ниже). В членстве было отказано, 
но Hibbs все же добился желаемого после многократ-
ных попыток в 1921 г. — через 17 лет.

Во время Первой мировой войны был майором 
медицинской службы, способствовал созданию фонда 
Annie Kane, где проходили подготовку молодые хи-
рурги. Опубликовал более 200 работ, из них 25 — по 
лечению деформаций позвоночника.

Когда в 1900 г. Hibbs возглавил хирургическую 
службу в Нью-Йоркском ортопедическом госпитале, 
туберкулез был главной причиной смерти, а большую 
часть клинической практики составляли пациенты 
с туберкулезным спондилитом. В те годы весьма по-
пулярной была теория лечения легочной и костно- 
мышечной форм туберкулеза свежим воздухом, и при 
участии Hibbs’a госпиталь создал загородное отде-
ление в White Plains для детей с костно-суставными 
поражениями. Сильнейшее разочарование в резуль-
татах такого лечения побудило Hibbs’a обратиться 
к хирургии. Более ранние попытки подобного рода 
(коррекция и фиксация позвоночника проволочными 
петлями по Hadra) не останавливали прогрессирова-
ние деформации позвоночника. Hibbs предположил, 

что лечение костного туберкулеза любой локализа-
ции может быть эффективным при условии полного 
обездвиживания пораженного сочленения.

Он писал: «Одна из причин, почему деструктив-
ные процессы в телах позвонков идут так упорно, это 
подвижность между ними, и если какие-то методы 
лечения могут снизить объем этих движений, то пол-
ностью предотвратить их невозможно. В свете наших 
сегодняшних представлений и опыта основная цель 
лечения с точки зрения профилактики развития де-
формации — это развитие метода, который позволит 
достичь полного обездвиживания позвоночника в 
течение всего заболевания и сделает развитие дефор-
мации невозможным».

Следует отметить, что формирование блока по-
звонков хирургическим путем предложил упомя-
нутый выше доктор Sсhaffer в 1903 г., но сам он эту 
операцию не проводил. Вместе с G. Huntington, про-
фессором анатомии Нью-Йоркского колледжа врачей 
и хирургов, Hibbs неоднократно наблюдал анкилозы 
позвоночника при вскрытии умерших, которые при 
жизни длительно лечились иммобилизацией по по-
воду туберкулезного спондилита. Это были именно те 
результаты, которых хотелось достичь более быстрым 
хирургическим путем. Нibbs задался целью создать 
методику обездвиживания межпозвонковых сочлене-
ний, тщательно отрабатывая операцию на животных 
и человеческих трупах. Результатом многомесячных 
исследований явилась оригинальная техника спонди-
лодеза. Вот как описывает автор эту процедуру:

«Предоперационная подготовка. Все тракцион-
ные воздействия и массаж прекращаются за три дня 

Рис. 1. Russell Aubrey Hibbs (из Miller, Vitale, 2015)
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до вмешательства. В первый из этих трех дней кожа 
на спине пациента выбривается (при необходимости), 
тщательно моется водой с мылом, высушивается и 
закрывается стерильными повязками. На следующий 
день вся процедура повторяется. Утром третьего дня 
или в день операции, если она планируется после по-
лудня, операционное поле обрабатывается 3,5% на-
стойкой йода и закрывается стерильным бельем. Если 
операция назначена на утро, обработка кожи прово-
дится накануне вечером».

«Техника операции. Разрез кожи и подкожных 
тканей производят на протяжении отдела позвоноч-
ника, подлежащего блокированию. Вершины остистых 
отростков обнажают поднадкостнично, мягкие ткани 
смещают в стороны. Этот процесс продолжается до 
полного обнажения остистых отростков, полудужек и 
оснований поперечных отростков. Гемостаз осущест-
вляют путем марлевой тампонады.

Желтые связки отделяют от полудужек, с сустав-
ных отростков удаляют хрящевую ткань для достиже-
ния костного контакта. Костным долотом формируют 
фрагменты полудужек  — на половину их толщины и 
ширины. Эти фрагменты поворачивают для создания 
междужкового контакта (рис. 2).

