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Дорогие читатели, друзья, коллеги!

Редакция научно-практического журнала «Медицинский альянс» поздравляет вас с наступаю-
щим Новым 2018 годом и светлым праздником Рождества Христова.

Новый год — это всегда новые надежды, новые планы и уверенность в том, что завтрашний день 
будет лучше.

Уходящий год был для нас плодотворным. Мы стараемся предоставлять нашим читателям са-
мую актуальную информацию о результатах применения лучших практик в диагностике, лечении 
и профилактике социально значимых заболеваний, проведении клинических испытаний и фунда-
ментальных исследований в медицине; анализа заболеваемости, смертности, нетрудоспособности 
для помощи в принятии организационных решений. Журнал является платформой для проведения 
профессиональных дискуссий по актуальным вопросам медицины с привлечением к обсуждению 
широкого круга специалистов. 

С гордостью сообщаем, что решением Высшей аттестационной комиссии при Министерстве об-
разования и науки Российской Федерации журнал «Медицинский альянс» включен в Перечень ре-
цензируемых научных изданий, в которых должны быть опубликованы основные научные результа-
ты диссертаций на соискание ученой степени кандидата наук, доктора наук.

Руководствуясь Распоряжением Правительства РФ от 30 декабря 2012 г. № 2620-р «Об утвер-
ждении плана мероприятий («дорожной карты») «Изменения в отраслях социальной сферы, направ-
ленные на повышение эффективности образования и науки», мы поставили перед собой достаточно 
амбициозные задачи по вхождению «Медицинского альянса» в перечень журналов, индексируемых 
в международных базах данных Scopus и Web of Science, что, безусловно, будет способствовать по-
вышению уровня публикуемых научных статей.

В 2018 году мы планируем не только расширить уже существующие рубрики и разделы журнала, 
но и представить вам новые проекты.

Друзья, новогодние праздники обычно связывают с надеждами на перемены к лучшему. Пусть 
все удачные начинания 2017 года найдут свое продолжение в году 2018-м, а Новый год подарит вам 
и вашим близким благополучие, исполнит ваши заветные мечты и даст силы идти вперед, к новым 
целям и свершениям!

Мы рады, что вы были с нами в 2017 году, и надеемся, что останетесь нашими читателями и в 
наступающем году!

Желаем вам полностью реализовать себя и не переставать чувствовать себя счастливыми в наше 
время стремительных перемен!

Искренне желаем вам счастья и здоровья в Новом 2018 году, исполнения всех планов и добрых 
начинаний, стабильности и семейного благополучия!

Редколлегия журнала «Медицинский альянс»
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Резюме
В статье излагаются научная методология и система 
представлений Эдуарда Николаевича Беллендира 
(1926–2010) о патогенезе внелегочного туберкулеза, 
сложившиеся на протяжении полувекового изучения 
его различных локализаций и клинических форм.

Ключевые слова: внелегочный туберкулез, патоге-
нез, Эдуард Николаевич Беллендир

Summary
The article presents the scientific methodology and the 
system of concepts Edward N. Bellendir (1926–2010) on 
the pathogenesis of extrapulmonary tuberculosis that 
has developed over half a century of study of its various 
localizations and clinical forms.

Keywords: extrapulmonary tuberculosis, pathogenesis, 
Eduard Nikolaevich Bellendir

Время оценит лучше нашего — и наши убеждения, и наши действия,
и если мы верно служили идее, которая вела нас к истине,

то и поток времени не унесет ее вместе с нами.
Н.И. Пирогов

уникальная, Э.Н. Беллендир является замечательным 
представителем славной Санкт-Петербургской науч-
ной школы, на трудах которой успешно воспитыва-
ется не одно поколение молодых специалистов. Его 
ученики в настоящее время работают в противоту-
беркулезных учреждениях как Санкт-Петербурга, так 
и всей России. К их числу принадлежит и Межрайон-

1 Эдуард Николаевич Беллендир (1926–2010) — ведущий специалист по внелегочному туберкулезу в СССР и России, доктор медицинских наук 
(1969), профессор (1971), лауреат Государственной премии Российской Федерации (1993), был избран председателем Координационного со-
вета по внелегочному туберкулезу в РСФСР (1990), член проблемных комиссий по РСФСР и странам СНГ.

Среди отечественных ученых, посвятивших свою 
жизнь исследованию фундаментальных проблем 
туберкулеза, Э.Н.  Беллендир1 занимает достойное 
место. Этому ученому нет равных в понимании сущ-
ности внелегочного туберкулеза, его этиологии и па-
тогенеза как отраслей знания, которые имеют огром-
ное научно-практическое значение. Как личность 
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ный Петроградско-Приморский ПТД №  3 (главный 
врач — В.В. Козлов).

Без малейшего преувеличения скажем, что 
Э.Н.  Беллендир  — своего рода рыцарь без страха и 
упрека; иными словами, исключительно чистый, свет-
лый и принципиальный человек и ученый, беззаветно 
преданный науке. Эта преданность не знала предела. 
В ней он обрел ту «радость духа», которой восхищал-
ся Шекспир: «The soul’s joy is doing» («Радость духа — 
в деятельности»)1, а потому и любой аспект человече-
ских отношений представлялся ему второстепенным в 
сравнении с решением научных задач.

С момента поступления в аспирантуру при Ле-
нинградском институте хирургического туберкулеза 
(ЛИХТе)2 в 1958 г. вся трудовая деятельность Э.Н. Бел-
лендира была связана с этим учреждением. За время 
работы в СПб  НИИФ им опубликовано 215 научных 
работ, он явился автором 25 изобретений, за способ 
костной пластики был награжден серебряной меда-
лью ВДНХ СССР, внес 30 рационализаторских пред-
ложений, два из которых признаны отраслевыми по 
Министерству здравоохранения СССР. Под его руко-
водством подготовлены 28 кандидатских и четыре 
докторские диссертации.

В течение 15 лет Э.Н.  Беллендир был одним из 
ближайших учеников и сотрудников основополож-
ника хирургии костно-суставного туберкулеза, акаде-
мика АМН СССР П.Г. Корнева (рис. 2, а). Идеи учителя, 
включая патогенетическую направленность борьбы 
с туберкулезом и примат хирургического лечения 
костно- суставного туберкулеза, Э.Н.  Беллендир от-
стаивал и развивал все последующие годы [1, 2]. Вер-
ность этим идеям и своему учителю он пронес через 
всю свою жизнь (рис. 2, б).

Так, уже в своей кандидатской диссертации «Ва-
скуляризация кости в процессе регенерации при ту-
беркулезе коленного сустава в эксперименте» (1962) 
Э.Н. Беллендир начал разработку оригинальной моди-
фикации экспериментальной модели туберкулезного 
остита дистального эпифиза бедра. С апреля 1964 г. 
в организованной и возглавленной им лаборатории 
экспериментальной патологии и хирургии внелегоч-
ного туберкулеза ЛИХТа он целенаправленно раз-
рабатывал методы моно-, би- и поликомпонентной 
пластики в костно-суставной хирургии. Этот подход 
базировался на двух основных принципах:

1) кость как орган есть поликомпонентная си-
стема, состоящая из ряда совершенно разных 
по биологическим свойствам тканей, кото-
рые должны оцениваться и пересаживаться 

Рис. 1. Эдуард Николаевич Беллендир, 1966 г.

1 Шекспир У. «Троил и Крессида», акт I, сцена III.
2 В 1983 г. ЛИХТ был преобразован в Санкт-Петербургский НИИ фтизиопульмонологии.

	 а	 б

Рис. 2. Э.Н. Беллендир и П.Г. Корнев, 1965 г. (а); Э.Н. Беллендир у портрета П.Г. Корнева, 2006 г. (б)
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 дифференцированно и целенаправленно, ис-
ходя из задач данного оперативного вмеша-
тельства и состояния воспринимающего ложа;

2) отдельные тканевые компоненты костного ор-
гана используются либо изолированно, либо в 
комбинации друг с другом, причем каждый из 
них получают, готовят и применяют адекватны-
ми способами в соответствии с его биологиче-
скими свойствами и пластическими возможно-
стями.

В 1969 г. Эдуард Николаевич Беллендир защитил 
докторскую диссертацию «Особенности восстано-
вительных процессов при пластическом замещении 
костных полостей после удаления туберкулезных оча-
гов в эксперименте» [3]. Это исследование положило 
начало циклу работ по реконструктивно-восстанови-
тельной хирургии воспалительных заболеваний (ту-
беркулеза и остеомиелита) позвоночника, за которые 
в составе группы хирургов-клиницистов СПб НИИФ в 
1993 г. Э.Н. Беллендир был удостоен Государственной 
премии Российской Федерации1.

Имея как разностороннюю клиническую подго-
товку по внелегочному туберкулезу всех основных 
локализаций, так и богатейший опыт хирурга, Э.Н. Бел-
лендир планировал свои научные разработки в соот-
ветствии с актуальными запросами клинической прак-
тики, нередко черпая идеи в неформальном общении 
с практикующими врачами. Уже на этих начальных 
этапах работы по моделированию различных форм 
внелегочного туберкулеза он проникся мыслью, что 
прямой перенос данных эксперимента на клиниче-
скую практику контрпродуктивен.

В 1960 г. вышла в свет книга «Воспроизведение 
болезней человека в эксперименте», с авторами кото-
рой, Д.С. Саркисовым и П.И. Ремезовым, учениками из-
вестного патологоанатома С.С. Вайля, Э.Н. Беллендир 
не мог не найти общего языка.

Как и они, он исходил из того, что возможность 
воспроизведения у животных того или иного заболе-
вания человека может оказать существенную помощь 
в разработке мероприятий по борьбе с этим страда-
нием. Так называемые экспериментальные модели 
заболеваний человека широко используются для вы-
яснения различных факторов внешней и внутренней 
среды в возникновении и развитии патологических 
процессов, давая возможность подробно изучить их 
патогенез и изыскать средства для активного терапев-
тического вмешательства.

Со времен И.И. Мечникова накопился огромный 
опыт создания всевозможных методов моделирова-
ния у животных болезней человека. Одной из трудно-
стей является установление принципа отбора и систе-

матизации разных методов. При этом оптимальными 
считали лишь те из них, которые давали репрезента-
тивные результаты, наиболее близкие соответствую-
щему заболеванию человека.

В патогенетическом отношении трудности созда-
ния таких моделей определяются не только биологи-
ческими различиями человека и животных. Воспро-
изводя какое-либо заболевание, экспериментатор 
не обладает полным представлением о патогенезе 
данного заболевания у человека, поэтому приходится 
применять несколько методов получения в экспери-
менте модели одной и той же болезни, отражающих 
различные представления о ее патогенезе.

Принципиально важным оказался выбор лабора-
торного животного, на котором могла бы быть полу-
чена не только этиологическая модель туберкулеза, 
но и, главным образом, его патогенетическая модель. 
И только при соблюдении этого основного условия с 
учетом видовых особенностей реакции тканей на вне-
дрение микобактерий туберкулеза мог быть применен 
метод экспериментально-клинических параллелей.

Именно такой путь Э.Н.  Беллендир считал един-
ственным ведущим к успеху, тогда как все прочие — 
уводящими в сторону и потому контрпродуктивными. 
Продвижение по этому пути было немыслимым без 
непосредственного участия представителей различ-
ных клинических специальностей, таких как остеоло-
гия, хирургия, урология, гинекология, офтальмология, 
дерматология.

Э.Н. Беллендир полагал, что туберкулез представ-
ляет собой общее заболевание, поражающее весь 
организм, то есть изначально полиорганное моноэти-
ологическое инфекционное заболевание с многогран-
ным патогенезом. Иными словами, целесообразность 
выделения синдромов внелегочных поражений при 
туберкулезе обусловлена патогенетическими особен-
ностями местных проявлений общего туберкулезного 
заболевания целостного организма [4].

В отношении основных локализаций внелегочно-
го туберкулеза (за исключением лимфатических уз-
лов) было установлено, что для их патогенеза харак-
терны:

 • гематогенный путь инфицирования;
 • единый способ инвазии, связанный с микро-

циркуляцией;
 • ведущая роль первоначальных очаговых пора-

жений;
 • наличие латентного периода в развитии забо-

левания;
 • прямая зависимость клинико-анатомических 

проявлений внелегочного туберкулеза от им-
мунного статуса организма.

1 Помимо Э.Н. Беллендира в эту группу вошли А.Е. Гарбуз, К.Н. Коваленко, А.Ф. Ракитянская и С.А. Тиходеев.
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В результате обширных экспериментальных ис-
следований на более чем 5000 подопытных животных 
и сотен клинических наблюдений за больными год за 
годом шло накопление данных о патогенезе основных 
форм внелегочного туберкулеза и разрабатывались 
оригинальные методики микроциркуляторных иссле-
дований. В результате у Э.Н.  Беллендира сложилась 
система представлений о патогенезе внелегочного 
туберкулеза, в оформленном виде представленная в 
разработанной им схеме (рис. 3).

При всем многообразии механизмов развития 
повреждений на различных уровнях: органном, тка-
невом и клеточном  — удалось выделить два основ-
ных, которые в одних случаях действовали совместно, 
а в других — тот или иной преобладал. Этими двумя 
механизмами оказались развитие гранулематозного 
воспаления и гиперергическая реакция ткани ввиду 
хронической сенсибилизации.

Дуализмом патогенеза удалось объяснить вариа-
бельность морфологической картины при различных 
формах поражений определенной ткани или органа. 
Данную ситуацию Эдуард Николаевич образно назы-
вал «двуликим Янусом». На примере туберкулезно- 
аллергического синовита он предложил оригинальную 

концепцию патогенеза туберкулезно- аллергических 
форм внелегочного туберкулеза, раскрыв их сущность 
и показав, насколько она глубока и многопланова [5, 
6]. Продолжение работ по изучению этих форм тубер-
кулеза привлекло внимание к так называемым «рев-
матическим маскам туберкулеза», а также к изучению 
туберкулеза лимфатической системы и кожи.

Известно, что наряду с прогрессированием тубер-
кулезного процесса и последовательным развитием 
заболевания, начиная от первичного очагового пора-
жения до тотального разрушения органа туберкуле-
зом, закономерно развиваются и неспецифические, 
в  том числе «параспецифические» (по А.И.  Струкову) 
патологические изменения. К ним относится иммун-
ное воспаление в сенсибилизированном к туберку-
лезным антигенам организме, в основе которого чаще 
всего лежат туберкулезно-аллергические васкулиты.

Отличаясь завидной широтой кругозора, не в 
пример иным вполне ординарным ученым, Э.Н.  Бел-
лендир убедительно показал, что наряду с иммунным 
воспалением следует учитывать ряд прочих, не менее 
важных факторов. Так, неспецифическое воспаление 
может быть обусловлено токсическим воздействи-
ем содержимого туберкулезного очага и продуктов 

Первоначальное очаговое 
поражение, обусловленное состоянием 

микроциркуляторного русла

Взаимное влияние 
специфических и неспецифических 

изменений

Распространение специфического 
туберкулезного процесса по путям 

микроциркуляции и на соседние ткани

Все специфические туберкулезные 
поражения органов и тканей при основных 

локализациях внелегочного туберкулеза

Общий результат специфических  
и неспецифических изменений:

все основные локализации 
и формы внелегочного туберкулеза 

и их последствия

Иммунологическое и токсическое 
воздействие первоначального очага  
на ткани и органы, присоединение  

вторичной инфекции и функциональных 
нарушений

Все виды неспецифических изменений 
органов и тканей при внелегочном 

туберкулезе: аллергические,
дистрофические, обусловленные 
функциональными нарушениями, 

неспецифическими воспалительными 
процессами, рубцовыми изменениями и др.

Рис. 3. Патогенез внелегочного туберкулеза по Э.Н. Беллендиру
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 жизнедеятельности микобактерий на близлежащие 
ткани. Кроме того, большое значение имеют нейротро-
фическое влияние очага (например, мышечная атро-
фия и остеопороз при костно-суставном туберкулезе) и 
связанные с этим микроциркуляторные расстройства.

В ряде случаев важную роль играет присоеди-
нение вторичной инфекции. Оно ярко проявляется, 
например, при свищевых формах костно-суставного 
туберкулеза и лимфадените, а также при неспецифи-
ческих метатуберкулезных нефропатиях и пиелоне-
фрите, приводящих к хронической почечной недоста-
точности. Избыточный фиброз, рубцовые процессы, 
нарушающие функцию органа (почек, маточных труб 
и др.), также осложняют течение заболевания, неред-
ко вызывая гибель органа, даже при успешном лече-
нии самого специфического туберкулезного процесса 
вплоть до его ликвидации.

Взаимное влияние специфических и неспецифи-
ческих факторов, нередко в одном и том же органе, 
определяет исключительную сложность внелегочно-
го туберкулеза и связанные с этим диагностические 
и лечебные проблемы, возникающие перед лечащим 
врачом.

В то же время в каждом случае внелегочного ту-
беркулеза отдельные звенья патогенетической цепи 
могут быть выражены в различной степени или от-
сутствовать вовсе. Например, существуют туберку-
лезно-аллергические формы внелегочного туберку-
леза (поражения глаз, синовиальной оболочки, кожи 
и др.), при которых собственно туберкулезные очаги, 
находясь в неактивном состоянии, играют лишь роль 
источников специфической сенсибилизации орга-
низма. С другой стороны, встречаются такие туберку-
лезные поражения органов, когда быстрое прогрес-
сирование специфического воспаления приводит к 
полному их разрушению при минимальном развитии 
«параспецифического» аллергического воспаления и 
других неспецифических осложнений.

При этом во всех случаях клинически манифести-
рующего внелегочного туберкулеза ведущую роль 
играет первоначальное очаговое поражение, устра-
нение которого наиболее надежно достигается по-
средством хирургического вмешательства, прерыва-
ющего патогенетическую цепь и предупреждающего 
развитие описанных патологических механизмов.

Еще одной причиной патогенетического много-
образия внелегочного туберкулеза являются мест-
ные анатомо-функциональные особенности различ-
ных органов, их частей и отдельных тканей. Ведущую 
роль при этом играют строение сосудистой системы 
и особенности сосудисто-тканевых взаимоотноше-
ний. Здесь воззрения Э.Н. Беллендира перекликаются 
с одной из важнейших установок великого экспери-
ментатора Клода Бернара, изложенной в монографии 

«Введение к изучению опытной медицины» следую-
щим образом: «Так как наука устанавливается только 
путем сравнения, то познание патологического, или 
ненормального, состояния не может быть получено 
без познания нормального состояния».

Э.Н. Беллендир, его ученики и последователи дока-
зали, что для формирования первоначального очаго-
вого поражения органа необходимо наличие не толь-
ко вирулентных микобактерий в кровеносном русле и 
соответствующего иммунного статуса организма, но и 
особых условий микроциркуляции, таких как:

1) обширность микроциркуляторного бассейна;
2) замедленный кровоток;
3) интимный контакт кровеносного русла с тканя-

ми (полузамкнутый характер системы микро-
циркуляции, наличие пор, фенестр и брешей 
в стенках микрососудов). Это способствует вы-
ходу МБТ из кровеносного русла в ткани.

Поскольку эти условия имеются toto coelo (в целом) 
только в немногочисленных, четко ограниченных ана-
томических зонах, каждой локализации внелегочного 
туберкулеза свойственно свое, строго определенное 
место расположения первоначальных туберкулез-
ных поражений, а именно: в костях и суставах — мие-
лоидный костный мозг, в почках  — кортикальный 
слой почечной паренхимы, перигломерулярная зона, 
в мужских половых органах  — область лозовидного 
венозного сплетения придатка яичка (s. plexus pampin-
iformis), в женских половых органах — фимбриально- 
ампулярные отделы маточных труб, в  глазах  — уве-
альный тракт, область хориоидеи (хориокапиллярный 
слой), в коже — папиллярный субэпидермальный слой.

Также были изучены процессы дальнейшего раз-
вития поражений под влиянием общих и местных фак-
торов, прежде всего иммунных, когда происходит ре-
активация туберкулезного процесса с последующим 
распространением, в том числе по путям микроцир-
куляции.

Отдельное место в работах Э.Н. Беллендира зани-
мает туберкулез лимфатических узлов [7, 8]. Они по-
ражаются, как правило, лимфогенно при первичном 
туберкулезе и определяют группу регионарных ту-
беркулезных лимфаденитов в соответствии с законом 
локализации Корнета. В то же время возможно и ге-
матогенное поражение туберкулезом лимфатических 
узлов, чаще всего при полиорганных формах. Лимфо-
генный механизм распространения инфекции играет 
ведущую роль в патогенезе не только туберкулеза 
периферических лимфатических узлов, относимого к 
внелегочному туберкулезу, но и в развитии абдоми-
нального туберкулеза, в том числе мезаденита и его 
тяжелейшей формы — tabes mesaraica.

На основе изучения сосудистого аспекта патогене-
за и общих закономерностей возникновения и разви-
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тия основных локализаций внелегочных поражений 
при туберкулезе в 1986 г. Э.Н. Беллендир предложил 
оригинальную эволюционную патогенетическую 
классификацию внелегочного туберкулеза, выделив 
четыре этапа его патогенеза [5].

1-й этап  — формирование первичного очага ту-
беркулезного воспаления в пораженном органе.

2-й этап — начальное распространение туберку-
лезного процесса из первичного очага на другие от-
делы пораженного органа.

3-й этап — разгар клинических проявлений пора-
женного органа.

4-й этап — резко выраженное субтотальное или 
тотальное распространение процесса в пораженном 
органе.

Новые аспекты патогенеза органного туберкулеза 
и особенностей его клинического проявления нашло 
достойное место во фтизиатрии. На их основе удалось 
прогнозировать тенденции развития эпидемиологи-
ческого процесса как в целом, так и в том, что касается 
внелегочных поражений. Одним из первых в отече-
ственной литературе, еще в 80-х годах прошлого века, 
Э.Н.  Беллендир предупреждал о турбулентном вне-
дрении в эпидемиологию туберкулеза такого опасно-
го фактора, как ВИЧ-инфекция.