Должна получиться непрерывная костная поверх-
ность. Каждый остистый отросток надламывают кусач-
ками и поворачивают каудально до создания костного 
контакта с соседним позвонком. Самый нижний ости-
стый отросток, наоборот, поворачивают краниально. 
Если в поясничном отделе остистые отростки доста-
точно массивны, можно расщепить каждый в сагит-
тальной плоскости и одну половину повернуть вверх, 
а другую  — вниз. Смещенные латерально периост и 
связки ушивают непрерывным швом. Операция про-
ходит почти бескровно, повреждение мягких тканей 
минимальное. Очень важно точно определить в ходе 
вмешательства зону будущего костного блока. Очень 
существенно и то, что сосуды периоста не поврежде-
ны,  — это должно способствовать нормальному ко-
стеобразованию и формированию блока. Протяжен-
ность зоны спондилодеза, как правило, от верхнего 
до нижнего нейтральных позвонков дуги».

Количество блокированных позвонков обычно 
 варьировало от 6 до 16, причем в последнем варианте 
блокирование осуществляли в два этапа. Среди первых 
больных в пяти случаях потребовалась ре операция для 
продления зоны спондилодеза, причем качество выяв-
ленного при этом блока сомнений не вызывало. Один 

	 а	 б	 в

Рис. 2. Варианты хирургической техники Hibbs: а — первое описание операции спондилодеза (май 1911 г.); б — описание операции с 
использованием костных элементов полудужек (май 1912 г.); в — техника операции с использованием фрагментов полудужек и кюре-

тажем дугоотростчатых суставов (январь 1924 г.) (по Howorth, 1943)
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пациент оперирован повторно в связи с ложным суста-
вом блока. Два летальных исхода — пневмония и аци-
доз. В одном случае развилось нагноение.

«Послеоперационное ведение. Техника опера-
ции, включающая многообразные силовые воздей-
ствия на позвоночник и кровопотерю, является шо-
когенной. После операции больного помещают в 
постель, а не на тракционную раму. Часто необходимо 
общее согревание и медикаментозное лечение. Со-
стояние больного нормализуется через 3–4 дня. Через 
7–10 дней начинается тракция на специальной раме. 
Максимальная тракция совпадает по времени с пери-
одом формирования блока и продолжается не менее 
8 недель. Затем больной начинает ходить в хорошо 
подогнанном гипсовом корсете, иммобилизация про-
должается несколько месяцев. В целом процесс лече-
ния занимает 6–9 мес и дает тот же, но более стойкий 
результат, что удавалось получить при лечении кор-
ригирующими корсетами в течение нескольких лет».

Hibbs впервые использовал эту технику 9 января 
1911 г. в ходе операции у 9-летнего мальчика с болез-
нью Pott’a поясничной локализации. Были блокирова-
ны Th12–L3 позвонки. Операция выполнена под общим 
обезболиванием, пациент перенес ее хорошо, после-
операционных осложнений отмечено не было. В тече-
ние месяца мальчик находился в постели, а затем был 
мобилизован в легком корсете. Через 3 мес, когда на 
спондилограмме был верифицирован костный блок, 
внешняя иммобилизация прекращена. Результаты 
этой и еще двух операций (апрель 1911 г.) были опу-
бликованы в «Нью-Йоркском медицинском журнале» 
в мае того же года. Hibbs отметил, что до сих пор оста-
ется неясным, какой эффект окажет сформированный 
костный блок на дальнейшее прогрессирование де-
формации позвоночника. Понимая, что эта техника 
вполне применима к деформациям позвоночника 
различной этиологии, он решил назвать статью «Опе-
рация при прогрессирующих деформациях позвоноч-
ника», имея в виду идиопатические и нейромышечные 
сколиозы.

В течение следующего года Hibbs модифицировал 
технику, дополнив ее декортикацией суставных отрост-
ков и транспозицией фрагментов дужек с перекрыва-
нием ими межламинарного пространства. В 1914 г. он 
оперировал несколько больных сколио зом (серия на-
чалась 23 июня) и стал первым, кто представил резуль-
таты серии случаев с достаточным сроком послеопера-
ционного наблюдения. Его публикация вызвала живую 
дискуссию среди хирургов, уже имеющих собственный 
опыт оперативного лечения больных сколиозом. Успех 
первых операций был отражен и в прессе: статья в 
«New York Times» предсказывала, что теперь «горбуны, 
как птеродактили, мастодонты и ихтиозавры, станут 
антропологическим курьезом». Несмотря на энтузиазм 

широкой прессы, хирургическое сообщество встрети-
ло операцию с немалой долей скепсиса.