Трудно переоценить вклад Э.Н. Беллендира в раз-
витие хирургии костно-суставного и других локали-
заций внелегочного туберкулеза. Доказавший свою 
стойкую приверженность необходимости включения 
хирургических методов в комплексное лечение боль-
ных туберкулезом на всех этапах развития этого про-
цесса, Эдуард Николаевич создал уникальную школу 
экспериментального моделирования и обоснования 
основных оперативных вмешательств при туберку-
лезе. Моделирование патогенеза различных видов 
синовита представлено в диссертациях И.С. Сулей-
манова (1965), К.Н. Коваленко (1969), В.И. Горяшиной 
(1990). Комплексная оценка роли изменений синови-
альной оболочки и ее васкуляризации в патогенезе 
деформирующего артроза при костно-суставном ту-
беркулезе представлена в диссертации Г.Д. Наконеч-
ного (1968). Моделированию туберкулезного коксита 
и омартрита посвящена диссертация Т.И. Молдавер 
(1971) и С.И. Мазуренко (2005). Проблемы костной 
и хрящевой трансплантации изучались в диссерта-
ционных исследованиях: Н.А. Советовой «Костная 
ауто- и гомопластика при задней фиксации позвоноч-
ника в эксперименте» (1967), Н.К. Нестеровой «Транс-
плантаты суставного хряща в эксперименте» (1969), 
Б.С.  Турсунова «Влияние оперативных вмешательств 
и туберкулезного процесса в телах позвонков на рост 
и формирование позвоночника» (1969), И.У. Салмагам-
бетова «Значение костного вещества и мягких тканей 
спонгиозных гомотрансплантатов при хирургиче-

ском лечении в эксперименте» (1970), Т.А. Лукашевич 
«Корпородез позвоночника в эксперименте» (1970), 
И.Н.  Плодника «Сравнительная характеристика сво-
бодной и несвободной костной пластики при хирур-
гическом лечении костно-суставного туберкулеза в 
эксперименте» (1972), С.К. Бояркиной «Остеогенез и 
костная пластика в условиях туберкулезной и неспе-
цифической смешанной инфекции в эксперименте» 
(1981), В.В. Тропина «Трансплантаты надкостницы в хи-
рургии туберкулеза позвоночника» (1986) [9], И.У. Сал-
магамбетова в докторской диссертации «Моно- и 
поликомпонентная аллопластика в восстановитель-
ной хирургии костно-суставного туберкулеза» (1989) 
[10, 11], А.А. Иванова «Иммобилизация позвоночника 
быстротвердеющей пластмассой при костно-пласти-
ческих операциях у больных туберкулезным спонди-
литом» (1989), Л.А.  Дорофеева «Роль костного мозга 
в компонентной пластике и его применение при пе-
реднем спондилодезе» (1996), в экспериментальном 
фрагменте докторской диссертации И.Г. Маракуши 
«Очаговая костно-хрящевая гомопластика в восста-
новительной хирургии туберкулеза тазобедренного 
сустава» (1974), И.Ю. Маленкова (2000), М.С. Сердобин-
цева в докторской диссертации «Эффективность вос-
становительной хирургии туберкулеза тазобедренно-
го и коленного суставов и ее повышение с помощью 
методов реваскуляризации кости и перихондриопла-
стики» (2003). В 2003 г. под руководством Белленди-
ра была разработана универсальная и экономичная 
методика быстрой оценки биосовместимости новых 
пластических материалов в условиях эксперимента на 
лабораторных животных [12].

Под руководством Э.Н.  Беллендира были созда-
ны новые модели и проведены экспериментальные 
исследования: в области туберкулеза глаз — И.Н. Пес-
чанская (1977), В.М. Хокканен (1990), в области моче-
полового туберкулеза — М.Б. Мазаев «Особенности 
антибактериальной терапии туберкулеза единствен-
ной почки» (1981); Р.К. Ягафарова «Физиоэнзимоте-
рапия в комплексном лечении туберкулеза почек» 
(кандидатская диссертация) (1986); Р.К. Ягафарова 
«Особенности клиники, диагностики и оптимизация 
этиопатогенетической терапии мочеполового тубер-
кулеза в современных эпидемиологических условиях» 
(докторская диссертация) (1999). В этот же период вы-
полнялся экспериментальный фрагмент докторской 
диссертации А.Г. Шапкина, изучалась прижизненная 
микроциркуляция в почках в норме и при туберкулез-
ном процессе Г.Д. Наконечным, Н.Ю. Селянгиным раз-
работана модель туберкулеза мужских половых орга-
нов, туберкулезу лимфатической системы посвящена 
диссертация Т.А. Савиной (1998).

Последние работы Э.Н. Беллендира, завершившие 
изучение основных форм внелегочного туберкулеза, 
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были связаны как с разработкой новых методов ком-
понентной пластики с трансплантацией перихондрия 
[13], так и с изучением туберкулеза кожи, в котором 
принимал активное участие А.Л. Чужов. Здесь иссле-
дования Э.Н.  Беллендира развивали и уточняли ра-
нее опубликованные работы по экспериментальному 
моделированию различных форм туберкулеза кожи, 
выполненные М.Р. Бороком (1927), С.С. Вайлем (1929), 
Я.Л. Рапопортом (1937). В ходе этих эксперименталь-
ных исследований, проведенных на кроликах, был из-
учен патогенез туберкулезного поражения основных 
клинических форм туберкулеза кожи у человека.

При изучении экспериментальных данных ре-
зультаты не переносились на клинические аспекты 
механически, а анализировались методом экспери-
ментально-клинических параллелей. В частности, 
сопоставление экспериментальных данных и кли-
нико-морфологических особенностей туберкулеза 
кожи у нескольких тысяч больных, наблюдавшихся в 
течение многих лет, проводилось совместно с таки-
ми высокоталантливыми фтизиодерматологами, как 
А.М.  Чихарь, Н.Э. Кронберг, Р.И. Гракович [14]. В ре-
зультате была разработана целостная система пред-
ставлений о существовании двух основных патогене-
тических механизмов развития туберкулеза кожи.

Морфологическое многообразие туберкулеза 
кожи, которое необходимо учитывать при его кли-
нической диагностике, было предметом особого ин-
тереса Э.Н.  Беллендира. Оно рассматривалось как 
результат действия двух сложных патогенетических 
механизмов  — гранулемообразования и сосудистой 
гиперергии.

Важным итоговым научным результатом это-
го цикла работ стала подготовка главы «Туберкулез 
кожи»1 для руководства по внелегочному туберкулезу 
и публикация монографии, обобщившей многолетний 
опыт изучения этой патологии [15]. Таким образом, ра-
боты Э.Н. Беллендира по фтизиодерматологии служат 
удачным примером тесной связи теоретических раз-
работок и клинической практики, взаимно обогаща-
ющих друг друга2. Иное трудно себе представить, ибо 
клинические наблюдения (собственно клинические, 
биохимические, морфологические, иммунологиче-
ские и т. п.), по словам Клода Бернара, должны «пред-
шествовать и подчинять себе экспериментальные 
исследования». На понимании этой своеобразной па-
тологии и разработанных Э.Н. Беллендиром подходах 
к классификации и подходах к диагностике базирует-
ся практическая работа, в частности, в Межрайонном 
Петроградско-Приморском ПТД № 3. Большую работу 

Э.Н. Беллендир проводил также в области эпидемио-
логии и борьбы с внелегочным туберкулезом в СССР 
и России. Он возглавлял экспедиционные бригады 
сотрудников института в различных регионах страны, 
руководил конференциями, совещаниями на различ-
ных уровнях, включая руководство секцией внелегоч-
ного туберкулеза на I  (XI) съезде врачей- фтизиатров 
в 1992 г. Э.Н. Беллендир был автором научных работ 
по организационным вопросам и эпидемиологии 
внелегочного туберкулеза, составителем и редакто-
ром ряда методических рекомендаций, публиковал 
программные аналитические статьи [16]. В 1990 г. он 
был избран председателем Координационного сове-
та по внелегочному туберкулезу в РСФСР, был также 
членом соответствующих проблемных комиссий по 
РСФСР и странам СНГ. В 1960–70-х гг. был редактором 
издаваемой и переиздаваемой П.Г.  Корневым моно-
графии «Хирургия костно-суставного туберкулеза», 
за которую автор был удостоен Ленинской премии. 
В разные годы Э.Н. Беллендир являлся ученым секре-
тарем по фтизиатрии, членом бюро проблемной ко-
миссии союзного значения «Внелегочный туберкулез» 
при Президиуме АМН СССР.

Умение доносить до неподготовленного читателя 
сущность сложных проблем медицины  — еще одна 
грань дарования Э.Н.  Беллендира. Популярные из-
дания, предназначенные для массового читателя, он 
использовал также и для высказывания тех гипотез, 
которые на том этапе еще не были поддержаны в на-
учном сообществе. Например, анализируя результаты 
экспериментов с зараженными туберкулезом живот-
ными, у которых иммунодефицит был индуцирован 
введением глюкокортикостероидных гормонов и ци-
тостатиков, он пришел к выводу, что распростране-
ние ВИЧ-инфекции приведет к росту заболеваемости 
туберкулезом с вовлечением лимфатических узлов3. 
Наблюдаемое в настоящее время распространение 
ВИЧ/туберкулез блестяще подтвердило эту догадку.

Сегодня мы с полным правом можем говорить 
о школе Беллендира, сформировавшейся в резуль-
тате его настойчивой и целеустремленной работы с 
молодежью, прежде всего, в качестве руководителя 
диссертационных исследований. При общении с уче-
никами он сохранял верность идеалам своей молодо-
сти, а точнее, идеалам вечным — тем нормам общения 
между учеником и учителем, которые сформирова-
лись еще в годы его совместной работы с П.Г. Корне-
вым. Этих принципов Э.Н. Беллендир придерживался 
столь неукоснительно, что мы в полном праве назвать 
их «категорическим моральным императивом Беллен-

1 Глава не была опубликована. Основные ее положения вошли в монографию, посвященную патогенезу, диагностике и лечению туберкулеза и других 
микобактериальных инфекций кожи (2007).
2 После закрытия в 1991 г. Ленинградского люпозория в поселке Вырица эта работа продолжалась на базе 3-го отделения Пушкинского ПТД.
3 Беллендир	Э.Н.,	Надежников	А.Т.	Редкая болезнь многих // Твое здоровье. 1989. № 6. С. 53–68.
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дира». Его основные положения могут быть сформули-
рованы следующим образом.

«Никогда не забывайте доброжелательно отно-
ситься к своим подопечным, если обладаете какой-то 
властью».

«Никогда не оскорбляйте человека резкими сло-
вами, ожидая одобрения со стороны других».

«Никогда не позволяйте себе чрезмерной фами-
льярности».

«Никогда не забывайте говорить правду».
«Никогда не обещайте того, что не сделаете».
«Никогда не говорите о себе слишком много».
Приступая к описанию научной деятельности 

Э.Н. Беллендира, мы сразу же отметили его исключи-
тельность и беззаветную преданность науке. К этому 
следует вернуться и еще раз подчеркнуть в заключе-
ние. Воспользуемся для этого словами В.И.  Вернад-
ского: «Нет ничего сильнее жажды познания, силы 
сомнения… И это искание, это стремление  — есть 
основа всякой ученой деятельности… ищешь правды, 
и я вполне чувствую, что могу умереть, могу сгореть, 
ища ее, но мне важно найти, и если не найти, то стре-
миться найти ее, эту правду, как бы горька, призрачна 
и скверна она ни была!».

По отношению к науке Эдуарда Николаевича, по-
жалуй, можно назвать страстным и даже азартным 
человеком. Под внешней невозмутимостью, а иногда 

и холодностью скрывалась натура тонко чувству-
ющего человека, а порой не чуждого и контрастам. 
Ярый поклонник футбола и тонкий ценитель музыки, 
подлинный врач-философ и любитель поэзии, сам 
не лишенный дара стихосложения, в котором уди-
вительно сочетались строгий аналитический ум и 
неизбывный романтизм,  — все это составляло под-
линную натуру этого неординарного и мудрого чело-
века. Sapienti sat.

Рис. 4. Эдуард Николаевич Беллендир
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Резюме
Россия относится к числу стран с высокой распростра-
ненностью курения. Воздействие табачного дыма на 
бронхолегочную систему оказывает неблагоприятное 
влияние на ее развитие и функционирование, спо-
собствует ослаблению защитных свойств слизистой 
оболочки, местного иммунитета, что предрасполагает 
к развитию, прогрессированию и рецидивированию 
инфекционных заболеваний, в том числе туберкулеза 
легких. Существование микобактерии туберкулеза в 
условиях постоянного действия табачного дыма ве-
дет к формированию лекарственно-устойчивых форм, 
особенно на фоне общего иммунодефицита у лиц с 
ВИЧ-инфекцией, число которых с каждым годом в мире 
увеличивается. По результатам обзора литературы 
показано неблагоприятное влияние табачного дыма 
как на состояние организма человека, так и на мико-
бактерию туберкулеза, что ведет к росту заболеваемо-
сти среди курящих. Сочетание курения и туберкулеза 
ухудшает процесс лечения, способствует хронизации, 
рецидивированию процесса и инвалидизации пациен-
тов. Решение проблемы отказа от курения является ча-
стью профилактики и лечения многих инфекционных, 
включая туберкулез, и неинфекционных заболеваний.

Ключевые слова: курение, туберкулез, распростра-
ненность, факторы риска, последствия

Summary
Russia is among the countries with a high prevalence of 
smoking. The effect of tobacco smoke on the bronchopul-
monary system has an adverse effect on its development 
and functioning, contributes to a weakening of the pro-
tective properties of the mucosa, local immunity, which 
predisposes to the development and progression and 
recurrence of infectious diseases, including pulmonary 
tuberculosis. The existence of mycobacterium tuberculo-
sis in conditions of constant exposure to tobacco smoke 
leads to the formation of drug-resistant forms, especially 
against the background of general immunodeficiency in 
people with HIV infection, the number of which in each 
year in the world increases. According to the results of li-
terature review, the adverse effect of tobacco smoke on 
the human body and on the mycobacterium of tubercu-
losis is shown, which leads to an increase in the incidence 
among smokers. Combination of smoking and tubercu-
losis worsens the process of treatment, contributes to 
chronic diseases, recurrence of the process and disability 
of patients. The solution to the problem of quitting is part 
of the prevention and treatment of many infectious and 
non-infectious diseases.

Keywords: smoking, tuberculosis, prevalence, risk fac-
tors, consequences
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Введение

Эпидемиологическая ситуация по туберкулезу 
(ТБ) в России улучшается. Однако высокая распро-
страненность возбудителя с множественной лекар-
ственной устойчивостью (МЛУ) среди заболевших, 
в  том числе и ВИЧ-инфицированных, сдерживает 
сроки по искоренению данного инфекционного за-
болевания в нашей стране [1, 2]. Курение широко 
распространено в популяции. Целый ряд авторов 
рассматривают его как фактор риска развития тубер-
кулеза, в том числе и на фоне ВИЧ-инфекции [1]. На-
правления профилактики туберкулеза, как социально 
значимого заболевания, включают формирование 
здорового образа жизни, что невозможно без отка-
за от вредных привычек, профилактику формирова-
ния и избавление от никотиновой зависимости [1–3]. 
 Целью данного обзора литературы является рассмо-
трение всех аспектов влияния курения на специфи-
ческий процесс для формирования направлений по 
предупреждению его развития.

Курение и туберкулез: возможные риски

Курение табака, в силу высокой распространен-
ности в большинстве стран мира, входит в число пока 
нерешенных ведущих проблем здравоохранения, так 
как оказывает отрицательное влияние на развитие и 
течение легочных, внелегочных острых и хронических 
заболеваний. Туберкулез в данном контексте не явля-
ются исключением [3]. Негативное воздействие таба-
ка, с одной стороны, обусловлено развитием хрониче-
ской интоксикации продуктами распада, ослаблением 
иммунной системы, способствующим развитию пато-
логии различных органов и систем, а с другой — фор-
мированием необратимых изменений в бронхах и 
легких с формированием бронхообструктивного син-
дрома, фиброза, эмфиземы легких [1].

Табачный дым может способствовать инфициро-
ванию микобактерией туберкулеза (МБТ), увеличивая 
восприимчивость слизистой оболочки, в связи с осла-
блением защитных свойств, с другой стороны, изме-
няет биологические свойства микобактерий, увеличи-
вая их агрессивность, с возможным формированием 
лекарственно-устойчивых форм [1, 2].

По данным литературы, наличие курения и спрово-
цированных им сопутствующих заболеваний усложня-
ет процесс своевременной диагностики туберкулеза, 
увеличивает процент бактериовыделения и лекар-
ственной устойчивости, в том числе множественной, 
ведет к ухудшению эффективности противотубер-
кулезной терапии, увеличивает продолжительность 
лечения и ухудшает его результаты, приводит к вы-
сокому проценту формирования посттуберкулезного 

бронхообструктивного синдрома, фиброза и цирроза 
легкого [2, 5].

Постоянно курят в России 39,1–30,0% взрослого на-
селения, заболеваемость ТБ в 2013 г. составляла 63,0 на 
100 тыс. взрослого населения, в 2017 г. — 54,4 случая, 
в связи с чем вопросы взаимовлияния этих состояний 
остаются актуальными [6, 7]. По данным Н.М. Корецкой 
и соавт., курение более чем в 15 раз увеличивает риск 
потенциального развития специфического процесса, 
а степень риска повышается с ростом количества вы-
куриваемых сигарет и продолжительностью курения, 
причем наибольшее значение имеет сам факт курения, 
а не его характеристики [8]. Начало курения в раннем 
возрасте и высокий индекс курения увеличивают ко-
личество тяжелых, распространенных форм ТБ и ухуд-
шают результаты лечения [8].

На территории Омской области, несмотря на то, 
что с 2009 по 2015 г. наблюдается снижение основных 
показателей, характеризующих эпидемиологическую 
ситуацию по туберкулезу: заболеваемости (на 25,4%), 
распространенности (на 55,5%), смертности (на 53,1%), 
растет число случаев заболевания с множественной 
лекарственной устойчивостью МБТ, увеличивается 
заболеваемость ВИЧ-инфекцией, а также возрастает 
число случаев ТБ у ВИЧ-инфицированных и увеличе-
ние распространенности курения среди заболевших 
ТБ, что позволяет предполагать возможность разви-
тия нового периода ухудшения эпидемиологической 
ситуации по туберкулезу в регионе [9].

Среди пациентов противотуберкулезных диспан-
серов, госпитализированных с впервые выявленным 
туберкулезом, 73,9% оказались курильщиками, при 
этом 32,2% уже имели ХОБЛ, а в группе курящих эта 
доля достигала 89,2% (стаж курения 32,1±2,3, количе-
ство выкуриваемых сигарет — 14,7, индекс курения — 
17,6), что также подтверждает негативное влияние 
курения и сопутствующей бронхолегочной патоло-
гии на развитие ТБ, а расчетный риск заболеваемо-
сти ТБ у группе курящих ХОБЛ был в 14,4 раза выше, 
чем без ХОБЛ (расчетная заболеваемость туберкуле-
зом на 100  тыс. больных с ХОБЛ при этом составила 
1241,2  случая, а по статистике в Омской области  — 
86,4) [10, 11].

Факторы, ассоциированные с курением, 
у пациентов с туберкулезом

Курение является одной из ведущих предотвра-
тимых причин преждевременной смерти, прово-
цирующей около 6 млн смертей в год. В настоящее 
время в среднем около 33% населения мира курит, 
главным образом, в странах с высокой распростра-
ненностью туберкулеза. В свою очередь, туберкулез 
вызвал 9,6 млн случаев заболевания и 1,5 млн смертей 
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в 2014 г. [12]. Связь между курением и туберкулезом 
была признана давно, но влияние активного и пассив-
ного курения было продемонстрировано только в по-
следнее десятилетие [13].

В исследовании в Испании проанализировали 
5846 случаев (62% мужчин, средний возраст 39 лет, 
33% иностранцев): 2300 (39,3%) пациентов были 
курильщиками, 23,4% злоупотребляли алкоголем, 
1,3% потребители инъекционных наркотиков, 4,6% 
инфицированы ВИЧ, 7,5% перенесли ТБ, 6,6% имели 
резистентность к одному, 0,8% — к нескольким про-
тивотуберкулезным препаратам соответственно. Ту-
беркулез в 71% случаев был представлен легочной 
формой, в 32,8% с полостями распада, 82% случаев 
были подтверждены бактериологически, в 54% слу-
чаев был положительный мазок мокроты. Выделе-
ны следующие значимые факторы риска, связанные 
с  курением: мужской пол (ОШ 2,26; ДИ 1,97–2,60), 
испанское происхождение (ОШ 2,79; ДИ 2,40–3,24), 
алкоголизм (ОШ 2,85; ДИ 2,46, 3,31), инъекционные 
наркотики (ОШ  2,78; ДИ 1,48–5,52), отсутствие по-
стоянного места жительства (ОШ 1,99; ДИ 1,14–3,57), 
туберкулез легких (ОШ 1,61; ДИ 1,16–2,24), наличие 
полостей распада (ОШ 1,99; ДИ 1,43–2,79) и положи-
тельная микроскопия мазка на момент постановки 
диагноза (ОШ 1,39; ДИ 1,14–1,17) [14].

При этом неблагоприятные тенденции увеличе-
ния потребления табака в мире сохраняются, особен-
но среди больных ТБ. Это показано в исследовани-
ях, проводимых в различных странах. В Китае среди 
больных ТБ распространенность курящих 54,6% [15]. 
В Южной Африке 56% людей с активным ТБ были ку-
рильщиками [16]. В Индии 81,5% пациентов с ТБ ранее 
курили [17]. В Грузии среди нынешних курильщиков 
диагноз ТБ выставлен 45,9% [18]. В Каталонии (Испа-
ния) в период с 1996 по 2002 г. распространенность 
курения составила 34,9% среди страдающих ТБ [19]. 
Воздействие табачного дыма ведет к иммунологи-
ческим нарушениям, воздействуя на альвеолярные 
макрофаги, уменьшается продуцирование ФНО-α, 
гамма-интерферона, нарушается мукоцилиарный кли-
ренс, что замедляет негативацию мазка, способствует 
прогрессированию заболевания [20]. У курящих от-
мечается сложность в постановке диагноза, так как 
кашель типичен для курильщиков и не мотивирует 
пациентов к обращению за медицинской помощью, 
поэтому к моменту постановки диагноза имеют место 
диссеминированные распространенные процессы, 
резистентность к одному или нескольким лекарствен-
ным препаратам, следовательно, худшие результаты 
лечения [21].

Важными факторами риска развития ТБ помимо 
курения в ряде исследований рассматривается упо-
требление алкоголя. В одном из штатов Индии прове-

ден кросс-секционный опрос, собрана информация 
о курении и потреблении алкоголя. Мужчины имели 
выше шанс развития ТБ по сравнению с женщинами 
(ОШ 3,2; 95% ДИ 486,4–1358,4; p=0,01). Курильщики 
и потребители алкоголя имели выше шансы разви-
тия ТБ по сравнению с некурящими и употребля-
ющими алкоголь соответственно (ОШ 3,2; 95% ДИ 
516,4–1986,4; р=0,003); (ОШ 3,2; 95% ДИ 480,8–2254,8; 
p=0,009). У курящих и употребляющих алкоголь шан-
сы развития ТБ были выше в сравнении с некурящими 
и не имеющими пристрастия к алкоголю (ОШ 4,1; 95% 
ДИ 477,6–2581,6; р=0,001). Следовательно, меропри-
ятия, направленные на борьбу с курением и употре-
бление алкоголя, важны и для сокращения распро-
страненности ТБ [22].

Распространенность и последствия 
курения и туберкулез

Эпидемия курения табака и ТБ являются встреч-
ными. С каждым годом все больше доказательств того, 
что курение связано с повышенным риском развития 
активного ТБ [23].

Однако, несмотря на накопленные данные, свиде-
тельствующие о причинно-следственной связи между 
курением и туберкулезной инфекцией, вопрос о пре-
кращении курения на общественном уровне как спо-
соб борьбы с ТБ остается предметом дискуссий, по-
скольку большинство опубликованных исследований 
были ограничены особыми группами населения с вы-
соким риском заражения туберкулезом, в  том числе 
заключенные, мигранты, не имеющие определенного 
места жительства [24]. Некоторые исследования даже 
сообщили об отрицательной связи между курением 
сигарет и туберкулезной инфекцией (Замбия, Южная 
Африка) [25]. В другом многоцентровом проспектив-
ном популяционном исследовании, проведенном в 
сельских районах Китая, посвященном поиску при-
чинно-следственной связи между курением и туберку-
лезной инфекцией, было обнаружено, что ежегодный 
риск заражения туберкулезом среди курильщиков в 
1,53 раза выше, чем у некурящих [26].

Всемирная организация здравоохранения опу-
бликовала монографию, посвященную объявлению 
интеграции борьбы против табака в программы борь-
бы с туберкулезом в 2007 г. [27].  Тем не менее влия-
ние курения на туберкулезную инфекцию продолжает 
изучаться.  Китай не только имеет наибольшее коли-
чество курильщиков, но и одни из самых высоких по-
казателей заболеваемости ТБ. Данное исследование 
направлено на изучение потенциальной связи меж-
ду курением и туберкулезной инфекцией с помощью 
базового крупномасштабного популяционного про-
спективного исследования в сельских районах Китая. 
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В период с 1 июля по 30 сентября 2013 г. в сельских 
районах Китая была изучена взаимосвязь между куре-
нием и туберкулезной инфекцией, оцененная с помо-
щью анализов на высвобождение гамма-интерферона 
среди общего числа обследованных и только среди 
курильщиков. В анализ были включены 21 008 зареги-
стрированных сельских жителей из четырех сельских 
мест. Постоянные курильщики имели более высокую 
вероятность развития ТБ (ОШ 1,34; 95% ДИ 1,21–1,49) 
в сравнении с некурящими. Среди всех курильщиков 
наблюдалась значимая линейная зависимость доза– 
эффект между продолжительностью курения (по го-
дам) и положительными тестами (р<0,001). Страти-
фицированный анализ предполагает, что на такую   
ассоциацию не влияют пол и возраст [28]. Результаты 
данного исследования согласуются с несколькими ис-
следованиями в Южной Африке и Америке, которые 
также показали положительную связь между курени-
ем и развитием ТБ [29].

Между курением и ТБ существует положительная 
зависимость от дозы.  Негативные последствия воз-
действия табачного дыма на иммунную систему лег-
ких объясняют большую восприимчивость курящей 
популяции к туберкулезной инфекции [30].  Курение 
сигарет ослабляет механизмы защиты хозяина, сни-
жая продукцию специфичных CD4+ и CD8+ Т-клетками, 
ИЛ-12 и ФНО-α макрофагами [31]. Кроме того, нару-
шение структуры легких у пожилых пациентов также 
может повысить их восприимчивость к туберкулезной 
инфекции, что возникает из-за большей длительности 
и интенсивности курения.

Исследование, проведенное в Тайване, показало 
исчезновение влияния от курения на активный тубер-
кулез только в возрасте 65 лет и старше [32].

В исследовании в Китае продемонстрировано, что 
распространенность туберкулезной инфекции увели-
чилась с 2,79% среди курящих менее 20 лет до 39,32% 
среди курящих более 60 лет (классифицированных на 
20 лет), а корреляции между количеством сигарет, вы-
куренных в день, и туберкулезной инфекцией среди 
курящих популяций выявлено не было. По сравнению 
с никогда не курившими ассоциация доза–эффект на-
блюдалась при ОШ от 1,19 до 1,44 после контроля по 
возрасту, полу, ИМТ, а если взять группы курящих, то 
четкой корреляции не было обнаружено между коли-
чеством сигарет, выкуренных в день, и туберкулезной 
инфекцией среди курящих популяций. Это может быть 
связано с фактом постоянного увеличения интенсив-
ности курения с годами, поэтому годы курения могут 
стать лучшим показателем, отражающим интенсив-
ность влияния сигарет на туберкулезную инфекцию. 
Полученные результаты дают дополнительные до-
казательства необходимости борьбы с курением, так 
как оно повышает восприимчивость к туберкулезной 

инфекции. Группы населения с высоким риском за-
ражения, такие как пожилые курильщики, должны с 
определенной регулярностью обследоваться на ту-
беркулез [33].

Так как табак является важным фактором риска 
развития ТБ, попытки мотивации к отказу от курения 
могут оказать положительное влияние на развитие и 
прогрессирование как ХОБЛ, так и ТБ. В Южной Индии 
проведено перекрестное исследование среди боль-
ных ТБ в возрасте ≥18 лет. Учитывались данные о воз-
расте, поле, употреблении табака и видах табака, по-
пытках бросить курить с 1 года и готовности посетить 
клинику для прекращения курения. История употре-
бления табака за последний месяц считалась «употре-
блением табака». Опрошены 424 пациента в возрасте 
старше 18 лет. Употребление табака за последний 
месяц отмечено у 176 (41,5%; 95% ДИ 36,9–46,3%) вы-
явленных больных ТБ. У 78 (18%) больных ТБ был по-
ложительный мазок мокроты, из них 63 (80%) употре-
бляли табак. Выявленные больные туберкулезом были 
в возрасте ≥30 лет, мужского пола и с низким образо-
вательным уровнем (<10 лет обучения), употребляли 
табак. Из 176 большинство (132 — 75%) использовали 
ту или иную форму курения. Из общего числа 132 ку-
рильщиков 70 (53%) были готовы воспользоваться 
услу гами по прекращению курения. Потребление 
табака среди пациентов с вновь выявленным тубер-
кулезом было высоким (Индия). Следовательно, го-
товность бросить курить среди определенных групп 
пациентов позволяет использовать эту возможность 
для улучшения прогноза лечения ТБ [34].

Курение и туберкулез:  
результаты лечения

Исследование, проведенное в Иране, подтверди-
ло худшие результаты лечения впервые выявленно-
го туберкулеза у курящих. Оценивалась негативация 
мазка и статус курения у 183 курильщиков и 151 не-
курящего. Частота излечения в конце 6 мес с прекра-
щением бактериовыделения была значительно выше 
среди некурящих (р=0,004) и бросивших курить в 
течение последних 2 мес (р=0,049), чем среди посто-
янных курильщиков (83,4, 80,8 и 67,6% соответствен-
но).  Следовательно, рекомендации по прекращению 
курения, возможно, следует включать в программы 
борьбы с туберкулезом для улучшения качества и со-
кращения сроков лечения ТБ [35]. Пассивное курение 
для членов семьи в 9 раз увеличивает риск развития 
ТБ в сравнении с не имеющими постоянного контакта 
с дымом [36].

В таких странах как Индия обнаружено, что рас-
пространенность курения среди больных ТБ доста-
точно высока  — 52,5%. Среди них выше процент 
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бактериовыделения, чаще формируются полости рас-
пада, в исходе большие остаточные изменения в виде 
фиброза в сравнении с некурящими. Умеренная и вы-
сокая степень распространенности рентгенологиче-
ских инфильтратов была также более распростране-
на среди курильщиков (52,4 и 26,2%) по сравнению с 
некурящими (16,7 и 4,2%). Курение чаще приводило к 
фиброзу (98,07 и 9,6% соответственно). У курильщиков 
был ниже показатель эффективности лечения (69%) по 
сравнению с некурящими и бывшими курильщиками 
(93,8 и 90,9% соответственно, р=0,001). Курение и ТБ 
затрагивают более молодую часть населения, в ос-
новном мужчин, поэтому недостаточные результаты 
лечения могут быть связаны еще и с низкой привер-
женностью, высоким процентом отказов от терапии в 
силу психологических особенностей. Следовательно, 
оценка психосоциального статуса пациентов может 
помочь понять их поведение, что позволит увеличить 
комплаенс и также улучшить результат лечения [37].

Курение, ХОБЛ:  
факторы риска рецидива туберкулеза

В ретроспективном исследовании, проведенном 
в Тегеране, обследованы пациенты ТБ с точки зре-
ния частоты развития рецидивов. Они сравнивались 
с больными ТБ, которые не имели рецидивов в те-
чение этого периода. 146 пациентов имели рецидив 
в течение трех лет после завершения первого курса 
лечения, средний возраст 51,6 лет, из них 78 (53,5%) 
мужчины. Однофакторный анализ выявил статус бра-
ка, курение, курения опиума и медицинские сопут-
ствующие заболевания (ХОБЛ, ВИЧ) в качестве факто-
ров риска. Конечная модель логистической регрессии 
показала статус замужества и показатели курения 
(ОШ 0,478; 95% ДИ 0,310–0,737№; р=0,001) и (ОШ 1,932; 
95% ДИ 1,269–2,941; р=0,002) соответственно, как ос-
новные факторы риска рецидива ТБ. Прогнозируемая 
вероятность рецидива туберкулеза составила 31% для 
активных курильщиков [38].

Рецидивы туберкулеза увеличивают расходы 
здравоохранения на лечение, в связи с чем работа по 
вовлечению пациентов в процесс прекращения куре-
ния может оказаться важным фактором для снижения 
частоты повторной госпитализации у больных тубер-
кулезом.

В продолжение рассмотрения факторов риска 
проведено демографическое исследование в Корее, 
направленное на изучение ТБ как фактора риска на-
рушения функции легких. Проанализированы данные 
13 522 субъектов в возрасте 40 лет и старше, которым 
была проведена спирометрия и рентгенография груд-
ной клетки (РГР). Лица с активным ТБ на РГР (с туберку-
лезом или без туберкулеза в анамнезе) были старше, 

чаще мужчины, курильщики и низким социально-эко-
номическим статусом, чем лица с ранее перенесен-
ным туберкулезом без признаков наличия активного 
ТБ. Обструкция воздушного потока была связана с 
перенесенным ранее туберкулезом (ОШ 1,53; 95% ДИ 
0,95–2,46), с вновь выявленным ТБ на РГР (ОШ 2,37; 95% 
ДИ 1,80–3,12), с наличием ТБ в анамнезе и свежим ту-
беркулезом на РГР (ОШ 4,47; 95% ДИ 3,07–6,51), после 
корректировки по полу, возрасту, индексу массы тела, 
образованию, доходу и количеству курения (р<0,001). 
Следовательно, курение может быть отнесено и к фак-
торам риска рецидива ТБ [39].

ВИЧ и туберкулез:  
курение как фактор риска

ВИЧ чаще других сопутствует ТБ, вопросы их вза-
имовлияния, особенно в странах с высокой распро-
страненностью ВИЧ и ТБ, становятся актуальными. 
Будучи одной из беднейших провинций Китая, Гуанси 
имеет высокий показатель распространенности ВИЧ 
и туберкулеза, а ежегодно выявляемое число случаев 
ТБ/ВИЧ, по данным департамента здравоохранения, 
является самым высоким в стране.

Обследование проведено среди 1019 ВИЧ-инфи-
цированных пациентов, получавших помощь в трех 
отделах профилактики и контроля СПИДа в период 
2013–2015 гг. Исследовали кумулятивную распростра-
ненность туберкулеза в течение 2 лет. Для того чтобы 
проанализировать факторы риска, связанные с актив-
ным туберкулезом, провели исследование с контро-
лем совпадения по паре 1:1 для недавно зарегистри-
рованных пациентов с ТБ/ВИЧ. Контролем служили 
пациенты с ВИЧ без активного туберкулеза, скрытой 
туберкулезной инфекции или других заболеваний лег-
ких, которые соответствовали группе случаев по при-
знаку пола и возраста (±3 года). У 160 (15,70%) человек 
был диагностирован туберкулез, в том числе 85 кли-
нически диагностированных случаев и 75 подтверж-
денных случаев. Согласно многофакторному анализу 
курение (ОШ 2,996; 95% ДИ 0,992–9,053), более низкий 
показатель CD4+  Т-клеток (ОШ 3,288; 95% ДИ 1,161–
9,311), длительность ВИЧ-инфекции (ОШ 5,946; 95% 
ДИ 2,221–15,915) и отказ от антиретровирусной тера-
пии (АРТ) (ОШ 7,775; 95% ДИ 2,618–23,094) были неза-
висимыми факторами риска ТБ у людей, живущих с   
ВИЧ/СПИДом. Распространенность активного ТБ сре-
ди людей, живущих с ВИЧ, была в 173 раза выше, чем 
среди населения в Гуанси без ВИЧ. Обнаружение ак-
тивного туберкулеза и раннее начало АРТ необходи-
мы для сведения к минимуму бремени ТБ среди паци-
ентов с ВИЧ [40].

Достаточно доказательств того, что курение уве-
личивает риск заболевания туберкулезом, масштабы 
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воздействия на риск ТБ среди ВИЧ-инфицированных 
лиц требуют дальнейшего изучения. Учитывая, что 
определенная доля больных туберкулезом инфициро-
вана ВИЧ, риски, связанные с курением, туберкулезом 
и ВИЧ/СПИДом, имеют ключевое значение для поли-
тики борьбы против табака.

Исследование «случай–контроль» проводилось 
для оценки связи ТБ с курением табака среди мужчин 
с ВИЧ в Южной Африке, не получавших антиретро-
вирусной терапии с подтвержденной ВИЧ-инфекци-
ей. Случаи имели лабораторно подтвержденный ТБ, 
в группе сравнения не было доказательств активного 
туберкулеза. Зарегистрировано 146 мужчин с диагно-
зом ТБ и 133 человека в группе контроля. В целом 33% 
участников в момент исследования курили (курение 
сигарет в течение 2 мес, 34% против 32% контроля, 
p=0,27). Медиана CD4 была ниже (60 против 81 кл/мм3, 
р=0,03), а средняя вирусная нагрузка была выше (173 
против 67 копий/мкл на тысячу, р<0,001) среди случа-
ев по сравнению с контролем. В скорректированных 
анализах курение в настоящее время утроило шансы 
ТБ (ОШ 3,2; 95% ДИ 1,3–7,9; р=0,01), а прежнее куре-
ние почти удвоило шансы ТБ (ОШ 1,8; 95% ДИ 0,8–4,4; 
р=0,18) по сравнению с теми, кто никогда не курил. 
Мужчины с ВИЧ, которые курят, имеют бóльшие шан-
сы на развитие ТБ, чем некурящие. Следовательно, 
необходимы программы прекращения курения для 
снижения вероятности туберкулеза и укрепления здо-
ровья среди людей, живущих с ВИЧ [41].

Успех в лечении ВИЧ-инфекции и ТБ зависит от ин-
тенсивности вирусной нагрузки (VL>100 000 сПит/мл)  
и ответа на антиретровирусную терапию. При изу-
чении факторов риска неблагоприятного прогноза 
в группе пациентов с ВИЧ (Вьетнам) (курили 36,3%, 
употребляли алкоголь 20,1%) выявлено, что мужской 
пол, низкая масса тела, низкий уровень CD4, предше-
ствующий туберкулез и курение сигарет ассоциирова-
лись с высокой вирусной нагрузкой. У тех, кто курил 
1–10 сигарет в день, было больше шансов иметь вы-
сокий уровень VL (ОШ 1,99; 95% ДИ 1,15–3,45), тогда 
как меньшее количество пациентов, которые курили 
>10 сигарет в день, имели незначительную тенденцию 
к более высокой VL (OШ 1,41; 95% ДИ 0,75–2,66). По-
требление алкоголя существенно не ассоциировалось 
с высокой VL. Потребление табака все шире призна-
ется как фактор преждевременной заболеваемости и 
смертности среди ВИЧ-инфицированных пациентов. 

В данном исследовании курение сигарет за последние 
30 дней ассоциировалось с более чем в 1,5–2 раза бо-
лее высокими шансами наличия ВИЧ VL >100 000 сП мл 
среди пациентов, получавших АРТ. Эти данные свиде-
тельствуют о негативных последствиях употребления 
табака ВИЧ-инфицированными пациентами [42].

Однако в исследовании, проведенном в Танза-
нии — стране, затронутой пандемией ВИЧ и одним из 
крупнейших производителей табака, из 518 опрошен-
ных лишь 3,3% курили в момент опроса, 18,5% были 
бывшими курильщиками, остальные 78,2% не курили. 
Это исследование показывает низкий уровень теку-
щего курения сигарет среди ВИЧ-инфицированных в 
Танзании и говорит о том, что курение сигарет являет-
ся одним из факторов риска, не связанных с ВИЧ, что 
не совпадает с данными других исследований, соглас-
но которым привычка курения широко распростране-
на среди ВИЧ-инфицированных людей [43].

Заключение

Таким образом, отрицательное влияние воздей-
ствия табачного дыма на течение специфического 
воспаления в большинстве исследований все же явля-
ется неоспоримым. При этом речь идет об ухудшении 
процессов диагностики, лечения и исходов данного 
заболевания. Проблема связи курения и туберкулеза 
не решена и, по-прежнему, привлекает к себе боль-
шое внимание исследователей. В работах последних 
лет доказана прямая связь между курением и туберку-
лезом у лиц, живущих с ВИЧ. Курение рассматривает-
ся в качестве фактора, препятствующего реализации 
стратегии ВОЗ «End TB». Отказ от курения является по-
ложительным моментом в предупреждении и лечении 
многих заболеваний, однако, учитывая личностные 
особенности пациентов [44–46] с ТБ и ХОБЛ, представ-
ляется весьма сложным, следовательно, разработка 
направлений отказа от курения с использованием 
всех возможных дисциплинарных, психотерапевти-
ческих и фармацевтических методов является весьма 
актуальной и требует дальнейших научных и практи-
ческих усилий.

Данный обзор подготовлен в рамках гранта РФФИ 
по теме «Разработка системы мероприятий по профи-
лактике развития туберкулеза у лиц, курящих и стра-
дающих хронической обструктивной болезнью лег-
ких» № 17-16-55012/17.
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Резюме
В статье представлено экспериментально-клиниче-
ское исследование по изучению эффективности лече-
ния наиболее тяжелой группы пациентов с туберкуле-
зом органов дыхания. Показано, что перспективным 
резервом для повышения эффективности комплекс-
ной терапии туберкулеза легких с множественной 
лекарственной устойчивостью и широкой лекар-
ственной устойчивостью микобактерий туберкулеза 
является включение в схемы лечения противотубер-
кулезных препаратов нового поколения  — бедакви-
лина и тиоуреидоиминометилпиридиния перхлората, 
обеспечивающих сокращение сроков абациллирова-
ния и положительную рентгенологическую динамику.

Ключевые слова: туберкулез, множественная и ши-
рокая лекарственная устойчивость M. tuberculosis, 
лечение, бедаквилин, перхлозон (тиоуреидоимино-

метилпиридиния перхлорат), доклиническая оценка, 
клиническая эффективность, нежелательные явления

Summary
The article presents an experimental clinical trial to study 
the effectiveness of the treatment of the most severe 
group of patients with tuberculosis of respiratory organs. 
Demonstrates the use of a new generation of drugs be-
daquiline and theorieorientierte of perchlorate in the 
treatment of pulmonary tuberculosis with ML and XDR 
M. tuberculosis increases the effectiveness of treatment 
for the cessation of bacterial excretion and radiological 
positive dynamics.

Key words: tuberculosis, XDR M. tuberculosis, the treat-
ment, bedaquiline, tioureidoiminomethyl-pyridiniiper-
chloras, nonclinical assessment, clinical efficacy, adverse 
effects

Введение

При развитии туберкулеза с множественной ле-
карственной устойчивостью (ТБ-МЛУ) выявляется 
устойчивость микобактерий туберкулеза (МБТ) одно-
временно к двум наиболее эффективным лекарствен-
ным средствам — изониазиду и рифампицину [1–4].