Mackenzie Forbes: «Я хорошо помню, что отноше-
ние к этой операции было отрицательным. Д-р Hibbs 
утверждает, что большинство его больных страдало 
паралитическим сколиозом. Я считаю, что такая опе-
рация показана именно у таких больных, и ее предна-
значение  — спасение жизни. Я полагаю, что сначала 
необходимо добиться коррекции деформации и лишь 
потом оперировать, чтобы сохранить эффект. Я не 
верю в корригирующие операции, я верю только в 
стабилизирующие операции. Я считаю, что операция 
показана только в случае тяжелой деформации. Д-р 
Hibbs считает возможным оперировать до развития 
тяжелой деформации. Другими словами, — и пусть он 
извинит меня за это утверждение, — он считает себя 
пророком, который знает, что деформация будет про-
грессировать. Может быть, я излишне консервативен, 
но я не хочу, чтобы кто-то пророчествовал относи-
тельно того, что произойдет с моим позвоночником 
или позвоночником моего ребенка. Я предпочитаю 
ждать, пока тяжелая деформация не разовьется ре-
ально. Я буду исправлять ее всеми возможными мето-
дами и только потом прибегну к операции. Анатомы 
утверждают, что дорсальные отделы позвонков осси-
фицируются только в возрасте старше 5 лет. Может 
быть, и операцию отложить до тех пор, пока оссифи-
кация не завершится? То, что сделал д-р Hibbs, и то, 
что он доказал своими результатами, заставляет меня 
поздравить его с успехом».

Samuel Kleinberg: «В Нью-Йорке мы оперируем 
и идиопатические сколиозы, выполнено несколько 
десятков вмешательств, и мы полагаем, что при этих 
деформациях операция Hibbs эффективна. Мы не счи-
таем необходимым ждать, пока разовьется тяжелая 
деформация, с такими деформациями больные живут 
меньше, надо оперировать раньше, чтобы продлить 
их жизнь».

John L. Porter: «Как повлияет обездвиживание 
большого количества позвонков, особенно при иди-
опатическом сколиозе, на образ жизни и активность 
больных?»

Операция Hibbs знаменовала фундаментальный 
переход к активному хирургическому лечению от 
методов, известных со времен Сократа. Операция 
получила самое широкое распространение в мире, 
а доктор Hibbs заслуженно считается пионером хи-
рургии деформаций позвоночника. В течение всей 
жизни он отстаивал эффективность и безопасность 
операции спондилодеза. Он приглашал коллег в свою 
клинику, читал лекции в США и за рубежом, а неза-
долго до смерти опубликовал совместно с Risser и 
Fergusson данные о 427 операциях, выполненных за 
13 лет с впечатляющими результатами, в том числе о 
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360 больных, оперированных в 1914–1927 гг. Серия 
включает первых оперированных больных, но уже не 
туберкулезный спондилит был ведущей патологией: 
у 160 больных это был полиомиелит, у значительной 
части — сколиоз. Интересны поставленные авторами 
принципиально важные вопросы и ответы на них:

1. Каковы показания к операции спондилодеза? 
Предотвращение прогрессирования деформации, 
фик сация ранее достигнутой коррекции, болевой син -
дром.

2. Будет ли фиксация ряда сегментов предотвра-
щать прогрессирование деформации и сохранять 
достигнутую коррекцию? Для этого необходима внеш-
няя поддержка 6–12 мес гипсовым корсетом.

3. Какой метод коррекции наиболее эффективен? 
Комбинация аксиальной тракции с боковым наклоном 
(вопрос касался сколиозов, оптимальным считался 
корсет Risser).

4. Есть ли связь между прогрессированием дефор-
мации и ростом позвоночника? Есть, прямая.

Ранний период развития хирургической верте-
брологии отмечен не только совершенствованием 
техники спондилодеза, но и дискуссией на тему о 
принципиальной допустимости такой операции. По-
скольку чаще оперировали детей, рассматривалась 
возможность нарушения роста позвоночника: одни 
боялись прекращения его роста в целом, другие  — 
продолжения роста тел позвонков при блокирован-
ных задних отделах. Последний вариант представлял-
ся желательным у пациентов с болезнью Pott в смысле 
коррекции кифоза, но, к сожалению, в реальности не 
наблюдался. Никто не знал, будет ли расти позвоноч-
ник после спондилодеза у очень маленького ребенка, 
что объясняли особенностями оссификации позвон-
ков у новорожденных и детей. Интересно, что Howorth 
упоминает 11-месячного ребенка, у которого сформи-
ровался костный блок после такой операции — и воз-
можно, это был самый маленький ребенок, подвергну-
тый этому вмешательству.

Второй период развития метода спондилодеза  — 
период модификаций, которых было много. Большин-
ство этих модификаций не были необходимыми, а не-
которые даже повышали риск операции. На самом 
деле необходимо было, чтобы блок сформировался и 
выполнил свою функцию — при этом не так уж важно, 
как ляжет этот кусочек кости и откуда он взят: важно на-
личие блока, скорость его формирования и прочность.

Frederick Houlette Albee (1876–1945) родился на 
ферме городка Ална, штат Мэн. Он учился искусству 
прививки деревьев у своего дяди Чарлза и через мно-
го лет использовал те же принципы в костной транс-
плантологии. Работу на ферме он не очень любил, 
мечтал о медицине. В 16 лет его отправили в Акаде-
мию Линкольна в Ньюкасле, штат Мэн, для продолже-

ния образования. В колледже Bowdoin он стал членом 
Kappa Sigma Fraternity и получил работу ассистента 
профессора бактериологии. Кроме того, ему удалось 
получить одну из двух стипендий медицинской школы 
университета Гарварда, где на четвертом году учебы 
Albee стал одним из немногих студентов, отобранных 
для работы прозектора, что дало ему привилегию 
ассистировать на операциях профессору хирургии 
Maurice Richardson. Интернатуру Albee проходил в 
госпитале Массачусетса. После непродолжительной 
общей практики получил место ассистента хирурга- 
ортопеда в Нью-Йоркской клинике последиплом-
ного образования. Когда доктор Charles Ogilvy ушел 
на пенсию, Albee (рис. 3) занял пост шеф-хирурга. 
В  1906  г. он провел первую успешную операцию ар-
тродеза тазобедренного сустава с использованием 
аутотрансплантата у больного с ревматоидным ар-
тритом. Результат сделал Albee знаменитым. В 1911 г. 
стал использовать аутокость вместо металла для им-
мобилизации пораженного туберкулезом позвоноч-
ника. В 1912 г. он изобрел костную мельницу, позво-
лявшую снизить время забора аутокости до 10 минут.

Незадолго до начала Первой мировой войны ос-
новным методом лечения солдат с огнестрельными 
переломами костей конечностей была ампутация, так 
как трудно было предотвратить развитие инфекции. 
Немецкий ортопедический конгресс пригласил Albee 
в 1914 г. для демонстрации его метода. Он работал в 
союзном военном госпитале недалеко от линии фрон-
та, предотвратив бесчисленное количество ампутаций. 

Рис. 3. Fred Albee (JBJS, 1945)
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Albee заметил позднее, что имел привилегию осуще-
ствить половину всех операций с костной пластикой 
в течение Первой мировой войны. Вернувшись в США 
в 1917 г., Albee в сотрудничестве с военным департа-
ментом и генералом медицинской службы W.C. Gorgas 
открыл так называемый US Hospital 3 в  Нью-Джерси 
(в  звании полковника)  — первый чисто ортопедиче-
ский госпиталь. Он разработал программу всесто-
ронней реабилитации раненых солдат, на которую 
правительство выделило 3,5 млн долларов, приложил 
много усилий по созданию международного общества 
ортопедических хирургов, написал ряд монографий: 
«Orthopaedic and Reconstructional Surgery» (1919), «In-
juries and diseases of the hip» (1937), «Bone Graft Surgery 
in Diseases Injuries and Deformities» (1940). Его супруга 
разделяла его интересы, сын пошел по его стопам.