Неадекватные режимы химиотерапии (ХТ) при 
наличии лекарственной устойчивости МБТ могут при-
водить к неблагоприятному, нередко хроническому 
течению специфического процесса. Такие пациенты 
являются бактериовыделителями, что небезопасно 
для здоровых людей и ухудшает эпидемическую ситу-
ацию в целом по стране [5].
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Эффективность лечения ТБ-МЛУ по рекомендаци-
ям ВОЗ должна быть не менее 75% [6]. Успех лечения 
при проведении химиотерапии больным туберку-
лезом органов дыхания зависит от многих факторов 
(сопутствующей патологии, переносимости прово-
димого лечения, качества противотуберкулезных 
препаратов) [7]. Эффективность лечения туберкулеза 
с лекарственной чувствительностью МБТ в России 
составляет 48,8%, а туберкулеза с множественной ле-
карственной устойчивостью возбудителя — 36,9% [8, 
9]. Множественная лекарственная устойчивость ми-
кобактерий является значимым фактором, который 
отрицательно сказывается на эффективности лечения 
при применении стандартных режимов химиотера-
пии [9]. В настоящее время нарастание лекарственной 
устойчивости происходит повсеместно и обусловле-
но поздним выявлением болезни, несвоевременным 
определением лекарственной устойчивости (ЛУ) воз-
будителя, неадекватным назначением химиотерапии, 
что приводит к низкой эффективности лечения. Отсут-
ствие новых противотуберкулезных препаратов для 
лечения ТБ-МЛУ способствует развитию хронических 
форм туберкулеза. Многие авторы указывают на не-
адекватно проводимую химиотерапию, что является 
одной из причин формирования множественной и 
широкой лекарственной устойчивости микобактерий 
к противотуберкулезным препаратам [3, 10].

Эффективность химиотерапии значительно сни-
жается при нарастании спектра ЛУ-МБТ [4–6, 10, 11].

Анализ эффективности стандартных режимов хи-
миотерапии, используемых в настоящее время в Рос-
сии, показал их низкую эффективность, что диктует 
необходимость пересмотра этой терапии туберкулеза 
легких и назначения комбинации противотуберкулез-
ных препаратов (ПТП) в соответствии с индивидуаль-
ным спектром ЛУ возбудителя у каждого конкретного 
пациента [1, 5, 12].

Своевременное назначение препаратов послед-
него поколения (бедаквилин, тиоуреидоиминометил-
пиридиния перхлорат) и правильный выбор препа-
ратов резервного ряда по результатам ускоренного 
определения лекарственной устойчивости возбуди-
теля молекулярно-генетическими методами способ-
ствуют повышению эффективности лечения у больных 
ТБ-МЛУ по основным показателям: прекращению бак-
териовыделения (97,7%) и закрытию полостей распа-
да (82,7%) [1, 2, 8, 13].

Используемые для лечения туберкулеза схемы 
составляют комбинацию из пяти-восьми препаратов 
и включают разнородные химические соединения — 
антибиотики и химиотерапевтические средства. При-
менение таких схем терапии в течение длительного 
периода времени (до 18–24 мес) создает высокую 
медикаментозную нагрузку на больного и нередко ос-

ложняется возникновением побочных реакций, что в 
значительной мере затрудняет выздоровление таких 
пациентов [11, 14, 15].

Цель исследования: повышение эффективности 
лечения ТБ-МЛУ путем сочетанного применения бе-
даквилина (Bq) и тиоуреидоиминометилпиридиния 
перхлората (перхлозон, Tpp).

Материалы и методы исследования

Опыты поставлены на 58 мышах инбредной линии 
C57black/6 (Филиал «Андреевка» Федерального 
государственного бюджетного учреждения нау-
ки «Научный центр биомедицинских технологий» 
ФАНО) в соответствии с приложением 3 к Приказу 
Минздрава СССР № 755 от 10.08.1977 и рекомендаци-
ями, содержащимися в директиве Европейского пар-
ламента и Совета Европейского Союза 2010/63/EC от 
22 сентября 2010 г. о защите животных, использующих-
ся для научных целей. Экспериментальный туберкулез 
моделировали путем инокуляции в латеральную хво-
стовую вену 106 КОЕ/мышь суспензии трехнедельного 
клинического изолята №  9660 второй генерации из 
коллекции ФГБУ «СПб НИИФ» Минздрава России, вы-
деленного от больного впервые выявленным туберку-
лезом легких, устойчивого к изониазиду (1 мкг/мл), ри-
фампицину (40 мкг/мл), стрептомицину (10, 50 мкг/мл),  
этионамиду (2 мкг/мл), канамицину (30 мкг/мл) с со-
четанными мутациями в генах rpoB (резистентность к 
рифампицину), katG, inhA, ahpC (устойчивость к изо-
ниазиду). Модельные животные были разделены на 
пять групп, в том числе четыре контрольные: 1-я груп-
па (n=19)  — зараженные без последующего лечения 
(контроль заражения); 2-я группа (n=10)  — лечение 
осуществляли с учетом спектра ЛЧ МБТ (амикацин — 
A, этамбутол  — E, пиразинамид  — Z, левофлокса-
цин — Lfx) без включения ПТП нового поколения (кон-
троль терапии  — КТ1); 3-я группа (n=10)  — в схеме 
терапии производили замену четвертого ПТП (Lfx) на 
бедаквилин (КТ2); 4-я группа (n=9) — Lfx был замещен 
на тиоуреидоиминометилпиридиния перхлорат (КТ3) 
и основная — 5-я группа (n=10), в которой мыши так-
же получали лечение 4 ПТП по схеме A, E, бедаквилин 
(Bq), тиоуреидоиминометилпиридиния перхлорат  — 
Tpp. Противотуберкулезную терапию начинали на 
14-й день после инфицирования, когда при вскрытии 
эвтаназированных животных группы контроля за-
ражения визуализировали в легких очаги специфи-
ческого воспаления. Курс лечения составлял 3 мес. 
Эффективность лечения оценивалась по следующим 
критериям: летальность мышей; макроскопическая 
регистрация пораженности легких и их биометрия 
(в условных единицах), оценка массивности роста МБТ 
в дозированных посевах гомогенатов легких на плот-



25

Фтизиатрия

МЕДИЦИНСКИЙ АЛЬЯНС № 4, 2017

ную яичную среду Левенштейна–Йенсена (в lg от чис-
ла колониеобразующих единиц на массу легких).

В клиниках ФГБУ «СПб НИИФ» Минздрава России 
и КУ ХМАО-Югры «Ханты-Мансийский клинический 
противотуберкулезный диспансер» обследованы и 
пролечены пациенты (131 чел.) с мультирезистентным 
туберкулезом органов дыхания. Все пациенты с уста-
новленной лекарственной устойчивостью были раз-
делены на четыре группы в зависимости от схемы на-
значения противотуберкулезной терапии. Основную 
группу составили 15 пациентов, которые получали 
химиотерапию с учетом лекарственной чувствитель-
ности (ЛЧ) МБТ с включением сочетания перхлозона и 
бедаквилина, и три контрольные группы: ГК1 — 37 че-
ловек, получавших схему терапии с учетом ЛЧ МБТ 
без включения препаратов нового поколения. Кон-
трольная группа 2 (ГК2Вq) — 40 человек, получавших 
противотуберкулезную терапию с учетом ЛЧ МБТ с 
включением бедаквилина; контрольная группа 3 (ГК-
3Трр) — 39 человек, получавших противотуберкулез-
ную терапию с учетом ЛЧ МБТ с включением тиоуреи-
доиминометилпиридиния перхлората.

Пациенты основной и контрольной групп были 
сопоставимы по клинико-рентгенологическим и 
лабораторным показателям, у всех установлена и 
подтверждена культуральными методами (посевы 
на плотные и жидкие питательные среды в системе 
BACTEC MGIT-960) множественная или широкая ле-
карственная устойчивость. Статистическая обработ-
ка материала проводилась с использованием пакета 

прикладных программ Statistica 6.0, традиционных 
параметрических методов (вычисление средних ари-
фметических, стандартных ошибок и достоверности 
различий при р<0,05). Степень связи между изучаемы-
ми признаками определялась с помощью коэффици-
ента корреляции по формуле точного метода Фишера 
для количественных данных.

Результаты и их обсуждение

Инокуляция животным клинического изолята 
№  9660 с множественной лекарственной устойчиво-
стью вызвала клиническую картину туберкулеза, что 
подтверждалось гибелью 50% мышей от инфекции 
в группе нелеченных мышей (контроль заражения), 
а также высокими значениями показателей тяжести 
заболевания (таблица) у выживших особей к заверше-
нию эксперимента (26 нед с момента заражения).

Сравнение параметров тяжести течения тубер-
кулезной инфекции в группах пролеченных мышей 
показало достоверный положительный эффект всех 
схем терапии (см. таблицу). Очень близкие результаты 
были получены при использовании AEZBq (КТ2) или 
AEZTpр (КТ3), менее успешные  — в группе КТ1 (без 
включения ПТП нового поколения). Наибольшая те-
рапевтическая эффективность установлена у мышей, 
получавших лечение по схеме AEBqTpp (5-я группа). 
Так, биометрическая оценка легких в этой группе по-
казала значимое снижение коэффициента массы орга-
на по сравнению с данными из групп КТ1, КТ2 и КТ3 

Таблица

Показатели тяжести течения туберкулезной инфекции у мышей C57black/6,  
зараженных штаммом № 9660 с МЛУ, через 3 мес от начала лечения различными схемами терапии (M±m)

Группа Условия опыта
Легкие

коэффициент массы легких, 
усл. ед.

индекс поражения легких,  
усл. ед.

lg числа жизнеспособных МБТ 
в посевах гомогенатов легких

1-я Контроль заражения
(без лечения)

1,94±0,09
n=8

3,0±0,07
n=8

4,49±0,05
n=6

2-я AEZLfx (КТ1)
0,98±0,04

n=10
p1–2<0,001

2,25±0,05
n=10

p1–2<0,001

3,70±0,11
n=6

p1–2<0,001

3-я AEZBq (КТ2)
0,88±0,04

n=10
p1–3<0,001

2,13±0,03
n=10

p1–2<0,001

3,46±0,08
n=6

p1–3<0,001

4-я AEZTpр (КТ3)
0,98±0,04

n=9
p1–4<0,001

2,14±0,03
n=9

p1–4<0,001

3,46±0,09
n=6

p1–4<0,001

5-я AETppBq 0,78±0,03
n=10

p1–5<0,001
p2–5<0,001
p3–5<0,05

p4–5<0,001

2,0±0,01
n=10

p1–5<0,001
p2–5<0,001
p3–5<0,001
p4–5<0,001

3,25±0,04
n=6

p1–5<0,001
p2–5<0,001
p3–5<0,05
p4–5<0,05
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(р<0,05–0,001), а также достоверное уменьшение ин-
декса поражения легких (р<0,001), который отражает 
распространенность очагов специфического воспа-
ления. Наиболее отчетливо в условиях применения 
схемы AEBqTpp (5-я группа) уменьшилась и обсеме-
ненность легких МБТ по сравнению с показателями в 
группах КТ1, КТ2, КТ3 (соответственно на 0,45–0,21 lg 
числа жизнеспособных микобактерий в легких). Таким 
образом, на модельных животных показано отчетли-
вое повышение эффективности лечения при сочетан-
ном применении Bq и Tpp в комплексной терапии ле-
карственно-  устойчивого туберкулеза.

Среди обследованных пациентов преобладали 
мужчины  — 106 (80,9%) человек, женщин было 19 
(19,1%). Более половины пациентов, 98 (74,8%) чело-
век, были в возрасте от 18 до 40 лет, в трудоспособном 
возрасте от 41 до 65 лет — 33 человека (25,2%). Соци-
альный состав пациентов в исследуемых группах был 
однородным.

Туберкулез легких выявлен в большинстве слу-
чаев при обращении в лечебно-профилактические 
учреждения с жалобами в 60,4% (79 человек) случаев; 
в 39,6% (52 человека) — при прохождении профилак-
тического осмотра.

Клинические проявления в различных сочетаниях 
имели место у 131 (80,9%) пациента. При поступлении 
в стационар у 81 (61,8%) больного заболевание прояв-
лялось острым началом и сопровождалось выражен-
ным интоксикационным синдромом. Преобладали об-
щие интоксикационные симптомы — субфебрильная 
температура тела, лабильность вегетативной нервной 
системы в виде усиленного потоотделения, повышен-
ная утомляемость, общая слабость, снижение аппети-
та, эмоциональная лабильность. Как правило, тубер-
кулез у таких больных был выявлен при обращении 
с жалобами и нередко его развитию предшествовали 
провоцирующие факторы (переохлаждение, острое 
респираторное заболевание). Подострое начало (не-
большой кашель с мокротой, мало выраженный ин-
токсикационный синдром) отмечено у 11 (8,4%), бес-
симптомное — у 39 (29,8%) пациентов.

В клинической структуре туберкулеза преоблада-
ли диссеминированный и инфильтративный туберку-
лез легких, соответственно 82 (62,5%) и 38 (29,0%); у 7 
(5,3%) выявлен фиброзно-кавернозный туберкулез, 
казеозная пневмония диагностирована у 4 (3,0%) че-
ловек.

У подавляющего большинства туберкулезный 
процесс выявлен в фазе распада (88,5% — 116 чело-
век), у 75 из них (57,3%) деструкции имелись в обоих 
легких.

Половина больных, поступивших в стационар для 
лечения, имели различные сопутствующие заболева-
ния (60,3% — 79 человек). Наибольшее число забо-

леваний у 12 (15,2%) человек установлено со сторо-
ны желудочно-кишечного тракта: язвенная болезнь 
желудка, гастрит вне обострения; состояли на учете 
у кардиолога 8 (10,1%) пациентов, и также 6 больных 
имели изменения со стороны органов зрения и слу-
ха. Патология со стороны бронхолегочной системы 
(ХОБЛ, ХНЗЛ) и вирусного поражения печени (хрони-
ческий вирусный гепатит В и С) установлена соответ-
ственно у 10,1% пациентов.

На жидких питательных средах в системе BACTEC 
MGIT-960 положительные результаты получены у всех 
пациентов анализируемых групп. С помощью посева 
мокроты на плотных питательных средах у всех па-
циентов подтверждены положительные результаты 
выделения микобактерий туберкулеза. Лекарственно- 
устойчивый туберкулез легких был подтвержден у 
всех (100%) пациентов в исследуемых группах.

Лекарственная устойчивость к изониазиду и ри-
фампицину как наиболее эффективным противо-
туберкулезным препаратам подтверждена во всех 
случаях (100%), широкая лекарственная устойчи-
вость  — устойчивость, как минимум, к изониазиду и 
рифампицину в сочетании с устойчивостью к фтор-
хинолонам (офлоксацин, левофлоксацин, моксифлок-
сацин, спарфлоксацин) и одному из инъекционных 
препаратов (канамицин, амикацин, капреомицин)  — 
в 24 случаях (66,7%) соответственно. Множественная 
лекарственная устойчивость установлена у 30 (22,9%), 
пред-широкая и широкая лекарственная устойчи-
вость соответственно у 51 (38,9%) и 50 (38,2%) паци-
ентов. Спектр лекарственной устойчивости к проти-
вотуберкулезным препаратам в исследуемых группах 
представлен на рис. 1.

Установлена наиболее высокая лекарственная 
устойчивость МБТ к препаратам второго ряда — эти-
онамиду (77,4%), фторхинолону (66,5%) и препарату 
первого ряда — этамбутолу (70,2%). Достоверных раз-
личий по лекарственной устойчивости между группа-
ми не установлено.

Эффективность химиотерапии больных лекар-
ственно-устойчивым туберкулезом легких, оценива-
емая по критерию прекращения бактериовыделения 
методом люминесцентной микроскопии и посева 
на жидкие среды, показала, что ко второму месяцу 
лечения в основной группе прекращение бактерио-
выделения достигнуто достоверно чаще, негативация 
мокроты  — у 80% (12 человек); ГКВq2  — 63,8% про-
тив 29,6% (11 человек) в группе ГК1 и ГК Трр — 36,6% 
(р<0,05). К 4 мес химиотерапии достоверно чаще 
прекращение бактериовыделения достигнуто меж-
ду основной группой и ГК1 соответственно у всех 15 
(100%) пациентов и 18 (48,6%) больных (р<0,05), такая 
же тенденция сохранялась и к 6 мес химиотерапии 
(рис. 2).
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Рентгенологическая динамика считалась положи-
тельной при рассасывании инфильтративных измене-
ний, уменьшении размеров перикавитарной инфиль-
трации, сокращении количества очагов, сокращении и 
закрытии полостей распада в легких. Положительные 
изменения на МСКТ ОГП в легких к 6 мес терапии отме-
чены в 74,8% (98) случаев в основной группе. В группах 
сравнения соответственно: КГ1 — 63%; ГКВq2 — 68,4%; 
ГКТрр  — 69,7% — также достигнута положительная 
динамика рентгенологических изменений, достовер-

ных различий между группами не установлено. Наи-
большая эффективность в основной группе достигнута 
к 4  мес сочетанного применения препаратов бедак-
вилина и тиоуреидоиминометилпиридиния перхло-
рата, что свидетельствует о целесообразности соче-
танного применения данных препаратов в течение 
всей интенсивной фазы химиотерапии лекарственно- 
устойчивого туберкулеза легких.

Анализ нежелательных реакций среди анализиру-
емых больных не выявил серьезных нежелательных 
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Рис. 1. Спектр лекарственной устойчивости у анализируемой группы. Пояснения в тексте
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реакций. Нежелательные реакции средней степени 
выраженности установлены у 8,6% пациентов, после 
временной отмены схемы химиотерапии и назначения 
симптоматического лечения прием препаратов про-
должен в прежнем объеме. Легкие нежелательные ре-
акции зарегистрированы у 58,6% больных, которые не 
требовали отмены противотуберкулезных препаратов.

Классификация (ВОЗ, 2000 г.), принимающая во 
внимание поражение определенной системы органов 
(рис. 3):

1) аллергические реакции в виде поражения 
кожи и ее производных (сыпь, кожный зуд) на-
блюдались всего у 17,8%;

2) гепатотоксические реакции выявлены у 17,8% 
пациентов;

3) поражение желудочно-кишечного тракта (тош-
нота, рвота, изжога, диарея, боли в области эпи-
гастрия) регистрировались у 58,9% пациентов;

4) кардиотоксическое влияние было документи-
ровано по изменениям ЭКГ (тахикардия, нару-
шение процессов реполяризации, изменения 
сегмента ST, удлинения интервала Q–T) у 26,7% 
пациентов;

5) эндокринные нарушения были зарегистриро-
ваны у 14,2% больных;

6) нейротоксические проявления (слабость, сон-
ливость/бессонница, головокружения) зареги-
стрированы у 25% пациентов.

Достоверных различий между группами по разви-
тию нежелательных реакций не было.

Выводы

1. В условиях экспериментальной туберкулезной 
инфекции у мышей инбредной линии C57black/6, 
вызванной клиническим изолятом с множествен-
ной лекарственной устойчивостью, сочетанное 
применение бедаквилина и тиоуреидоиминоме-
тилпиридиния перхлората в составе комплексной 
химиотерапии обеспечивало достоверное повы-
шение эффективности лечения: уменьшалась рас-
пространенность специфического воспаления в 
легких (по индексу поражения и коэффициенту их 
массы), усиливался клиренс легких от МБТ.

2. Сочетанное использование бедаквилина и тиоуре-
идоиминометилпиридиния перхлората в ком-
плексной терапии туберкулеза легких с МЛУ/ШЛУ 
позволяет достоверно чаще повысить эффек-
тивность лечения по показателю «прекращение 
бактериовыделения» и в более короткие сроки 
(2 мес). По числу нежелательных явлений досто-
верных различий в группах не выявлено. Все не-
желательные явления соответствовали легкой и 
умеренной степени тяжести.

Рис. 3. Нежелательные реакции по системам  
у анализируемых больных. Пояснения в тексте
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Резюме
Формы федерального и отраслевого статистическо-
го наблюдения не содержат сведений о результатах 
лечения больных туберкулезом при сочетании с ВИЧ- 
инфекцией. В исследование включили 5820 пациентов 
с впервые выявленным туберкулезом и 1075 с рециди-
вами туберкулеза, зарегистрированных для лечения в 
2015 г. в 9 субъектах России, ведущих электронный ре-
гистр больных туберкулезом. В их числе были 669 впер-
вые выявленных больных и 153 с рецидивом туберкулеза 
с наличием ВИЧ-инфекции (ТБ/ВИЧ+). Результаты кур-
сов химиотерапии стратифицировали по гендерному 
и возрастному признакам. Перерегистрация пациентов 
для лечения по IV, V режиму химиотерапии при наличии 
ВИЧ-инфекции происходит чаще как у впервые выяв-
ленных больных туберкулезом  — 20,0% ( ТБ/ВИЧ–  —  
13,7%) с максимумом в подгруппах до 24  лет и 55–
64 года, где доля МЛУ превышает 33%, так и у больных 
с рецидивом туберкулеза — 42,5% (ТБ/ВИЧ– — 29,8%). 
Сочетание туберкулеза с ВИЧ-инфекцией значительно 
снижает частоту успешного лечения у впервые выяв-
ленных больных с 77,3 до 52,7%, у больных с рецидивом 
туберкулеза с 63,0 до 39,8% (р<0,001), что также можно 
наблюдать в гендерных и большинстве возрастных под-
групп. В возрастных подгруппах при ТБ/ВИЧ+ и ТБ/ВИЧ– 
отмечается общая тенденция снижения с возрастом 
доли исходов «выбыл» и «прервал курс химиотерапии» 
и роста доли умерших от ТБ. При наличии ВИЧ-инфек-
ции летальный исход не от туберкулеза составляет при 
впервые выявленных случаях 26,6%, при рецидивах — 
29,5%, с возрастным максимумом в 45–54 года.