Как и Hibbs, Albee начал разработку операции 
дорсального спондилодеза при болезни Pott’a под 
влиянием отличных результатов операции артро-
деза практически всех суставов, достигнутых на тот 
момент в клинической практике. Первоначально 
техника Albee выглядела следующим образом: после 
обнажения задних отделов позвонков на необходи-
мом протяжении остистые отростки на трех-четы-
рех уровнях раскалывали долотом или кусачками на 
1,0–1,5 дюйма от вершины на равные фрагменты или 
в плоскости, параллельной длинной оси туловища 
или под прямым углом к ней. Верхушка каудальной 
половины краниального остистого отростка прибли-
жалась затем к вершине краниальной половины кау-
дально расположенного позвонка путем перелома по 
типу «зеленой ветки» и прочно фиксировалась нитью 
из сухожилия кенгуру. Вокруг укладывали мелкие 
фрагменты остистых отростков для формирования 
дополнительного костного блока. С механической 
точки зрения этот конгломерат остистых отростков 
соседних позвонков обеспечивал двоякий эффект. 
Во-первых, если рассматривать каждый позвонок 
как рычаг (как на самом деле и есть) с точкой опо-
ры в области латеральных отростков, его коротким 
плечом будет тело позвонка, а длинным — остистый 
отросток. Формирование костного блока дорсаль-
ных отделов будет предотвращать сближение тел по-
звонков, то есть прогрессирование деформации по-
звоночника. Во-вторых, этот костный мостик, жестко 
связывающий пораженный позвонок с нормальными 
с обеих сторон, действует как внутренний фиксатор, 
более эффективный, чем любой корсет.

Эти предположения построены на том факте, что 
костный блок сформирован там, где это необходи-
мо. Однако качество блока не всегда достигает необ-
ходимого уровня, а детский позвоночник содержит 
довольно много хрящевой ткани, которая замедляет 
костеобразование в необходимой хирургу точке. От-

сюда  — необходимость разработки такого вмеша-
тельства, которое, будучи надежным, обеспечивало 
бы повышение стабильности позвоночного столба с 
самого начала. Это условие можно выполнить только 
с помощью мощного костного трансплантата. В каче-
стве такового был избран гребень большеберцовой 
кости как наиболее подходящий и доступный.

Первая операция с использованием ригидного 
аутотрансплантата датируется 9 июня 1911 г. Мальчик 
четырех лет демонстрировал типичную клиническую 
картину болезни Pott с нарастающим грудопояснич-
ным кифозом и функциональной несостоятельностью 
позвоночника. Операция проведена под эфирным 
наркозом. «Положение пациента на животе, разрез 
в проекции остистых отростков четырех позвонков 
на вершине кифоза. Остистые отростки этих позвон-
ков расщеплены в сагиттальной плоскости на глуби-
ну 1,25  дюйма на неравные части  — одна треть сле-
ва и две трети справа. Более тонкая часть отростка 
надламывается по типу “зеленой ветки” на уровне 
каждого отростка. Образуется клиновидная полость, 
готовая принять трансплантат. Последний берут из 
левой большеберцовой кости. Он имеет призмати-
ческую форму в сечении и размеры 4×1×1,5 дюйма. 
Трансплантат немедленно переносят в основную рану 
и помещают между порциями остистых отростков. 
Фасцию прочно ушивают хромированным кетгутом, 
трансплантат удерживается надежно». Общая про-
должительность операции — 15 мин, шокогенных ре-
акций не было. В дальнейшем Albee провел еще две 
подобные операции, причем один раз ему пришлось 
согнуть трансплантат, чтобы его форма лучше соот-
ветствовала кифотической деформации.

В 1930 г. Albee сообщил, что из 865 пациентов у 90% 
получены отличные и хорошие результаты. Однако 
прямое сравнение результатов оперированных и не-
оперированных заставляло усомниться в эффективно-
сти операции дорсального спондилодеза при болезни 
Pott. Эти данные подтвердил в 1937 г. McKee, сравнив-
ший исходы течения болезни 100 неоперированных 
и 50 оперированных больных: хорошие клинические 
результаты — 70% против 32%, хорошие рентгеноло-
гические результаты — 62% против 38%, формирова-
ние поздних абсцессов — 4% против 40%. Вскоре по-
сле этого общественно-политические меры в области 
медицины и антимикробная терапия стрептомицином 
радикально изменили ситуацию с туберкулезом в США 
и развитых странах. В развивающихся странах ситуация 
была иной, и туберкулезный спондилит вернулся.

Два хирурга — Hibbs и Albee могут считаться пио-
нерами хирургии деформаций позвоночника вне за-
висимости от того, кто из них первым выполнил опе-
рацию дорсального спондилодеза. Hibbs опередил 
Albee на несколько месяцев.
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Резюме
Команда Центра торакальной хирургии Клинической 
больницы №  122 поздравляет своего руководителя, 
Пищика Вадима Григорьевича, с 50-летним юбилеем. 
За время работы Вадим Григорьевич добился боль-
ших успехов как в клинической, так и в научной ра-
боте. Он прошел путь от молодого врача до одного 
из самых опытных торакальных хирургов. Регуляр-
но выполняет торакоскопические операции любо-
го объема, обучает молодых врачей современным 
хирургическим техникам, проводит мастер-классы. 
Не меньшего уважения заслуживает его научная де-
ятельность. Торакальные хирурги до сих пор поль-
зуются рекомендациями его кандидатской и док-
торской диссертаций, по его статьям многие врачи 
совершенствуют свои техники. Вадим Григорьевич 
участвует в организации кардиоторакальных кон-
грессов, выступает на научных обществах, и даже 
имел честь прочитать серию лекций в Кембриджском 
университете. Уже почти 20 лет Вадим Григорьевич 
ведет занятия у студентов Санкт-Петербургского го-
сударственного университета, занимается обучением 
ординаторов. Также под его руководством пишут и 
успешно защищают диссертации многие аспиранты. 
Его трепетное отношение к людям ценят не только 
коллеги, но и пациенты и их родственники, поэтому 
Вадим Григорьевич не раз становился номинантом 
премий «Лучший врач». От всего сердца поздравляем 
Вадима Григорьевича с юбилеем.

Summary
The team of the Thoracic department Sokolov' Hospi-
tal N 122 congratulates Pischik Vadim Grigorievich with 

the 50-years anniversary. During his hard work, he has 
achieved success in clinical and scientific fields. He has 
gone a long way from a young surgeon to one of the 
most experienced thoracic surgeons, routinely perfor-
ming thoracoscopic operations of any volume, training 
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young doctors contemporary surgical techniques, giving 
masterclasses. His scientific activity deserves even more 
respect. Thoracic surgeons still use recommendations 
from his dissertations. On the basis of the articles, doctors 
improve their techniques. Moreover, Vadim Grigorievich 
annually organises cardiothoracic congresses, takes part 
in scientific meetings, and even had an honour to give 

lectures at Cambridge university. Almost 20 years he edu-
cates students, residents, and Ph.D. students of Saint Pe-
tersburg state university. His reverent attitude to people 
is appreciated by colleagues, patients, and their relatives, 
that’s why he has been nominated on several awards for 
best doctors. We congratulate Vadim Grigorievich with 
jubilee from the heart.

На всех этапах своей жизни Вадим Григорьевич 
всегда был открыт новым знаниям и совершенство-
ванию своих научных и практических навыков. Отлич-
ное знание английского языка позволяло ему изучать 
данные не только отечественной, но и зарубежной 
медицинской литературы. Кроме того, в 2003 г. он 
одним из первых прошел стажировку в Вашингтон-
ском медицинском центре под руководством Марка 
Собермана. Полученный неоценимый опыт послужил 
трамплином к развитию и внедрению современных 
миниинвазивных технологий в отечественную тора-
кальную хирургию.

Несмотря на объективные сложности начала ка-
рьеры в переходный для страны период до настоя-
щего времени, Вадим Григорьевич прошел путь от на-
чинающего врача до признанного мирового эксперта 
в области миниинвазивной торакальной хирургии. 
Имея большой опыт в лечении хирургических заболе-
ваний средостения, Вадим Григорьевич в 2008 г. защи-
тил докторскую диссертацию, став признанным экс-
пертом хирургии в этой области, выполняя большую 
часть этих операций из торакоскопического доступа. 
С 2014 г. В.Г. Пищик ежегодно является приглашенным 
экспертом зарубежных мастер-классов, в рамках кото-
рых проходят обучение торакоскопическим операци-
ям врачи со всего мира. В 2015 г. он удостоен чести 
прочитать в Кембриджском университете серию лек-
ций, посвященных технике торакоскопических опера-
ций при раке легкого. Совместно с мировыми лидера-
ми в области миниинвазивной торакальной хирургии 
Вадим Григорьевич расширяет границы и возможно-
сти применения видеоторакоскопии при различных 
заболеваниях органов грудной полости, что отражено 
в одной из самых цитируемых и востребованных его 
публикаций в Journal of Thoracic Disease.