Ключевые слова: туберкулез и ВИЧ-инфекция, исхо-
ды лечения ТБ/ВИЧ, возрастные и гендерные особен-
ности исходов лечения туберкулеза

Summary
In the statistics of the Russian Federation there is no in-
formation about the results of treatment of patients with  
TB/HIV. This study partially replenishes this gap. The study 
includes 5,820 patients with new cases of tuberculosis and 
1075 with relapses registered for treatment in 9 Russian 
regions in the electronic register of tuberculosis patients 
in 2015, including 669 new cases and 153 TB/HIV relaps-
es. Outcomes of treatment were stratified by gender and 
age. In the case of treatment for MDR- or XDR-regimens, 
new cases of TB/HIV need more often than new TB cases 
without HIV (20.0 and 13.7%). The most frequent transfer 
to treatment for MDR- or XDR-regimens of new cases of  
TB/HIV occurs in the group up to 24 years and 55–64 years 
(more than 33%). TB/HIV relapses were also more often 
treated for MDR- or XDR-based treatment than HIV-free 
TB (42.5% at 29.8%). Treatment success rate for new  
TB/HIV cases is 1.5 times lower than for new TB cases 
without HIV (52.7% and 77.3%; p<0,001). The frequency 
of successful treatment for TB/HIV relapses is 1.6 times 
less than for HIV-free TB (39.8% and 63.0%; p<0,001). In 
the gender and most age groups, this ratio is maintained. 
With an increase in age, both in cases of TB/HIV and in 
TB without HIV, there is a decrease in the percentage of 
outcomes «lost to follow up» and «transferred» and the 
proportion of deaths from tuberculosis is increasing. The 
lethality not from tuberculosis in new cases of TB/HIV was 
26.6%, in TB/HIV relapses — 29.5%. The age-related maxi-
mum of lethality not from tuberculosis in TB/HIV patients 
was at the age of 45–54 years.

Keywords: tuberculosis and HIV infection, treatment out-
comes of TB/HIV, age and gender characteristics of tuber-
culosis treatment outcomes

Введение

Сочетание туберкулеза с ВИЧ-инфекцией оказыва-
ет, несомненно, негативное влияние на результаты хи-
миотерапии у больных туберкулезом. Это подтвержда-
ется данными глобальных отчетов ВОЗ по туберкулезу 
[1, 2]. Формы федерального и отраслевого статистиче-
ского наблюдения не содержат сведений о результа-
тах лечения больных туберкулезом при сочетании с 
ВИЧ-инфекцией. Имеются лишь отдельные публикации, 
рассматривающие сравнительную результативность 
лечения больных туберкулезом, сочетанным с ВИЧ- 
инфекцией (ТБ/ВИЧ+) в отдельных регионах России. 
Так, Н.Э. Романцева [3] в автореферате диссертации от-
мечает, что «Стандартная противотуберкулезная тера-
пия инфильтративного туберкулеза легких у больных 

ВИЧ-инфекцией является малоэффективной, степень 
исчезновения клинических проявлений туберкулеза 
является низкой». И.В. Воробьёва [4] отмечает, что эф-
фективность лечения туберкулеза у больных туберкуле-
зом была в почти 1,5 раза ниже, смертность — в 24 раза 
выше. Т.И. Морозова и Т.Ю. Салина [5] отмечают: «Эффек-
тивность лечения ТВ по клинико-рентгенологическим 
данным и прекращению бактериовыделения у данной 
категории больных составила 41,5%». Л.А. Шовкун и со-
авт. [6] при анализе стационарного этапа лечения боль-
ных ТБ/ВИЧ+ отмечают, что эффективность лечения 
пациентов ТБ/ВИЧ+ по сравнению с больными тубер-
кулезом, у которых не было ВИЧ-инфекции (ТБ/ВИЧ–)  
по критерию закрытия полостей распада, была в 
2,3 раза ниже, а по абациллированию — в 1,9 раза ниже. 
Наиболее полным представляется исследование, про-
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веденное М.В. Синицыным и соавт. в г. Москве [7], в ко-
тором на большой выборке пациентов, лечившихся в 
г. Москве, рассматриваются исходы лечения в соответ-
ствии со стандартными международными определени-
ями. Тем не менее широкое прикладное исследование 
результатов лечения больных ТБ/ВИЧ не проводилось; 
это не позволяло публиковать сведения о лечении 
больных ТБ/ВИЧ+ в глобальном отчете, а также судить 
об особенностях исходов их лечения по сравнению с 
пациентами ТБ/ВИЧ– в Российской Федерации в целом.

Цель исследования: проведение мультицентро-
вого межрегионального исследования результатив-
ности лечения больных ТБ/ВИЧ+ по I, II (А, Б), III режи-
мам химиотерапии в соответствии с международными 
критериями.

Нашей задачей было сопоставление исходов кур-
сов химиотерапии у впервые выявленных больных 
туберкулезом и больных с рецидивом туберкулеза с 
ВИЧ-инфекцией и без нее. Результаты стратифициро-
вали по гендерному и возрастному признакам.

Материалы и методы исследования

В исследование включили 5820 пациентов с впер-
вые выявленным туберкулезом (ТБ) и 1075 с рециди-
вами туберкулеза, зарегистрированных для лечения 
в 2015 г. в 9 субъектах Российской Федерации (Ир-
кутская, Костромская, Новгородская, Липецкая, Туль-
ская, Тюменская области, республики: Карелия, Крым, 
Татарстан, г. Севастополь), ведущих электронный ре-
гистр больных туберкулезом, позволяющий сделать 
выгрузку в определенном стандартном формате. Ре-

зультаты курсов химиотерапии (КХТ) стратифициро-
вали по гендерному и возрастному признакам. Ста-
тистическая достоверность различий оценивалась по 
критерию углового преобразования Фишера.

Среди впервые выявленных больных ТБ было 
3907 мужчин и 1913 женщин; в возрасте: до 17 лет — 
239, 18–24  — 304, 25–34  — 1443, 35–44  — 1493, 45–
54  — 952, 55–64  — 730, 65 лет и более  — 425, у 234 
данные о возрасте отсутствовали (н.д.). Основную 
группу составили 669 больных туберкулезом с нали-
чием ВИЧ-инфекции (ТБ/ВИЧ+), контрольную груп-
пу — 5151 больной туберкулезом без ВИЧ-инфекции 
(ТБ/ВИЧ–).

Среди больных с рецидивами ТБ было 857 мужчин 
и 218 женщин в возрасте до 17 лет — 2, 18–24 года — 
20, 25–34 года — 192, 35–44 года — 325, 45–54 года — 
253, 55–64 года — 155, 65 лет и более — 99, нет данных 
о возрасте у 29 пациентов. Основную группу состави-
ли 153 больных ТБ/ВИЧ+. В контрольную группу во-
шли 922 больных ТБ/ВИЧ–.

Распределение пациентов ТБ/ВИЧ+ и ТБ/ВИЧ– по 
полу и возрасту представлено в таблице.

Результаты и их обсуждение

У 200 (3,4%) впервые выявленных пациентов диа-
гноз туберкулеза был снят. Частота отмены диагноза 
нарастала в старших возрастных подгруппах: если в 
возрасте 18–24 и 25–34 лет она составляла 1,6–1,7%, 
то при 35–44 годах  — 2,3%, 45–54  — 3,9%, 55–64  — 
7,9%, а в возрасте 65 лет и старше достигала 9,6%. Сре-
ди 669 пациентов с ВИЧ-инфекцией эта тенденция не 

Таблица

Возрастная и гендерная характеристика больных туберкулезом

Показатель Всего
Возрастные группы, годы Пол

<25 25–34 35–44 45–54 >55 н. д. муж. жен.

Всего впервые выявленных 
больных ТБ

ВИЧ+ 669 19 245 300 69 18 18 458 211

ВИЧ– 5151 524 1198 1193 883 1137 216 3449 1702

из них: диагноз туберкулез 
отменен

ВИЧ+ 5 0 0 4 1 0 0 5 0

ВИЧ– 195 5 24 30 36 99 1 129 66

перерегистрированы  
в связи с МЛУ

ВИЧ+ 133 7 48 54 14 5 5 94 39

ВИЧ– 679 72 165 179 129 91 43 470 209

проведены КХТ по  
I, II, III режимам

ВИЧ+ 531 12 197 242 54 13 13 359 172

ВИЧ– 4277 447 1009 984 718 947 172 2850 1427

Всего больных с рецидивом 
туберкулеза

ВИЧ+ 153 1 31 95 22 2 2 122 31

ВИЧ– 896 21 161 224 222 241 27 713 183

из них: перерегистрированы 
в связи с МЛУ

ВИЧ+ 65 1 9 42 11 0 2 49 16

ВИЧ– 267 8 49 72 69 60 9 213 54

проведены КХТ по  
I, II, III режимам

ВИЧ+ 88 0 22 53 11 2 0 73 15

ВИЧ- 629 13 112 152 153 181 18 500 129
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прослеживалась, а сама отмена диагноза регистриро-
валась значительно реже — только у 5 (0,7%) пациен-
тов в возрасте от 35 до 54 лет.

Из 5620 впервые выявленных больных туберкуле-
зом с подтвержденным диагнозом 812 (14,4%) были пе-
ререгистрированы на лечение по IV, V режиму химио-
терапии, причем при сопутствующей ВИЧ-инфекции 
(664 больных) к перерегистрации на IV, V режим хи-
миотерапии прибегали значительно чаще — в 20,0% 
(133 случая), чем при ее отсутствии — 13,7% (679 слу-
чаев, р<0,001). При ТБ/ВИЧ– умеренно выраженный 
максимум частоты перерегистрации на IV, V  режим 
химиотерапии приходится на средние возрастные 
группы от 18 до 54 лет — 14,1–15,5%, в то время как 
при ТБ/ВИЧ+ в подгруппах до 24 лет и 55–64 года доля 
перерегистрированных на IV, V режим пациентов пре-
вышает 33% (рис. 1). У мужчин перерегистрация на IV, 
V режим химиотерапии чаще наблюдается при сочета-
нии туберкулеза с ВИЧ-инфекцией (20,8%), чем без нее 
(14,2%, р<0,001).

Из 1049 больных с рецидивом туберкулеза с под-
твержденным диагнозом 332 (31,6%) были перереги-
стрированы на лечение по IV, V режиму химиотера-
пии, причем при ТБ/ВИЧ+ (65 из 153 случаев — 42,5%) 
также значительно чаще, чем при ТБ/ВИЧ–  — 29,8% 
(267 из 896 случаев  — 29,8%; р<0,001). Доля перере-
гистрированных для лечения на IV, V режим больных 
рецидивом туберкулеза была достоверно выше, чем 
у впервые выявленных больных (см. рис. 1). В гендер-
ных и большинстве возрастных подгрупп также отме-
чена тенденция к увеличению доли перерегистриро-
ванных для лечения на IV, V режимы химиотерапии 
при наличии ВИЧ-инфекции.

Сочетание туберкулеза с ВИЧ-инфекцией значи-
тельно снижает долю успешного лечения как у впер-
вые выявленных больных: с 77,3% у ТБ/ВИЧ– до 52,7% 
у ТБ/ВИЧ+, так и при рецидивах туберкулеза: соответ-
ственно с 63,0% до 39,8% (р<0,001), что также можно 
наблюдать в гендерных и большинстве возрастных 
подгрупп (рис. 2).

Исходы курсов химиотерапии (КХТ) изучили у 
4808  пролеченных впервые выявленных пациентов 
с туберкулезом различных локализаций, в том числе: 
4371 больной туберкулезом легких и 437  — туберку-
лезом внелегочных локализаций (258 — туберкулезом 
органов дыхания без туберкулеза легких и 179  — ту-
беркулезом других органов); 3209 мужчин и 1599 жен-
щин; в возрасте: до 24 лет  — 459, 25–34  — 1206, 35–
44 — 1226, 45–54 — 772, 55–64 — 599, 65 и более — 361, 
нет данных у 185 пациентов. Сочетание туберкулеза и 
ВИЧ-инфекции диагностировано у 531 пациента.

Успешное лечение больных туберкулезом внеле-
гочных локализаций наблюдалось чаще (79,9%), чем 
больных туберкулезом легких (74,0%; р<0,05), при-

чем эта тенденция характерна только для пациентов  
ТБ/ВИЧ–, как мужчин, так и женщин (рис. 3). Среди 
пациентов с ТБ/ВИЧ+ достоверных различий частоты 
успешного лечения при легочном и внелегочном ту-
беркулезе не отмечено.

Если проанализировать структуру пяти неблаго-
приятных исходов у впервые выявленных пациентов, 
приняв их общее количество за 100% (рис. 4), то мож-
но отметить, что при ТБ/ВИЧ– исходы «неэффективный 
КХТ», «умер не от туберкулеза» и «прервал курс химио-
терапии» составляют по 22,0–22,3% неблагоприятных 
исходов, «выбыл» — 18,6% и «умер от туберкулеза» — 
14,7%. В группе ТБ/ВИЧ+ резко увеличивается доля 
«умер не от туберкулеза» до 56,2% за счет снижения 
долей остальных исходов: «неэффективный курс хи-
миотерапии» — 12,4%, «умер от туберкулеза» — 3,6%, 
«прервал курс химиотерапии» — 17,5% и «выбыл» — 
10,4%. Все различия в группах ТБ/ВИЧ+ и ТБ/ВИЧ– ста-
тистически значимы (р<0,05), в гендерных подгруппах 
существенных различий не отмечено.

В возрастных подгруппах (рис. 5) при ТБ/ВИЧ+ и 
ТБ/ВИЧ– отмечается общая тенденция снижения с воз-
растом доли исходов «выбыл» и «прервал курс химио-
терапии» и роста летальности от туберкулеза. Доля 
умерших не от туберкулеза при ТБ/ВИЧ– достигает 
максимума в возрасте старше 54 лет  — 33,2%, а  при 
ТБ/ВИЧ+ уже в возрасте 25–44 года превышает 50%, 
в более старшем возрасте — выше 60%. Тенденция к 
снижению с возрастом доли исхода «неэффективный 
курс химиотерапии» отмечается только при ТБ/ВИЧ+.

Среди всех исходов лечения в группе ТБ/ВИЧ– 
(рис. 6) доля каждого из неблагоприятных исходов 
КХТ составляла менее 6%: «неэффективный курс 
 химиотерапии», «прервал курс химиотерапии» и 
«выбыл» наблюдались в 5,0–5,1% случаев, несколько 
реже  — летальный исход не от туберкулеза (4,2%), 
причем частота их регистрации у мужчин (соответ-
ственно 5,6–5,7% и 4,6%) была достоверно выше, чем 
у женщин (3,7–3,9% и 3,5%; р<0,05). Наиболее редко 
по сравнению с другими исходами при ТБ/ВИЧ– ре-
гистрировалась летальность от туберкулеза  — 3,3% 
(р<0,05) без статистически значимых различий между 
показателями у мужчин (3,6%) и женщин (2,9%). Воз-
растные тенденции наиболее наглядно проявляются 
при сравнении подгрупп 25–34 года и старше 54 лет. 
Если в подгруппе молодого возраста преобладают ис-
ходы «прервал курс химиотерапии» (6,6%) и «выбыл» 
(5,2%), а частота летальных исходов низка (от туберку-
леза — 1,8%, не от туберкулеза — 3,4%), то в старшем 
возрасте они, наоборот, достигают максимума (соот-
ветственно 5,4% и 8,1%) при низкой доле прерывания 
курса химиотерапии (3,4%) и выбытия (2,2%) (р<0,05).

При наличии ВИЧ-инфекции (рис. 7) безусловным 
лидером (р<0,05) среди неблагоприятных является 
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Рис. 4. Структура неблагоприятных исходов курса химиотерапии у впервые выявленных больных туберкулезом  
при наличии и отсутствии ВИЧ-инфекции и в гендерных подгруппах
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Рис. 5. Структура неблагоприятных исходов курса химиотерапии у впервые выявленных больных туберкулезом  
при наличии и отсутствии ВИЧ-инфекции в возрастных подгруппах
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летальный исход не от туберкулеза — 26,6% исходов 
курса химиотерапии, в том числе среди 29,0% мужчин 
и 21,5% среди женщин. Возрастной максимум при-
ходится на 45–54 года (44,4%), что выше, чем в более 
младших подгруппах (р<0,05). В возрастных подгруп-
пах ТБ/ВИЧ+ отмечаются схожие с ТБ/ВИЧ– тенденции 
снижения с возрастом доли прерывания и выбытия 
при росте летальности от туберкулеза, однако веро-
ятность статистической ошибки данного утверждения 
велика (p>0,05).

Среди пациентов с рецидивами ТБ/ВИЧ– все виды 
неблагоприятных исходов, за исключением «выбыл», 
регистрировались значительно чаще, чем при впервые 
выявленных случаях соответственно: «неэффективный 
курс химиотерапии» — 5,1 и 10,5%, «прервал курс хи-
миотерапии»  — 5,1 и 8,7%, летальный исход от ТБ  — 
3,3 и 6,2%, а от других причин  — 5,0 и 6,8% (р<0,05). 
Эти различия (кроме «умер не от ТБ») были также до-
стоверны среди мужчин, но не среди женщин, а также 
характерны для большинства возрастных подгрупп (см. 
рис. 6, рис. 8). Аналогично группе впервые выявленных 
больных для рецидивов также было характерно повы-
шение частоты летальных исходов и снижение преры-
вания КХТ в старшей возрастной подгруппе.

При наличии ВИЧ-инфекции при рецидивах зна-
чительно чаще, чем при впервые выявленных случаях, 
регистрировалось только прерывание КХТ (рис. 9): 14,8 
и 8,3%, причем за счет мужчин — 16,4 и 7,8% (р<0,05).

Выводы

Таким образом, при изучении результатов химио-
терапии у больных с впервые выявленным и рециди-
вом туберкулеза с наличием и отсутствием ВИЧ-инфек-
ции с учетом гендерной и возрастной стратификации 
можно отметить следующее.

При регистрации впервые выявленных больных на 
курс химиотерапии частота отмены диагноза туберку-
леза нарастает с возрастом (до 9,6% в возрасте старше 
64 лет), что, вероятно, связано с трудностями диффе-
ренциальной диагностики, прежде всего с онкологи-
ческими процессами. При наличии ВИЧ- инфекции она 
наблюдается реже (0,7%), что объясняется необходи-
мостью более быстрой тактики диагностики, при кото-
рой большинство случаев снятия диагноза туберкуле-
за, вероятно, происходит в квартальный период, и они 
не попадают в сформированную когорту.

Перерегистрация пациентов для лечения по IV, 
V режиму химиотерапии при наличии ВИЧ-инфекции 
происходит чаще как у впервые выявленных больных 
туберкулезом — 20,0% (ТБ/ВИЧ– — 13,7%) с максиму-
мом в подгруппах до 24 лет и 55–64 года, где доля МЛУ 
превышает 33%, так и у больных с рецидивом туберку-
леза — 42,5% (ТБ/ВИЧ– — 29,8%).

Частота успешного лечения у впервые выявлен-
ных больных туберкулезом внелегочных локализа-
ций выше (79,9%), чем у больных туберкулезом лег-
ких (74,0%, р<0,05), причем эта тенденция характерна 
только для пациентов ТБ/ВИЧ–, включая как мужчин, 
так и женщин.

Сочетание туберкулеза с ВИЧ-инфекцией значи-
тельно снижает частоту успешного лечения у впервые 
выявленных больных с 77,3 до 52,7%, у больных с ре-
цидивом туберкулеза — с 63,0 до 39,8% (р<0,001), что 
также можно наблюдать в гендерных и большинстве 
возрастных подгрупп.

Среди пациентов с рецидивами ТБ/ВИЧ– все виды 
неблагоприятных исходов, за исключением «выбыл», 
регистрировались значительно чаще, чем при впер-
вые выявленных случаях. Эти различия (кроме «умер 
не от ТБ») были характерны для мужчин, а также для 
большинства возрастных подгрупп.

В возрастных подгруппах при ТБ/ВИЧ+ и ТБ/ВИЧ–
отмечается общая тенденция снижения с возрастом 
доли исходов «выбыл» и «прервал курс химиотера-
пии» и роста доли умерших от ТБ. Первое, вероятно, 
связано с большей мобильностью и меньшей привер-
женностью к лечению лиц молодого возраста. У пожи-
лых лиц, как известно, лечение туберкулеза осложня-
ется многими факторами вне зависимости от наличия 
или отсутствия ВИЧ-инфекции.

При наличии ВИЧ-инфекции летальный исход не от 
туберкулеза составляет при впервые выявленных слу-
чаях — 26,6%, при рецидивах — 29,5%, с возрастным 
максимумом в 45–54 года. Наиболее часто причиной 
смерти в подобных случаях, как известно, регистриру-
ется ВИЧ-инфекция, при которой в стадии СПИДа ту-
беркулез имеет характер вторичной инфекции.

Больные рецидивом туберкулеза с наличием 
ВИЧ-инфекции значительно чаще, чем впервые выяв-
ленные больные, прерывали КХТ: 14,8 и 8,3% соответ-
ственно. Особенно это выражено у мужчин: 16,4 и 7,8% 
(р<0,05), что, вероятно, является следствием сочетания 
факторов риска снижения приверженности лечению.
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Алгоритмы периоперационного лечения боли 
у больных туберкулезным спондилитом
О.Н. Пулькина, Д.В. Куклин, А.А. Вишневский, И.Г. Роднова
Санкт-Петербургский научно-исследовательский институт фтизиопульмонологии

Algorithms treatment of perioperative a pain  
by patients with spondilit of tuberculosis

O. Pulkina, D. Kuklin, A. Vishnevskiy, I. Rodnova
St. Petersburg State Research Institute of Phthisiopulmonology
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Резюме
Адекватная оценка послеоперационной боли спо-
собствует выбору качественной противоболевой те-
рапии и тем самым способствует более ранней реа-
билитации пациентов после травматичных операций 
на позвоночнике. Целенаправленная противоболевая 
терапия не только предотвращает развитие хрониче-
ской боли, но и позволяет снизить затраты на ее ле-
чение.

Ключевые слова: периоперационная боль, тубер-
кулезный спондилит, радикально-реконструктивные 

операции на позвоночнике, алгоритм лечения пери-
операционной боли

Summary
An adequate assessment of postoperative pain contri-
butes to the selection high-quality pain therapy, and thus 
leads to early rehabilitation of the patients after traumatic 
operations.

Keywords: perioperative pain, assessment of postopera-
tive a pain, spondilit of tuberculosis, operation by spinal 
pathologies

Введение

Боль — основное клиническое проявление и не-
редко ведущая жалоба больных туберкулезным спон-
дилитом, часто являющаяся одной из причин инвали-
дизации и снижения работоспособности пациентов 
[1, 2]. Хирургическое лечение остается основным ком-
понентом в комплексном лечении туберкулеза позво-
ночника, при этом операции на позвоночнике относят 
к операциям с развитием высокоинтенсивного боле-
вого синдрома [3].

Адекватное периоперационное обезболивание 
при радикально-реконструктивных операциях на 
позвоночнике обеспечивает ускорение послеопе-
рационной реабилитации, снижение частоты после-

операционных осложнений и сокращает длительность 
стационарного лечения. Кроме того, обезболивание 
является индикатором качества медицинской помо-
щи, неадекватное обезболивание — интерпретирует-
ся как дефект оказания медицинской помощи и нару-
шение Федерального закона № 323, а также порядков 
оказания медицинской помощи населению по профи-
лю анестезиологии-реаниматологии №№ 909 и 919, 
являющихся нормативно-правовыми документами [4].

Настоящие алгоритмы разработаны с учетом тре-
бований научно-доказательной базы (табл. 1, 2).

Область применения и цель разработки
Алгоритмы предназначены для проведения 

противоболевой помощи больным туберкулезным 
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 спондилитом, поступающих на хирургическое лечение 
в условиях стационара. Цель алгоритмов — улучшение 
качества противоболевой помощи в периоперацион-
ном периоде у больных туберкулезным спондилитом.

Рабочая концепция
Ведение (профилактика и лечение) болевого син-

дрома в периоперационном периоде у больных ту-
беркулезным спондилитом требует проведения муль-
тимодальной анальгезии.

Инструменты оценки боли
При поступлении больного c туберкулезным спон-

дилитом в клинику для оценки боли и назначения 
предоперационного противоболевого лечения не-
обходима оценка интенсивности болевого синдрома 
по 10-балльной визуально-аналоговой шкале — ВАШ 
(1  балл  — боли нет, 10 баллов  — непереносимая 
боль). С учетом выраженности боли, оцениваемой по 
ВАШ, показан дифференцированный выбор препара-
тов для обезболивания (табл. 3).

Обязательным компонентом анализа боли у боль-
ных туберкулезным спондилитом является оценка 
нейропатического компонента [5, 6], развитие ко-
торого связано со структурным повреждением или 
дисфункцией периферической нервной системы или 
центральной нервной системы (ЦНС). Для выявления 
нейропатического компонента применяют опросник 
DN4. Опросник состоит из двух блоков, первый блок 
позволяет оценить позитивные сенсорные симптомы, 

Таблица 1
Уровни доказательности

Уровень доказательности А Данные получены на основе многоцентровых рандомизированных исследований или мета- 
анализов

Уровень доказательности В Данные получены на основе одиночных рандомизированных исследований или больших неран-
домизированных исследований

Уровень доказательности С Консенсус мнений экспертов и/или небольших исследований, ретроспективных исследований, 
регистров

Таблица 2
Классы рекомендаций

Класс 
рекомендаций Определение Формулировка

Класс I Данные и/или всеобщее согласие, что конкретный метод лечения или вмешательства 
полезны, эффективны, имеют преимущества

Рекомендуется/показан

Класс II Противоречивые данные и/или расхождение мнений о пользе/эффективности кон-
кретного метода лечения или процедуры 

Рекомендуется/показан

Класс IIa Большинство данных/мнений говорит о пользе/эффективности Целесообразно применять

Класс IIb Данные/мнения не столь убедительно говорят о пользе/эффективности Можно применять

Класс III Данные и/или всеобщее согласие, что конкретный метод лечения или вмешательство 
не являются полезными или эффективными, а в некоторых случаях могут нанести 
вред

Не рекомендуется

второй  — аллодинию и негативные сенсорные сим-
птомы. Для лечения необходимо назначение одного 
из противосудорожных препаратов (табл. 4). Кроме 
того, назначение габапентина, прегабалина рекомен-
довано при оперативных вмешательствах, связанных 
с травмой нервных волокон и риском развития хро-
нического послеоперационного болевого синдрома 
(УД II) [3, 7].

 • При анестезиологическом обеспечении опера-
ции в качестве компонента анальгезии рассмо-
треть возможность использования метода эпи-
дуральной анальгезии (УД I) [3, 8–11].

 • В послеоперационном периоде применение 
противосудорожных препаратов продолжают 
до 30 сут (в среднем 8–10 сут) [3, 7, 12, 13].

 • Основным методом мультимодальной аналь-
гезии в послеоперационном периоде должны 
быть методы регионарного обезболивания 
(УД I).

Боль при туберкулезном спондилите чаще являет-
ся хронической и нередко сопровождается тревогой 
или депрессией [9], наличие и выраженность кото-
рой определяют по опроснику HADS. Для лечения 
необходимо назначение одного из препаратов, ука-
занных в табл. 5 [7].

При отсутствии противопоказаний все противо-
болевые препараты вводят внутривенно или энте-
рально [12]. В послеоперационном периоде необхо-
дим по возможности максимально ранний переход на 
пероральный прием анальгетиков [14].
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Варианты превентивной анальгезии у больных 
туберкулезным спондилитом  
при радикально-реконструктивных операциях  
на всех отделах позвоночника

 • За 30 мин до оперативного вмешательства па-
рацетамол внутривенно капельно 1,0 (УД I).

 • Возможно использование инфильтрации раны 
раствором ропивакаина 0,2% до разреза на 
всех уровнях поражения позвоночника (УД IIА). 
При оперативном вмешательстве на грудном и 
поясничном отделах позвоночника возможно 
использование паравертебральной блокады 
(УД IIB).

 • НПВС внутривенно за 20–30 мин до конца опе-
рации, если нет противопоказаний (УД I).

 • При наличии противопоказаний к использова-
нию НПВС возможно использование акупана 
внутривенно, лидокаина внутривенно (УД IIВ).

Послеоперационная анальгезия у больных 
туберкулезным спондилитом

Радикально-реконструктивные операции на шей-
ном отделе позвоночника представлены в табл. 6.

Таблица 3
Выбор анальгетика в зависимости от интенсивности боли

Интенсивность боли по ВАШ 1–3 балла 3–5 баллов >6 баллов

Препараты Введение анальгетиков 
не требуется

Назначение ненаркотических 
анальгетиков в плановом порядке 
(см. список препаратов)

Назначение наркотических анальгети-
ков в плановом порядке (см. список 
препаратов)

Таблица 4
Варианты терапии невропатической боли

Препарат Доза Длительность приема УД

Габапентин (Gabapentin)
1 кап./ 300 мг

300–1200 мг/сут per	os за 2 ч до операции.
Суточная доза 300–2400 мг (чаще 800–1200)  
в 3–4 приема.
Максимальная суточная доза 3600 мг

Применяют от 1 до 30-х суток 
(среднее 8–10 сут)

IIA

Прегабалин (Pregabalin) 
1 кап./25 мг, 50, 75, 100, 
150, 200, 300 мг

Начальная доза 150 мг/сут по 75 мг 2 раза в сутки.
Через 3–7 дней дозу можно увеличить до 300 мг/сут, при 
необходимости через 7 дней до максимальной 600 мг/сут

Отмена препарата постепенно в 
течение 7 дней

IIA

Таблица 5
Варианты назначения антидепрессантов при тревожных и депрессивных состояниях

Препарат Доза Длительность приема УД

Амитриптилин 10–25 мг вечером перед сном с 
последующим увеличение дозы 
на 10–25 мг каждые 3–7 дней до 
максимальной 75–150 мг

Наличие тревоги или депрессии оценить через 3 дня после операции 
для решения вопроса о необходимости продолжения лечения.
Лечение может продолжаться несколько недель с постепенной отменой

IIA

Венлафаксин 10–25 мг на ночь Наличие тревоги или депрессии оценить через 3 дня после операции 
для решения вопроса о необходимости продолжения лечения.
Лечение может продолжаться несколько недель с постепенной отменой

 IIA

Примечание. Здесь и далее: УД — уровень доказательности.

Радикально-реконструктивные операции  
на грудном отделе позвоночника

При отсутствии противопоказаний к применению 
эпидуральной анальгезии необходимо использовать 
ее в качестве анальгетического компонента анес те-
зио логического обеспечения оперативного вмеша-
тельства (табл. 7) (УД I).

Радикально-реконструктивные операции  
на поясничном отделе позвоночника

При отсутствии противопоказаний к примене-
нию эпидуральной анальгезии необходимо исполь-
зовать ее в качестве анальгетического компонента 
анестезио логического обеспечения оперативного 
вмешательства (табл. 8) (УД I).

Методы послеоперационной анальгезии
Продленная интерплевральная анальгезия  
[5, 8, 13–19]
Для послеоперационного обезболивания интер-

плевральный катетер устанавливают открытым спосо-
бом через отдельный прокол перед ушиванием тора-
котомной раны. Наружный конец катетера фиксируют 
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к коже лейкопластырем. Первое введение анестетика 
проводят в операционной. Если у больного установлен 
торакальный дренаж, возможно болюсное введение 
местного анестетика. Перед его введением дренаж пе-
рекрывают, в интерплевральный катетер вводят 30–
40  мл 0,2% раствора ропивакаина, открывают дренаж 
через 20 мин. При отсутствии дренажа возможно ми-
кроструйное введение анальгетика через инфузионную 
помпу или перфузор со скоростью 0,2 мг/кг в час [8].

Продленная внутрираневая анальгезия  
[6, 8, 20, 21]
В конце оперативного вмешательства в межмы-

шечный шов с помощью проводника устанавливают 
внутрираневой катетер, подсоединяемый к инфузи-

онной помпе или перфузору с 0,2% раствором ропи-
вакаина. Инфузию проводят со скоростью введения 
раствора 0,2 мг/кг в час (или 6–8 мл/ч). Внутрираневой 
катетер можно располагать прямо на металлической 
конструкции; также возможно послойное двухуровне-
вое расположение. При большой протяженности опе-
рационной раны (более 15 см) возможна постановка 
двух катетеров.

Эпидуральная анальгезия как метод  
сбалансированного введения препаратов для 
периоперационного обезболивания [8–11, 22]

Способ заключается в следующем: эпидуральный 
катетер устанавливают на 3–4 сегмента выше пред-
полагаемого уровня хирургического вмешательства, 

Таблица 6
Радикально-реконструктивные операции на шейном отделе позвоночника

Вариант п/о Основной компонент МАА Дополнительный компонент 

№ 1 ВРА: ропивакаин 0,2% 6–8 мл/ч в течение 2–3 сут (УД IIA) • Парацетамол.
• НПВС, если нет противопоказаний.
• При боли высокой интенсивности — опиоиды

№ 2 ПКА опиоидами (УД I) • Парацетамол.
• НПВС, если нет противопоказаний

Примечание. Здесь и далее: ММА — мультимодальная анальгезия; ПКА — пациент-контролируемая анальгезия; ВРА — внутрираневая аналь-
гезия; НПВС — нестероидные противовоспалительные средства.

Таблица 7
Послеоперационное обезболивание

Вариант п/о Основной компонент МАА Дополнительный компонент 

№ 1 ПЭА: ропивакаин 0,2% (УД I) • Парацетамол.
• НПВС, если нет противопоказаний.
• При боли высокой интенсивности — опиоиды

№ 2 ПКА опиоидами (УД I) • Парацетамол.
• НПВС, если нет противопоказаний

№ 3 Интерплевральная анальгезия (УД IIА) • Парацетамол.
• НПВС, если нет противопоказаний.
• При боли высокой интенсивности — опиоиды

№ 4  ВРА: ропивакаин 0,2% (УД I) • Парацетамол.
• НПВС, если нет противопоказаний.
• При боли высокой интенсивности — опиоиды 

Примечание. ПЭА — продленная эпидуральная анальгезия.

Таблица 8
Послеоперационное обезболивание

Вариант п/о Основной компонент МАА Дополнительный компонент 

№ 1 ПЭА: ропивакаин 0,2% (УД I) •  Парацетамол.
•  НПВС, если нет противопоказаний.
•  При сильной боли опиоиды

№ 2 ПКА опиоидами (УД I) •  Парацетамол
•  НПВС, если нет противопоказаний

Вариант п/о Основной компонент МАА Дополнительный компонент 

№ 1 ПВА: ропивакаин 0,2%
6–8 мл/ч (УД IIA)

•  Парацетамол
•  НПВС, если нет противопоказаний.
•  При сильной боли — опиоиды
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проводится краниально на 3–4  см, после тест-дозы 
(2,0–3,0 мл 2% раствор лидокаина) в эпидуральный 
катетер болюсно, с учетом индивидуальных особен-
ностей пациента, вводят от 3,0 до 10,0 0,75% раствора 
ропивакаина, дробно фентанил 50–100 мкг и начинают 
инфузию смеси 0,2% раствора ропивакаина с фента-
нилом 2 мкг/мл и адреналином 2 мкг/мл со скоростью 
5–10 мл/ч. В послеоперационном периоде продолжа-
ют эпидуральную анальгезию 0,2% раствором ропива-
каина с фентанилом 2 мкг/мл и адреналином 2 мкг/мл 
со скоростью 4–8 мл/ч в течение 2–3 сут [10].

Пациент-контролируемая анальгезия (ПКА)  
[23, 24]

Для проведения ПКА используют наркотические и 
ненаркотические анальгетики, вводимые через шпри-
цевые перфузоры, заряженные на 24 ч (табл. 9) [23, 24].

Пример препаратов, применение которых  
обосновано данными доказательной  
медицины для использования  
в периоперационном периоде [18]

Ненаркотические и наркотические анальгетики 
представлены в табл. 10 и 11.

Наркотические анальгетики в виде пластыря: Дю-
рогезик (Phentanyl), дозировки: 12,5; 25; 50; 75 мкг/ч. 
Необходимо 24–48 ч до достижения максимальной 
терапевтической дозы. Пластырь для лечения боли, 
в том числе п/о, рекомендован у детей с 0 мес [12, 14].

Аппликация местных анестетиков: крем ЭМЛА 
(смесь 5% лидокаина и прилокаина) наносится за час 
до процедуры для обезболивания места инъекции, 
например, при выполнении регионарных и централь-
ных блокад, а также постановки периферических ка-
тетеров у детей.

Протокол послеоперационного обезболивания
Измерение боли  — один из основополагающих 

принципов лечения боли. Контролем правильно по-
добранной противоболевой терапии является про-
токол послеоперационного обезболивания, который 
необходимо заполнить сразу на весь ранний после-
операционный период (3 дня). Интенсивность боли 
измеряют как в покое, так и при движении пациента 
(подъем головы, кашель). Для оценки функциональ-
ного статуса можно использовать разработанную и 
апробированную в СПб НИИФ шкалу активности боль-
ных [5, 6]. Оценка интенсивности боли проводится 

Таблица 9

Наркотические и ненаркотические анальгетики для проведения пациент-контролируемой анальгезии

Препарат Начальная доза Болюс Локаут 
интервал

Максимально допустимая доза за 
фиксированный интервал времени (4 ч)

Морфин 20 мкг/кг; фоновая инфузия 4 мкг/кг в час 20 мкг/кг 15–30 мин  10 мг за 1 ч, максимум за 4 ч — 30 мг

Фентанил 1–2 мкг/кг в час 100 мкг 15–30 мин За 1 ч 200 мкг

Ксефокам 8 мг 2–3 мг 10–15 мин 16 мг

Кеторолак 15 мг 3–5 мг 10 мин 50–60 мг

Промедол 0,05–0,5 мг/кг (в зависимости от возраста) 5 мг 10 мин 40–50 мг

Трамадол 0,5 мг/кг; фоновая инфузия 0,2–0,1 мг/кг в час 0,5 мг/кг 15 мин 40–50 мг

Таблица 10
Ненаркотические анальгетики

Препарат и форма 
выпуска

Действующее 
вещество

Суточная доза, 
максимальная Способ введения и кратность Противопоказания  

по возрасту

Кетонал
50 мг/мл

Кетопрофен 200 мг/сут Внутримышечно или per	os	по 100 мг 
2 раза в сутки

Дети до 15 лет

Диклофенак
25 мг/мл

Диклофенак 150 мг Для взрослых 75 мг Дети до 6 лет

Кеторолак
35 мг/мл

Кеторолак 90 мг,
при нарушенной 
функции почек 60 мг

Для взрослых 10–30 мг каждые 6 ч Дети до 16 лет

Ксефокам
4 мг/мл

Лорноксикам 16 мг Разовая доза 8–16 мг 2–3 раза в сутки Дети до 18 лет

Парацетомол
500 мг/таб.; 1 мл/10 мг

Парацетамол 4 г Разовая доза 500 мг 4 раза в день, не 
больше 4 г

Разрешен у детей с 0 мес

Анальгин
500 мг/мл

Метамизол 
натрия

– Для взрослых: суточная 3 г, разовая — 1 г;
для детей 5–10 мг/кг 3–4 раза в сутки

Разрешен с 3 мес
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каждые 4 ч, а также через 20 мин после введенного 
противоболевого препарата. Для заполнения стро-
ки препаратов можно использовать кодировку по 
ФША, разработанную и апробированную в СПб НИИФ 
(табл.  12) [25]. Боль нельзя купировать, если она не 
оценена и не измерена [3, 12, 14]!

Данные алгоритмы приводятся в сокращенном 
варианте, авторы будут благодарны замечаниям и 

предложениям. Авторы благодарят руководителя на-
правления внелегочного туберкулеза А.Ю. Мушкина 
за помощь в подготовке материала, а также хирургов 
7-го отделения: Д.В. Куклина, М.В. Белякова, врачей от-
деления анестезиологии и реанимации № 1 за выпол-
нение практической работы.

Таблица 11
Наркотические анальгетики

Препарат и форма 
выпуска

Действующее 
вещество

Суточная доза 
(максимальная) Способ и кратность введения Противопоказания 

по возрасту

Трамал
50 мг/мл

Трамадол Максимальная суточная доза 
за исключением боли онколо-
гического генеза 400 мг, для 
детей 8 мг/кг

Разовая доза для взрослых и стар-
ше 14 лет 50–100 мг; дети 1–14 лет 
1–2 мг/кг

Возраст до 1 года

Промедол
20 мг/мл; 10 мг/мл

Тримеперидин Высшая суточная доза 0,16 Высшая разовая доза для взрос-
лых 0,04 г, для детей разовая доза 
0,1–0,5 мг на кг каждые 4–6 ч

До 2 лет

Морфин
100 мкг/мл

Морфин Максимальная суточная доза 
0,05 г (50 мг) 

Максимальная разовая доза 0,02 г До 2 лет

Фентанил
50 мкг/мл

Фентанил 50 мкг на 10–20 мг
3–5 мкг/кг

– До 1 года

Таблица 12
Протокол послеоперационного обезболивания (1-е сутки)

Дата/время

ВАШ П/А

АД/ЧСС

Препарат (коды, ФША)

Примечание. АД — артериальное давление; ЧСС — частота сердечных сокращений; П — интенсивность боли по ВАШ в покое; А — интенсив-
ность боли по ВАШ при движении.
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Резюме
В Российской Федерации в первые 10 лет XXI  века 
показатели распространенности туберкулеза харак-
теризуются некоторой стабилизацией в отдельных 
регионах, однако в целом ситуация остается весьма 
напряженной, что связано с низким уровнем профи-
лактических мероприятий у взрослых, утяжелением 
структуры клинических форм заболевания, увеличе-
нием числа бактериовыделителей, в том числе с мно-
жественной лекарственной устойчивостью. В иссле-
довании проведен многофакторный анализ данных 
анамнеза, социального статуса и клинико-рентгено-
логических характеристик больных туберкулезом 
органов дыхания: 72 пациента имели множествен-
ную лекарственную устойчивость возбудителя, 99 — 
широкую лекарственную устойчивость микобакте-
рий туберкулеза. Доказано, что пациенты с наличием 
широкой лекарственной устойчивости возбудителя 

более «тяжелы» в социальном плане, так как у них 
низкая приверженность к лечению, отсутствует со-
циальная поддержка, имеются вредные привычки, 
которые усугубляют прогноз заболевания и снижа-
ют эффективность проводимой терапии. В медицин-
ском плане данная группа больных требует более 
интенсивного и правильно подобранного специфи-
ческого лечения, так как набор эффективных препа-
ратов для данной категории пациентов в настоящее 
время крайне мал.

Ключевые слова: туберкулез легких, лекарственная 
устойчивость, многофакторный анализ

Summary
In the Russian Federation in the first decade of the 
XXI century, the prevalence of tuberculosis is characteri-
zed by certain stabilization in some regions, but overall 
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the situation remains very tense, due to the low level of 
prevention in adults, worsening of clinical forms of the 
disease, increase in the number of patients with bacte-
rial excretion, including multidrug-resistant strains. In the 
study the multivariate data analysis has been performed 
covering: medical history, social status, clinical and radio-
logical characteristics of patients with tuberculosis of 
respiratory organs: 72 patients had multi-drug resistance 
of the causative agent, 99  — extensively drug-resistant 
Mycobacterium tuberculosis. It is proved that patients 
with extensively drug resistant pathogen more «severe» 

in social terms — low treatment compliance, lack of so-
cial support, unhealthy habits that worsen prognosis of 
the disease and reduce effectiveness of therapy. From 
medical perspective this group of patients requires more 
intensive treatment (long-term detoxification and patho-
genetic therapy) and, most importantly, a properly sized 
specific treatment, as the set of effective drugs for these 
patients is currently very limited.

Keywords: lung tuberculosis, drug resistance, multiva-
riate analysis

Введение

Согласно последним оценкам ВОЗ доля тубер-
кулеза со множественной лекарственной устойчи-
востью возбудителя (МЛУ) в мире составляет 9,0% 
среди всех впервые выявленных больных туберку-
лезом и 20,0%  — среди ранее получавших лечение. 
Почти 60,0% случаев туберкулеза легких с МЛУ МБТ в 
мире приходится на долю Индии, Китая, Российской 
Федерации и Южной Африки. Пациенты с широкой 
лекарственной устойчивостью (ШЛУ) составляют, по 
последним оценкам ВОЗ, 9,6% (95,0% ДИ 8,1–11,0%) от 
числа больных, выделяющих МБТ с МЛУ [1–3].