Со студенческой скамьи он регулярно посещал 
заседания Хирургического общества Пирогова, где 
в дальнейшем не раз выступал с блестящими докла-
дами об успешном лечении своих пациентов. Вадим 
Григорьевич  — один из организаторов ежегодного 
международного кардиоторакального конгресса в 
Санкт-Петербурге «Актуальные вопросы современной 
кардиоторакальной хирургии». Состоит в Ассоциации 
торакальных хирургов РФ, Европейском обществе 

28 апреля 2020 года исполнилось 50 лет Вади-
му Григорьевичу Пищику  — доктору медицинских 
наук, профессору кафедры госпитальной хирургии 
Санкт-Петербургского государственного университе-
та, руководителю Центра торакальной хирургии Кли-
нической больницы № 122 им Л.Г. Соколова, главному 
внештатному специалисту торакальному хирургу Ко-
митета по здравоохранению Санкт-Петербурга.

После окончания с отличием Санкт-Петербург-
ского государственного медицинского университета 
имени академика И.П.  Павлова в 1994 г. Вадим Гри-
горьевич продолжил учебу в клинической ординату-
ре Российского НИИ пульмонологии Министерства 
здравоохранения, где под руководством члена-кор-
респондента РАМН Ю.Н. Левашева изучал основы 
пульмонологии и торакальной хирургии, осваивая 
технику хирургических вмешательств. С 1996 г. стал 
младшим научным сотрудником отдела интенсив-
ных технологий в пульмонологии Государственного 
научного центра пульмонологии. Одновременно на-
чал практическую работу в качестве торакального 
хирурга на базе Городской многопрофильной боль-
ницы №  2 под руководством Петра Казимировича 
Яблонского.

Формирование молодого хирурга шло параллель-
но с развитием Вадима Григорьевича как талантливого 
ученого. Основными направлениями научно-практи-
ческой деятельности Вадима Григорьевича стали ви-
деоторакоскопическая хирургия, хирургия новообра-
зований средостения, эмфиземы легких, спонтанного 
пневмоторакса. В том числе Вадим Григорьевич не 
оставлял научно-экспериментальную деятельность, 
направленную на реализацию программы трансплан-
тации легких. В 1998 году им выполнена и блестяще 
защищена одна из первых кандидатских диссертаций, 
посвященных отбору доноров для трансплантации 
легких. Основные положения этой научной работы 
легли в основу практической реализации первой 
успешной билатеральной последовательной транс-
плантации легких, выполненной в 2006 г. под руковод-
ством П.К. Яблонского, Жильбера Массарда и А.Г. Чу-
чалина, за которую научно-практический коллектив 
был удостоен всероссийской премии лучшим врачам 
«Призвание».
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торакальных хирургов (ESTS), Международном обще-
стве миниинвазивной кардиоторакальной хирургии 
(ISMICS). Вадим Григорьевич по приглашению врачей 
проводит показательные операции в различных го-
родах и регионах России, обучая отечественных то-
ракальных хирургов самым передовым методикам в 
этой специальности.

Обладая широким спектром знаний, Вадим Гри-
горьевич всегда испытывал желание делиться ими не 
только с коллегами, но и со студентами. С 2001 г., почти 
20 лет, он работает на кафедре госпитальной хирургии 
медицинского факультета Санкт-Петербургского госу-
дарственного университета, получив в 2004 г. премию 
Потанина в номинации «Лучший молодой преподава-
тель в государственных университетах».