В Российской Федерации в первые 10 лет XXI века 
показатели распространенности туберкулеза харак-
теризуются некоторой стабилизацией в отдельных 
регионах, однако в целом ситуация продолжает оста-
ваться весьма напряженной, что связано с низким 
уровнем профилактических мероприятий у взро слых, 
утяжелением структуры клинических форм заболева-
ния, увеличением числа бактериовыделителей, в том 
числе с множественной лекарственной устойчиво-
стью [4–6].

Доля случаев с ШЛУ МБТ среди больных ТБ с МЛУ 
МБТ составила 9,0% (95,0% ДИ 6,5–11,5%), что при-
мерно равно значению этого показателя в 2012  г. 
Пятнадцать из указанных стран сообщили о 10 и бо-
лее случаях ШЛУ МБТ, среди которых наибольшая 
доля ШЛУ МБТ среди больных ТБ с МЛУ МБТ была за-
регистрирована в Грузии (20,0%), Казахстане (22,7%), 
Латвии (21,7%), Литве (24,8%) и Таджикистане (г. Ду-
шанбе и район Рудаки — 21,0%). В 2013 г. 54 страны 
представляли отчет о лечении больных туберкуле-
зом с ШЛУ МБТ. Согласно этим отчетам на лечении 
были 3232 пациента. По результатам лечения когор-
ты 2011 г., состоящей из 1269 пациентов из 40 стран, 
у 22,0% отмечен успех терапии, 35,0% умерли, у 10,0% 
лечение было неудачным и 33,0% больных были по-
теряны для наблюдения или результат лечения у них 
отсутствовал [7–10].

Лечение туберкулеза с лекарственной устойчиво-
стью микобактерий тем сложнее, чем шире спектр лекар-
ственной устойчивости возбудителя и больше распро-
страненность поражения легких [11–13]. Применение 
стандартных режимов химиотерапии у пациентов с на-
личием ЛУ МБТ в случае рецидива заболевания позволя-
ет добиться эффекта не более чем в 36,9–53,8% слу чаев 
[14, 15]. Развитие побочных нежелательных реакций 
на фоне проведения стандартных схем химиотерапии 
усложняет и снижает эффективность лечения. Так, по 
данным литературы, в результате интенсивной химио-
терапии в стационаре у пациентов различные побочные 
реакции развивались в 60–80% случаев [16].

Особую тревогу вызывает нарастание числа слу-
чаев туберкулеза с ШЛУ возбудителя, который харак-
теризуется быстрым развитием, склонностью к гене-
рализации, протекает зачастую в виде очень тяжелых 
двусторонних деструктивных процессов. Считается, 
что прогноз на выздоровление, в том числе и на вы-
живание, у больных данной категории очень низок 
(40,0%; 95,0% ДИ 27,0–53,0%) [17, 18].

Лекарственная устойчивость МБТ у больных с ту-
беркулезом легких имеет не только клиническое и 
эпидемиологическое, но и большое экономическое 
значение, так как лечение таких пациентов обходится 
намного дороже [19].

Установлено, что основными причинами широ-
кого распространения туберкулеза с лекарственной 
устойчивостью возбудителя являются существующие 
проблемы в организации лечения, а именно: преры-
вание лечения и невыполнение стандартных режимов 
химиотерапии, наличие значительного числа боль-
ных — бактериовыделителей с хроническим туберку-
лезом, несовершенство мер инфекционного контроля 
в лечебно-профилактических учреждениях, недоста-
точный контроль качества используемых противоту-
беркулезных препаратов [20–22].

Цель исследования: выявить предпосылки фор-
мирования широкой лекарственной устойчивости 
возбудителя с помощью многофакторного анализа.
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Материалы и методы исследования

В отделениях терапии туберкулеза легких ФГБУ 
«СПб НИИФ» Минздрава России, СПб ГБУЗ «Городская 
туберкулезная больница №  2» и СПб ГБУЗ «Пушкин-
ский противотуберкулезный диспансер» за период 
с 2013 по 2017 г. проходил обследование и лечение 
171 пациент: 72 человека с ТЛ со множественной ле-
карственной устойчивостью (МЛУ МБТ), 99 больных с 
ТЛ с широкой лекарственной устойчивостью микобак-
терий (ШЛУ МБТ).

Из исследования исключались пациенты с сохра-
ненной лекарственной устойчивостью микобактерий 
туберкулеза, наличием моно-, поли- и множественной 
лекарственной устойчивости МБТ к противотуберку-
лезным препаратам (ПТП), пациенты с ВИЧ- инфекцией, 
с другими локализациями и генерализованными фор-
мами туберкулеза.

Общая характеристика пациентов представлена 
следующим образом. Возраст пациентов составил от 
18 до 75 лет. Преобладали люди среднего возраста, 
а именно: 25–40 лет — 61,0% (104), 18–24 года — 14,0% 
(24); 41–60 лет — 24,0% (41) и старше — 1,0% (2). Более 
половины из них — лица мужского пола (62,0% — 106). 
По полу, возрасту и клиническим формам туберкулеза 
пациенты были сопоставимы между группами.

Впервые выявленных больных было 47,0% (80 че-
ловек), 53,0% (91 пациент) контингенты. Наиболее ча-
сто заболевание выявлялось при прохождении про-
филактического обследования (45,0% — 77 больных), 
однако более чем у трети пациентов изменения в лег-
ких выявлялись при обращении с жалобами (35,0% — 
60 больных).

В данной когорте преобладали социально деза-
даптированные пациенты: не работающие (55%  — 
94 больных), зачастую ведущие асоциальный образ 
жизни и не имеющие социальных гарантий (пенсий, 
инвалидности). Четверть пациентов имели стойкие 
признаки нетрудоспособности  — инвалидность II 
или I группы (46,0% — 27 больных), и только каждый 
 шестой пациент имел лист нетрудоспособности.

Преобладал инфильтративный туберкулез легких 
в фазе распада и обсеменения (40,0% — 68 больных). 
Фиброзно-кавернозный туберкулез отмечен в 33,0% 
(56) случаев, диссеминированный процесс — в 18,0% 
(31), казеозная пневмония  — в 6,0% (12), милиар-
ный — в 1,0% (2), кавернозный — в 1,0% (2) случаев.

У всех пациентов диагностирована лекарствен-
ная устойчивость к изониазиду, рифампицину, 
стрептомицину, офлоксацину. Также наиболее часто 
встречалась лекарственная устойчивость к этамбу-
толу (76,0%  — 129 больных), канамицину (71,0%  — 
121 больной) и этионамиду/протионамиду (66,0% — 
113 больных).

При оценке сопутствующей патологии выявлено, 
что у каждого второго пациента имелось инфекци-
онное заболевание — гепатит С или В, а иногда и их 
сочетание (50,0%  — 85 больных). Более трети паци-
ентов имели поражения желудочно-кишечного трак-
та в виде хронического гастрита, холецистита или 
панкреа тита вне обострения (38,0% — 65 больных).

Для выявления факторов, предрасполагающих к 
развитию широкой лекарственной устойчивости ми-
кобактерий туберкулеза, проведен многофакторный 
анализ с оценкой социального статуса, клинических 
проявлений заболевания и рентгенологической кар-
тины имеющихся изменений.

Статистический анализ проводился с использо-
ванием программы Statistica 7.0. Применялся крите-
рий χ2. Различия считались значимыми при р<0,05.

Результаты и их обсуждение

В табл. 1 представлена оценка анамнеза заболе-
вания и предшествующего этапа лечения, а именно: 
приверженность пациента, эффективность терапии и 
сроки выявления лекарственной устойчивости.

По факту контакта с больными активной формой ту-
беркулеза достоверных различий между группами по-
лучено не было: в 1-й группе — 59,3% (43 больных), во 
2-й группе — 62,5% (62 больных). Также отмечены до-
стоверные различия по срокам заболевания: в группе 
ШЛУ МБТ пациенты чаще имели длительность туберку-
леза легких более года (74,0% — 73 больных). У пациен-
тов с ШЛУ МБТ отмечался меньший процент комплаент-
ности (59,0% — 58 больных) на предшествующих этапах 
лечения (до выявления ШЛУ) в сравнении с пациента-
ми, имеющими МЛУ МБТ (81,0% — 58 больных).

Кроме того, низкая эффективность лечения на 
предшествующем этапе (30,5% — 30 больных) в группе 
с ШЛУ МБТ может говорить о возможной предпосылке 
ее развития, так как зачастую требуется длительный 
срок (3–4 мес) для определения полного спектра ле-
карственной устойчивости. Сроки лечения до выявле-
ния ЛУ в обеих группах оказались сопоставимы.

Результаты анализа социальной защищенности и 
наличия экзогенных факторов интоксикации (табако-
курения, алкоголизма, наркомании) представлены в 
табл. 2.

Отмечено, что социальный портрет пациентов в 
обеих группах значимо не различался, преобладали 
люди, не имевшие официального трудоустройства: 
в 1-й группе  — 57,0% (41 больных), во 2-й группе  — 
55,0% (55 больных). Наиболее частым фактором 
вредного воздействия является табакокурение, име-
ющее большую распространенность в обеих груп-
пах, однако с преобладанием в группе пациентов с 
ШЛУ МБТ  (89,0% — 88 больных). Такая же тенденция 
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Таблица 1
Сравнение групп по эффективности предшествующей терапии

Факторы 1-я группа, пациенты  
с ТЛ МЛУ МБТ, n=72

2-я группа, пациенты  
с ТЛ ШЛУ МБТ, n=99 p χ²

Контакт с больным туберкулезом, % 
(абс. число)

– 59,3 (43) 62,5 (62) >0,1 0,14

Длительность заболевания, %  
(абс. число)

Впервые выявленные 43,0 (31) 26,0 (27) <0,05 4,63

Более 1 года 57,0 (41) 74,0 (73) <0,05 5,28

Рецидивы 11,5 (8) 11,0 (11) >0,1 0,000

Комплаентность, % (абс. число) – 81,0 (58) 59,0 (58) <0,01 9,22

Эффективный курс терапии на предше-
ствующих этапах, % (абс. число)

– 46,3 (42) 30,5 (30) <0,001 12,43

Сроки проведения терапии до выявле-
ния ЛУ, % (абс. число) 

До 3 мес 35,0 (25) 39,0 (39) >0,1 0,38

До 1 года 30,0 (22) 26,0 (25) >0,1 0,58

Более 1 года 35,0 (25) 35,0 (35) >0,1 0,007

Таблица 2
Оценка социального статуса и вредных привычек в группах сравнения

Факторы 1-я группа, пациенты с ТЛ ЛУ 
МБТ, n=72 

2-я группа, пациенты с ТЛ 
ШЛУ МБТ, n=99 p χ²

Cоциальный статус, %  
(абс. число)

Безработные 57,0 (41) 55,0 (55) >0,1 0,03

Лица БОМЖ 4,0 (3) 5,0 (5) >0,1 0,07

Инвалиды 10,0 (7) 8,0 (8) >0,1 0,14

Учащиеся 5,6 (4) 2,5 (3) >0,1 0,67

Вредные привычки, %  
(абс. число)

Алкоголизм 38,0 (28) 56,0 (55) <0,05 4,63

Табакокурение 77,0 (55) 89,0 (88) <0,05 4,75

Наркомания 4,0 (3) 5,0 (5) >0,1 0,07

Таблица 3
Оценка выраженности клинической симптоматики

Проявления симптомов
1-я группа, пациенты с ТЛ МЛУ 

МБТ (n=72) 2-я группа, пациенты с ТЛ ШЛУ МБТ (n=99)

% (абс. число) RR OR % (абс. число) RR OR χ2 р

Жалобы 33,3 (24) 0,3 0,5 46,6 (46) 0,5 0,9 2,97 >0,1

Выраженность симптомов интоксикации 20,0 (14) 0,2 0,2 46,6 (46) 0,5 0,9 13,36 <0,001

Потливость 14,4 (10) 0,1 0,2 40,0 (40) 0,4 0,7 13,45 <0,001

Снижение массы тела 26,7 (19) 0,3 0,4 40,0 (40) 0,4 0,7 4,13 <0,05

Слабость 13,3 (10) 0,1 0,2 46,6 (46) 0,5 0,9 18,24 <0,001

Одышка 13,3 (10) 0,1 0,2 13,3 (13) 0,1 0,1 7,64 <0,001

Температурная реакция (субфебрильная) 20,0 (14) 0,2 0,2 20,0 (20) 0,2 0,3 0,08 >0,1

Температурная реакция (фебрильная) 0 0 0 6,7 (7) 0,1 0,1 3,01 >0,1

Респираторная симптоматика 13,3 (10) 0,1 0,2 26,7 (26) 0,3 0,4 2,96 >0,1

 сохраняется при оценке фактора употребления алко-
голя, который зачастую носит характер тяжелой алко-
гольной зависимости. Более половины пациентов с 
ШЛУ МБТ подтверждают наличие зависимости от ал-
коголя (56,0% — 55 больных).

Особое внимание уделялось оценке клинической 
симптоматики (наличию жалоб при поступлении), 
симптомов интоксикации и их выраженности (потли-
вости, снижения массы тела, слабости, одышки), тем-
пературной реакции и респираторных проявлений. 
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Выявлены достоверные различия в группах, представ-
ленные в табл. 3.

Более выраженная клиническая симптоматика 
заболевания отмечена при наличии ШЛУ МБТ. Нали-
чие жалоб у пациентов с ШЛУ МБТ при поступлении 
фиксировалось в 46,6% (46 больных) случаев против 
33,3% (24 больных) с МЛУ МБТ. Выраженность симпто-
мов интоксикации, таких как потливость, снижение 
массы тела, слабость и наличие респираторных жа-
лоб, была в два раза выше у пациентов с ШЛУ МБТ, чем 
у пациентов с МЛУ МБТ.

Выводы

С помощью многофакторного анализа удалось 
выявить достоверные различия между группами с 
различным спектром лекарственной устойчивости и 

определить предпосылки для развития широкой ле-
карственной устойчивости возбудителя.

Установлено, что пациенты с наличием широкой 
лекарственной устойчивости возбудителя более «тя-
желы» в социальном плане  — отмечены более дли-
тельные сроки заболевания и предшествующего ле-
чения (до выявления лекарственной устойчивости), 
низкая приверженность к лечению, отсутствие соци-
альной поддержки, более частое наличие вредных 
привычек. Эти факторы усугубляют прогноз заболева-
ния и снижают эффективность проводимой терапии. 
В медицинском плане данная группа больных также 
требует более интенсивного и правильно подобран-
ного специфического лечения, так как набор эффек-
тивных препаратов для данной категории пациентов 
в настоящее время крайне мал.
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Резюме
Генитальный туберкулез у женщин наиболее часто 
встречается в репродуктивном возрасте, приводит к 
значимому повреждению органов малого таза, в осо-
бенности маточных труб и эндометрия. Клинические 
проявления генитального туберкулеза достаточно 
неспецифичны и разнообразны, к основным относят-
ся: бесплодие, нарушение менструальной функции, 
хронические тазовые боли. При оценке гормональ-
ного статуса выявляется хроническая ановуляция, 
наблюдается снижение уровня АМГ. Хронический эн-
дометрит выявлен у 51,47% больных по результатам 
комплексного эндоскопического, морфологического 
и иммуногистохимического обследования.

Ключевые слова: туберкулез женских половых орга-
нов, бесплодие, хронический эндометрит, туберкулез-
ный сальпингит, нарушение менструального цикла, 
хроническая тазовая боль

Summary
Genital tuberculosis in women is most common in repro-
ductive age, and leads to significant damage of the pelvic 
organs, especially the fallopian tubes and endometrium. 
Clinical manifestations of genital tuberculosis are quite 
nonspecific and diverse, main symptoms are infertility, 
menstrual dysfunction, chronic pelvic pain. When asses-
sing the hormonal status, the presence of chronic ano-
vulation was revealed and the deсrease of AMH level. 
Chronic endometritis was detected in 51.47% of patients, 
as a result of complex endoscopic, morphological and im-
munohistochemical studies.

Keywords: female genital tuberculosis, infertility, chronic 
endometritis, tuberculous salpingitis, menstrual dysfunc-
tion, chronic pelvic pain
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Введение

Туберкулез женских половых органов занимает 
особое место в структуре клинических форм внеле-
гочного туберкулеза, так как наблюдается преимуще-
ственно (80%) в репродуктивном возрасте, у женщин 
от 20 до 40 лет [1–4]. Генитальный туберкулез разви-
вается латентно и/или под маской других гинеколо-
гических заболеваний, таких как: генитальный эндо-
метриоз, хронические воспалительные заболевания 
органов малого таза, опухоли и опухолевидные обра-
зования яичников, недостаточность функции яични-
ков. При туберкулезной инфекции женских половых 
органов в 90–100% случаев отмечается двустороннее 
симметричное поражение маточных труб  — тубер-
кулезный экзо- и эндосальпингит, причем наиболее 
выраженные изменения отмечаются в ампулярных 
отделах [5, 6]. Поражение маточных труб может иметь 
продуктивный, инфильтративный, казеозный и руб-
цово-спаечный характер. Специфический патологи-
ческий процесс распространяется в полость матки в 
50–80% случаев c развитием туберкулезного эндоме-
трита, характеризующегося образованием гранулем, 
изъязвлений, повреждением базального слоя эндо-
метрия, образованием синехий с исходом в частич-
ную или полную облитерацию полости матки [6, 7]. 
Яичники подвергаются поражению в 20–30% случаев, 
редко специфический процесс в них протекает изоли-
рованно [6]. Однако даже при отсутствии туберкулез-
ного оофорита может наблюдаться нарушение функ-
ции яичников и снижение овариального резерва [8]. 
Некоторые авторы указывают на антигонадотропный 
эффект Mycobacterium tuberculosis [8].

Туберкулез половых органов выявляется в основ-
ном на стадии выраженного рубцово-спаечного про-
цесса, зачастую в связи с обследованием по поводу 
трубно-перитонеального бесплодия. Генитальный 
туберкулез является причиной бесплодия у женщин 
в 1% зафиксированных случаев в развитых странах 
и в 15–18% (по некоторым данным до 25%) в странах 
третьего мира [9]. Современная противотуберкулез-
ная полихимиотерапия в сочетании с патогенетиче-
скими методами лечения приводит к восстановлению 
проходимости маточных труб только в 12,6% случаев, 
а восстановление фертильности отмечается лишь в 
19–30% случаев, срочные роды живым плодом только 
в 7,2% [10]. С другой стороны, по данным некоторых 
отечественных и зарубежных авторов, эти показатели 
ниже, спонтанная беременность наблюдается крайне 
редко и методом преодоления бесплодия становится 
экстракорпоральное оплодотворение [3, 10]. В то же 
время у женщин после специфической химиотерапии 
генитального туберкулеза при проведении стимуля-
ции суперовуляции в циклах ЭКО отмечен «слабый» 

ответ яичников на вводимые гонадотропины [8, 11, 
12], что считают возможным объяснить исходно сни-
женным овариальным резервом [10]. Латентно проте-
кающий туберкулез женских половых органов может 
быть причиной и необъяснимых повторных неудач 
вспомогательных репродуктивных технологий [13].

После проведенной комплексной этиотропной 
терапии туберкулеза гениталий эктопическая бере-
менность встречается с частотой 3–16%. При развитии 
внутриматочных синехий, приоритетной стратегией 
для преодоления бесплодия является суррогатное 
материнство.

Все вышеизложенное доказывает необходимость 
дальнейшего совершенствования диагностических 
и лечебных мероприятий, направленных на свое-
временное выявление заболевания и улучшение про-
гноза в отношении восстановления репродуктивного 
здоровья у женщин, перенесших туберкулез половых 
органов.

Целью исследования явилось изучение особен-
ностей анамнеза, клинических проявлений, менстру-
альной и репродуктивной функции женщин, больных 
генитальным туберкулезом.

Материалы и методы исследования

В данное исследование были включены 89 жен-
щин с верифицированным генитальным туберкуле-
зом, проходивших обследование и лечение на базе 
отделения фтизиогинекологии ФГбУ «СПб НИИФ» 
Минздрава России с 2004 по 2016 г. Средний возраст 
обследованных женщин составил 32,43±0,73 года.

Критерии включения в исследование: подтверж-
денный туберкулезный процесс в половых органах, 
нарушение репродуктивной и менструальной функ-
ции. Критерии исключения: активный экстрагени-
тальный туберкулез, наличие злокачественных ново-
образований любой локализации, наркозависимость 
и алкоголизм.

Среди обследованных женщин туберкулезный 
сальпингит диагностирован у 98,9% больных, эндоме-
трит — у 17,97%, в активной стадии выявлен у одной 
пациентки при отсутствии туберкулезного сальпинги-
та по результатам гистологического метода исследо-
вания (в соскобах из цервикального канала и полости 
матки при окраске по Цилю–Нильсену обнаруживали 
типичные МБТ). У остальных обследованных женщин 
туберкулез половых органов определен в стадии 
рассасывания. Специфический процесс гениталий 
диагностирован по результатам комплексного це-
ленаправленного обследования на основании кли-
нико-рентгенологических данных и положительных 
туберкулиновых проб  — у 50 (56,1%) женщин, гисто-
логического исследования операционного материала 
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(биопсии эндометрия, брюшины, маточных труб)  — 
у  13 (14,6%), бактериологических, бактериоскопиче-
ских и молекулярно-генетических методов, и резуль-
татов посева на питательные среды менструальной 
крови, отделяемого влагалища, биопсии эндоме-
трия — у 26 (29,2%) женщин. В трех случаях выявлена 
множественная лекарственная устойчивость мико-
бактерий туберкулеза (МЛУ-МБТ). В большинстве кли-
нических наблюдений основным методом постановки 
диагноза генитального туберкулеза являлся клинико- 
рентгенологический в связи с олигобациллярностью 
специфической инфекции данной локализации. Всем 
больным с установленным туберкулезом назначена и 
проведена противотуберкулезная полихимиотерапия 
в соответствии с чувствительностью МБТ и переноси-
мостью препаратов согласно Национальным клиниче-
ским рекомендациям по фтизиатрии [14].