Становление Вадима Григорьевича как самостоя-
тельного хирурга произошло в Центре интенсивной 
пульмонологии и торакальной хирургии ГМПБ №  2, 
в котором состоявшиеся профессионалы работали 
наравне с молодыми выпускниками медицинского 
факультета Санкт-Петербургского университета. Од-
нако полностью раскрыть свой потенциал миниин-
вазивного хирурга Вадиму Григорьевичу удалось в 
созданном им в 2009 г. Центре торакальной хирургии 
на базе Клинической больницы № 122 им. Л.Г. Соколо-
ва, где он продолжил свою научную, учебную работу 
и совершенствовал свои профессиональные навыки. 
Именно в этом центре им были разработаны и вне-
дрены в практику принципы снижения травматично-
сти хирургических вмешательств на органах грудной 
клетки, впервые в России выполнены торакоскопи-
ческие бронхопластические резекции и пневмонэк-
томии, доля миниинвазивных операций доведена до 
90%. Разработаны и внедрены в практику инноваци-
онные методы лечения ранних форм рака легкого, по-
зволяющие минимизировать объем хирургического 
вмешательства без потери радикальности операции. 
Впервые в Европе использована методика флюорес-
центного определения межсегментарных границ 
легкого, опыт которой обобщен в методическом ру-
ководстве, переведенном на несколько языков. За 
последние 10 лет Вадим Григорьевич прооперировал 
более 2000 пациентов.

Вадим Григорьевич обладает безмерным обаяни-
ем, что проявляется в искренней любви и уважении к 
нему пациентов и их родственников. В 2020 г. Всерос-
сийская организация онкологических пациентов вы-
брала В.Г. Пищика победителем в номинации «Лучший 
врач-онколог», вручив памятный знак на торжествен-
ной церемонии в Государственном Кремлевском 
Дворце в присутствии министра здравоохранения, 
главного онколога РФ, директоров национальных 
 медико-исследовательских центров, общественных и 
политических деятелей.

Научно-практическая деятельность Вадима Гри-
горьевича признается не только пациентами, но и 
коллегами. В разное время он входил в состав диссер-
тационных и ученых советов ведущих научных и обра-
зовательных учреждений Санкт-Петербурга, таких как 
Санкт-Петербургский государственный университет и 
Санкт-Петербургский научно-исследовательский ин-
ститут фтизиопульмонологии. Под его руководством 
успешно защищаются кандидатские диссертации мо-
лодых хирургов. Он является автором и соавтором 
более 150 научных работ по торакальной хирургии и 
онкологии. Его статьи публикуются в ведущих миро-
вых хирургических журналах, пользуются большим 
интересом у зарубежных коллег и обладают высокими 
индексами цитирования.

В 2015 г. Вадим Григорьевич был назначен глав-
ным внештатным специалистом по торакальной 
хирургии Комитета по здравоохранению Санкт- 
Петербурга, в рамках экспертной работы он успешно 
координирует действия торакальных хирургических 
отделений Санкт-Петербурга, принимает участие в 
экспертизе качества оказания медицинской помощи 
по своему профилю.

В.Г. Пищик занимает активную общественную по-
зицию, ведет просветительную деятельность в обла-
сти здравоохранения среди граждан нашей страны 
посредством регулярных и актуальных теле- и ради-
оэфиров.

Многогранность его личности характеризуется 
не только интересом к научному миру, но и к миру 
искусства. Длительное время Вадим Григорьевич 
был лидером и идейным вдохновителем «капустно-
го» движения СПбГМУ имени академика И.П. Павло-
ва. В каком бы учреждении он не работал, его всегда 
просили участвовать в различных творческих меро-
приятиях, и он всегда делал это талантливо и профес-
сионально.

Своим собственным примером Вадим Григорье-
вич популяризирует здоровый образ жизни среди 
своих сотрудников, студентов и пациентов. Активно 
занимаясь различными видами спорта, Вадим Григо-
рьевич добился высоких результатов в настольном 
теннисе и футболе. Выступая за сборные команды ме-
дицинского факультета СПбГУ, Клинической больни-
цы № 122, кафедральную команду «Lancet» и сборную 
врачей Санкт-Петербурга по футболу, Вадим Григо-
рьевич становился победителем и призером круп-
ных всероссийских корпоративных соревнований.

Вадим Григорьевич талантлив, успешен во многих 
областях и никогда не останавливается на достигну-
том. Он всегда продолжает свой путь только вперед, 
максимально требователен к себе и окружающим, 
а  также неизменно стремится к лучшему. От всего 
сердца поздравляем Вадима Григорьевича с юбилеем 
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и желаем реализовать все свои смелые идеи на благо 
отечественного здравоохранения, крепкого здоро-
вья, радости и новых ярких впечатлений в жизни.

С искренней любовью и безмерным уважением, 
команда Центра торакальной хирургии Клинической 
больницы № 122.

Поступила в редакцию 20.04.2020 г.
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