При изучении анамнеза учитывали: характери-
стику менструальной функции (возраст менархе, ха-
рактер менструаций, регулярность, длительность, 
нарушение менструального цикла), репродуктивную 
функцию (число и исходы предыдущих беременно-
стей, длительность и характер бесплодия), наличие 
в анамнезе указания на ранее перенесенные воспа-
лительные заболевания матки и придатков матки, 
сопутствующие гинекологические заболевания, ин-
фекции, передающиеся половым путем, предыдущие 
оперативные вмешательства на органах малого таза. 
Особое внимание уделяли фтизиатрическому анам-
незу: вираж туберкулиновых проб в детстве, контакт 
с больными туберкулезом, перенесенный экстраге-
нитальный туберкулез, локализацию заболевания. 
Комплексное клинико- лабораторное обследование 
включало: инструментальные и лучевые методы 
обследования: УЗИ (аппарат Logiq Book XP Pro с ис-
пользованием трансвагинального датчика) органов 
малого таза, фолликулометрия, гистеросальпингогра-
фия, эндоскопическое обследование (лапароскопия 
выполнялась с использованием лапароскопического 
комплекса производства фирмы «Эскулап» (Герма-
ния), гистероскопия — с помощью 30-градусного 5-мм 
гистероскопа («Эскулап», Германия) с гистологиче-
ским анализом полученного операционного материа-
ла; молекулярно-генетическое и бактериологическое 
обследование: определение ДНК МБТ при помощи 
полимеразной цепной реакции (ПЦР) с применением 
тест-системы ЗАО «Синтол» (Россия), «АмплиТуб- РВ-
Скрин» методом ПЦР в режиме реального времени на 
анализаторе iCycler iQ5 BioRad (США), методом люми-
несцентной микроскопии, посевы на жидкую (Bactec 
MGIT 960) и твердые питательные среды менстру-
альной крови, биопсии эндометрия, операционного 
материала, полученного при проведении эндоско-
пического обследования, перитонеальной жидкости. 

Спаечный процесс органов малого таза классифици-
ровали согласно предложенной классификации AFS, 
1988 г.

Для оценки спаечного процесса в полости матки 
использовали классификацию Европейской ассоциа-
ции гинекологов-эндоскопистов, 1993 г. Гормональ-
ное обследование выполнялось 30 больным в воз-
расте от 21 до 43 лет. С целью оценки гормональной 
функции яичников проводилось исследование сыво-
роточных концентраций гонадотропных гормонов 
гипофиза  — лютеинизирующего (ЛГ), фолликуло-
стимулирующего (ФСГ), половых стероидных гормо-
нов — эстрадиола (Э2), тестостерона (Tс), на 2–3-й день 
менструального цикла (м. ц.), прогестерона (Рg) — на 
21–23-й день менструального цикла; гормонов щито-
видной железы: тиреотропного гормона (ТТГ), тирео-
идных гормонов — трийодтиронина (Т4 св.), антител 
к ТПО. Определение пролактина (Prol) проводилось 
дважды в динамике менструального цикла на 2–3-й и 
на 21–23-й день м.ц., для оценки овариального резер-
ва определяли концентрацию антимюллерова гормо-
на и ингибина В в крови на 2–3-й день менструального 
цикла. Полученные результаты исследования сопо-
ставлялись с нормативными показателями Диагно-
стического лабораторного центра ООО «БиоТехМед». 
Отдельно выделяли группу женщин со сниженным 
овариальным резервом (концентрация антимюллеро-
ва гормона в сыворотке крови менее 0,5–1,0 нг/мл).

Иммуногистохимическое исследование (ИГХ) 
биоптатов эндометрия 30 женщин от 21 до 42 лет 
на 18–22-й день менструального цикла выполнено 
для количественной оценки экспрессии рецепторов 
эстрогена (ER), прогестерона (PgR) с  использовани-
ем антител к  рецепторам ER (SP1) и рецепторам PgR 
(клон SP2) в стандартном разведении (производства 
фирмы ThermoScientific). Регистрировали количество 
натуральных киллерных клеток (Nk-клеток), определя-
ющих антигеннезависимую надзорную функцию: цито-
токсических CD16+ (клон 2Н7) и клеток-регуляторов 
провоспалительных цитокинов CD56+ (56C04) (произ-
водства фирмы Thermo Scientific), а также СD20+ (клон 
L26) и СD138+ (клон М115) в  стандартном разведении 
(производства фирмы Dako). Оценка и интерпретация 
результатов исследования выполнялись при помощи 
световой микроскопии (Olympus CX41, камера DP72) 
при увеличении ×400. Проводился подсчет позитивных 
лейкоцитов (коричневое мембранно-цитоплазматиче-
ское окрашивание) в 10 полях зрения и определение 
среднего количества на одно поле зрения. Критериями 
постановки диагноза хронического эндометрита яв-
лялись увеличение количества В-лимфоцитов в 2 раза 
и более, а также наличие плазматических клеток.

Обработка результатов исследования прово-
дилась с использованием программ Statistica  6, 
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Microsoft  Excel. Описательная статистика включала 
подсчет среднего значения (М), стандартной ошибки 
среднего (m). Оценка межгрупповых различий зна-
чений признаков проводилась с использованием t- 
критерия Стьюдента и рангового U-критерия Манна– 
Уитни для малых групп. Статистически значимыми 
считались различия при р<0,05 (95% уровень значи-
мости) и р<0,01 (99% уровень значимости). Для оцен-
ки связи между изучаемыми показателями проводили 
корреляционный анализ с вычислением коэффициен-
та корреляции Пирсона (r) и последующим определе-
нием его значимости по критерию t.

Результаты исследования

При оценке фтизиатрического анамнеза уста-
новлено, что отягощенный анамнез имели 29 (32,5%) 
женщин, который включал: контакт с больными тубер-
кулезом у 25 обследованных; вираж туберкулиновых 
проб в детстве — у 4; перенесенный ранее экстраге-
нитальный туберкулез, установленный на основании 
лучевых, бактериологических и гистологических ме-
тодов исследования у 31 (34,4%) больной.

Основными жалобами у обследованных боль-
ных явились: бесплодие, хронические тазовые боли 
продолжительностью от 6 мес и более, диспареуния, 
альгоменорея, повышение температуры тела до субфе-
брильных значений в течение 1 мес и более, слабость, 
ночная потливость, ознобы, быстрая утомляемость, по-
теря веса, снижение работоспособности (рис. 1).

Большинство больных предъявляли жалобы на 
бесплодие — 78,65% и хронические тазовые боли — 

75,28%, в то время как диспареуния, альгодисменорея 
и субфебрилитет были характерны лишь для трети об-
следованных женщин.

Регулярный менструальный цикл наблюдался у 
66 (74,1%) обследованных больных, средняя продол-
жительность составила 28,43±0,22 дня, со средней 
длительностью менструации 4,77±0,19 дня. Средний 
возраст менархе  — 13,4±0,15 года. Более половины 
(65%) обследованных женщин страдали нарушением 
менструального цикла (рис. 2).

При анализе характеристик менструального цик-
ла было обнаружено, что наиболее частым типом 
нарушений (у 24% обследованных женщин) была 
гипо- олигоменорея с продолжительностью менстру-
ального цикла от 40 до 60 дней, у 2 женщин — вторич-
ная аменорея продолжительностью до 12 мес, гипер-
полименорея встречалась в 19,1%, а опсоменорея и 
пройоменорея — у 10% обследованных.

При анализе репродуктивной функции обследо-
ванных женщин установлено, что жалобы на беспло-
дие (длительностью от 1 до 27 лет) предъявляли 70 
(78,65%) женщин. В структуре отмечена тенденция 
преобладания первичного бесплодия (55,4%) над вто-
ричным (44,59%). Самыми частыми исходами бере-
менности среди женщин, не предъявлявших жалобы 
на бесплодие, являлись: искусственное прерывание 
беременности (54,6%), в 39,3% случаев беременности 
закончились родами. Привычное невынашивание бе-
ременности (самопроизвольный аборт и неразвива-
ющаяся беременность) отмечалось у 24,2% женщин. 
Трубная беременность встречалась у 7,86% обследо-
ванных женщин.
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Рис. 1. Структура жалоб у обследованных женщин
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Рис. 2. Структура нарушений менструального цикла обследованных женщин
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Анализ сопутствующей гинекологической патоло-
гии показал, что среди всех обследованных наиболее 
часто встречался хронический сальпингоофорит, на-
ружный генитальный эндометриоз, а также инфекции, 
передающиеся половым путем (трихомониаз, сифи-
лис, уреаплазменная и микоплазменная инфекции). 
Перенесенная хламидийная инфекция и гонорея учи-
тывались отдельно от остальных инфекций, переда-
ющихся половым путем, в связи с известной высокой 
частотой поражения маточных труб при данных забо-
леваниях. Среди аномалий развития половых органов 
встречались: рудиментарный функционирующий ма-
точный рог — у одной женщины, у 4 — двурогая матка 
(табл. 1).

Гиперплазия эндометрия была представлена пре-
имущественно простой железистой формой без ати-
пии, лишь у одной женщины — с элементами сложной. 
Полипы эндометрия и цервикального канала были 
представлены железисто-фиброзным типом.

Активный туберкулез легких был исключен по ре-
зультатам проведенной рентгенографии и МСКТ орга-
нов грудной полости.

Гистеросальпингография проведена 83 (93,2%) 
больным на этапе постановки диагноза для описания 
состояния полости матки и маточных труб и оценки 
проходимости маточных труб. Полученные результа-
ты сравнивались с данными хромогидротубации, вы-
полненной при проведении эндоскопического иссле-
дования (табл. 2).

При сравнительной оценке проходимости маточ-
ных труб по результатам гистеросальпингографии и 
хромогидротубации отмечено значимое увеличение 
процента проходимости в ходе эндоскопического об-
следования при ХГТ (42,17 и 67,41% соответственно, 
р≤0,05).

Таблица 1

Структура сопутствующих гинекологических 
заболеваний у обследованных женщин

Структура гинекологических 
заболеваний

Женщины, больные 
генитальным 

туберкулезом (n=89)

абс. число %

Воспалительные заболевания

Хронический сальпингоофорит 63 70,8

Хронический эндометрит 35 39,3

Генитальный эндометриоз

Аденомиоз 10 11,2

Наружный генитальный эндометриоз 23 29,5

Заболевания шейки матки

Полип цервикального канала 1 1,1

Дисплазия шейки матки
1 ст.
2 ст.

3
1
2

3,3
1,1
2,3

Гиперпластические процессы эндометрия

Полип эндометрия 17 19,1

Гиперплазия эндометрия 24 27,0

Инфекции, передающиеся половым путем

Хламидийная инфекция 20 22,5

Гонорея 4 4,5

ИППП (другие) 47 52,8

Другие заболевания

Аномалия развития половых органов 5 5,6

Опухолевидные образования яичников 30 38,5

СПКЯ 11 12,4

Миома матки 18 20,2
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Гормональное исследование выполнено 30 женщи-
нам в динамике менструального цикла. У 57,7% женщин 
определялся двухфазный менструальный цикл со сред-
ним уровнем прогестерона 31,064±3,71 нмоль/л во вто-
рую фазу менструального цикла. Количество прогесте-
рона, соответствующее его ановуляторным значениям 
во вторую фазу, наблюдалось у 13 (43,3%) женщин и 
было равным 4,37±0,15 нмоль/л. У 13 женщин при оцен-
ке гормонального статуса выявлено сниженное содер-
жание АМГ (1-я группа). У остальных (57,7%) — данный 
параметр находился в пределах нормы (2-я группа). 
Данные представлены в табл. 3.

Отмечены статистически значимые различия в 
уровнях ФСГ (р=0,02), ингибина В (р=0,014) в группах 

Таблица 2

Сравнительная оценка проходимости маточных труб и выявление специфических признаков туберкулезной 
инфекции у обследованных женщин по результатам гистеросальпингографии и хромогидротубации

Исследуемые параметры

Методы исследования

гистеросальпингография (n=83) хромогидротубация (n=78)

абс. число % абс. число %

Проходимость обеих маточных труб сохранена 16 19,3 16 18,0

Сохранена проходимость одной маточной трубы 19 22,9 44 49,4

Окклюзия маточных труб 47 56,6 29 32,6

Визуализация маточных труб в виде «четок» 24 28,8 – –

Ампулярный отдел непроходимых маточных труб в виде булавы, 
луковицы

8 9,63 – –

Кальцинаты в полости малого таза 2 2,4 – –

Таблица 3

Оценка гормонального статуса обследованных женщин (M±m)

Параметр

1-я группа (n=17) 2-я группа (n=13)

Референсные значения рдни менструального цикла

2–3-й 21–23-й 2–3-й 21–23-й

ФСГ, мМЕ/мл 6,26±0,48 9,09±1,04 1,8–11,3 0,02

ЛГ, мМЕ/мл 6,14±0,71 6,36±1,09 1,1–8,7 0,91

АМГ, нг/мл 3,19±0,6 0,39±0,09 1–12,6 0,000005

Ингибин, пг/мл 99,65±7,89 70,5±14,17 Низкий — 0–10, промежуточный — 
10–45, норма — 45–240 

0,014

Пролактин, нг/мл 19,45±1,99 23,4±1,2 21,5±3,17 24,1±2,01 Фолликулиновая фаза — 2–27,7, 
лютеиновая фаза — 4,35–40 

≥0,05

Эстрадиол, пг/мл 48,91±5,03 53,16±9,39 12,5–166 ≥0,05

ТТГ, мкед./мл 2,05±0,27 2,78±0,97 0,23–3,4 ≥0,05

Т4 св., пмоль/л 13,07±0,48 14,18±0,55 10,2–23,2 ≥0,05

Антитела к ТПО, ед./мл 4,85±1,58 5,31±1,94 0–30 ≥0,05

Тестостерон, нмоль/л 2,31±0,24 2,59±0,26 0,5–4,3 ≥0,05

Прогестерон, нмоль/л 20,3±4,26 21,89±4,08 Фолликулиновая фаза — 0–6,0,
лютеиновая фаза — 10,0–89,0

≥0,05

обследованных больных. Остальные параметры нахо-
дились в пределах нормативных значений и не разли-
чались. Средний возраст больных составил 29,76±1,14 
и 34±1,53 года соответственно (р=0,06). Не отмечено 
различий в количестве ранее перенесенных оператив-
ных вмешательств на яичниках в обеих группах, но вы-
являлось более длительное течение туберкулезного 
сальпингоофорита, а также сопутствующий наружный 
генитальный эндометриоз у 6 женщин во 2-й группе.

При оценке овариального резерва помимо АМГ и 
ФСГ определяли ультразвуковые параметры яични-
ков на 5–7-й дни менструального цикла (табл. 4).

Объем яичниковой ткани был значимо ниже у 
женщин 2-й группы (р≤0,05), количество антральных 
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фолликулов, а также их размеры существенно не раз-
личались (р≥0,05).

Эндоскопические методы обследования  — лапа-
роскопия и гистероскопия — применялись у женщин 
с подтвержденным туберкулезом половых органов 
для определения стадии специфического процесса, 
последствий перенесенной инфекции, оценки состо-
яния половых органов не ранее чем через 6 мес от 
начала комплексной противотуберкулезной терапии 
с учетом лекарственной чувствительности возбудите-
ля. Лапароскопия выполнена 78 (88%) женщинам. Не 
отмечено интраоперационных осложнений, а также 
осложнений, возникших в раннем послеоперацион-
ном периоде. В результате лапароскопического об-
следования спаечный процесс органов малого таза и 
брюшной полости выявлен у 68 женщин, спаечная бо-
лезнь малого таза — у 55 (70,5%), синдром Фитц-Хью–
Куртиса — у 14,54%.

Таблица 5

Распределение обследованных женщин по степени 
распространенности спаечного процесса малого 
таза

Спаечный процесс
Основная группа (n=55)

абс. число %

I ст. 12 21,8

II ст. 4 7,3

III ст. 11 20

IV ст. 29 52,7

Спаечная болезнь I и II ст., при которой спайки ви-
зуализировали как прозрачные соединительноткан-
ные тяжи, существенно не меняющие анатомическо-
го расположения органов малого таза, наблюдалась 
лишь у 16 (29,08%) больных. У большинства женщин, 
больных генитальным туберкулезом, наблюдалась IV и 
III ст. спаечной болезни (72,7%) с образованием одно- 

или двусторонних гидросальпинксов у 36,35%, а так-
же развитием синдрома Фитц-Хью–Куртиса у 14,54%. 
При этом визуализировались плотные сращения с 
выраженной васкуляризацией, существенно наруша-
ющие анатомическое расположение органов малого 
таза, с нечеткими границами между нормальными и 
патологическими тканями, нередко с облитерацией 
позадиматочного пространства. При статистическом 
анализе не отмечено взаимосвязи между перенесен-
ными ранее инфекциями (хламидийная, гонорея), на-
личием генитального эндометриоза и степенью рас-
пространенности спаечного процесса (р=0,194813, 
р=0,860670, р=0,992813 соответственно) у всех об-
следованных больных, ни с другой гинекологической 
патологией (р≥0,05). Также не отмечено взаимосвязи 
между наличием одно или двусторонних гидросаль-
пинксов и перенесенными гонореей и хламидийной 
инфекцией (р≥0,05).

Гистероскопия с биопсией эндометрия выполнена 
65 женщинам (в фазе пролиферации у 43,3%). В  ходе 
проведенного обследования нормальная гистероско-
пическая картина: хорошо растяжимая полость матки 
нормального размера и формы, отсутствие внутрима-
точных синехий, визуализация свободных нерасши-
ренных устьев маточных труб, эндометрий, соответ-
ствующий фазе менструального цикла, выявлена у 18 
(27,69%) женщин. Синехии полости матки обнаружены 
у 9 (13,8%) женщин: I ст. — у трех, II ст. — у двух, III ст. — 
у четырех женщин. Примечательно, что синехии по-
лости матки выявлены у всех больных, перенесших 
туберкулезный эндометрит (р=0,000024). При анализе 
данных анамнеза среди женщин, у которых определя-
лись синехии полости матки, указание на невынашива-
ние беременности имелось у 2, у одной из перенесших 
хламидийную инфекцию, микоплазменная и уреаплаз-
менная инфекции — у 2. Инвазивное внутриматочное 
вмешательство  — однократное раздельное диагно-
стическое выскабливание полости матки было у 4.

Таблица 4

Ультразвуковые характеристики яичников женщин, больных генитальным туберкулезом,  
в исследуемых группах (M±m)

Параметр
2-я группа (n=13) 1-я группа (n=17)

правый яичник левый яичник правый яичник левый яичник

Длина, мм 31,03±1,0 29,06±1,05 34,02±0,54 33,14±1,3

Ширина, мм 21,19±0,98 19,87±0,78 23,13±1,5 24,03±1,6

Толщина, мм 18,6±0,6 18,4±0,44 20,06±0,68 22,24±0,7

Объем, см3 6,23±0,16* 5,27±0,08* 8,32±1,0* 9,26±0,9*

Количество фолликулов, абс. 7,16±0,36 6,81±0,41 8,05±0,24 7,3±0,12

Размер максимального фолликула, мм 7,65±0,38 6,45±0,33 7,68±0,42 7,01±0,15

Примечание. * Различия между выделенными параметрами статистически достоверны, р<0,05.
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Признаки хронического эндометрита определе-
ны у 35 (51,47%) обследованных женщин. Эти призна-
ки характеризовались неоднородным по величине и 
окраске эндометрием, множественными кровоизли-
яниями, дряблостью стенок матки, легкой кровото-
чивостью слизистой оболочки, тонким, не соответ-
ствующим дню менструального цикла эндометрием, 
выраженностью сосудистого рисунка, которые впо-
следствии были подтверждены результатами гисто-
логического исследования: фиброз стромы, очаговая 
и диффузная лейкоцитарная инфильтрация. Вышепе-
речисленные признаки были характерны как для не-
специфического, так и для специфического воспали-
тельного процесса в эндометрии.

С помощью иммуногистохимического исследова-
ния оценивалось количество рецепторов стероидных 
гормонов, а также количество иммунокомпетентных 
клеток на 18–22-й день м. ц. у женщин с овуляторным 
менструальным циклом (табл. 7).

Таблица 7

Выявление лимфоцитов в эндометрии 
обследованных женщин (M±m)

Исследуемые 
параметры

Количество проведенных 
исследований, n=30 Норма

CD56+ 14,93±2,32 До 10

CD16+ 17,6±2,25 До 10

CD20+ 4,33±1,82 До 3

CD138+ 3,27±0,56 0

Уровень экспрессии маркера CD138 плазматиче-
ских клеток был сравнительно невысок и выявлялся у 
47,6% женщин, указывая на воспалительный характер 
изменений в эндометрии. Примечательно, что у 42,8% 
больных обнаружено избыточное количество мар-
керов CD56+, CD16+ естественных киллерных клеток. 
Отмечалось незначительное повышение количества 
В-лимфоцитов. При оценке выраженности экспрес-
сии рецепторов к стероидным гормонам отмечалось 
высокое неравномерное распределение рецепторов 
к эстрогену и прогестерону как в строме, так и в же-
лезах.

Обсуждение результатов

Туберкулез женских половых органов в развива-
ющихся странах является достаточно распространен-
ной локализацией специфической инфекции (до 16% 
среди бесплодных женщин в Индии) [15]. Наиболее ча-
сто встречается в репродуктивном возрасте, приводит 
к значимому повреждению маточных труб, эндомет-
рия и других органов малого таза. Средний возраст 
женщин, больных генитальным туберкулезом, соглас-

но данному исследованию, составил 32,43±0,73  года. 
Отягощенный фтизиатрический анамнез подтверж-
ден у 32,5%, ранее перенесли туберкулез легких 10% 
женщин. У 98,9% обследованных больных туберку-
лезная инфекция протекала в форме сальпингита, 
туберкулезный эндометрит выявлялся у 17,97%, что 
полностью соотносится с общепринятыми представ-
лениями о генитальном туберкулезе [5, 6]. В связи с 
олигобациллярностью данной локализации специфи-
ческого процесса основным методом постановки диа-
гноза являлся клинико-рентгенологический (у 56,1% 
обследованных больных). Симптомы генитального 
туберкулеза достаточно неспецифичны и разнообраз-
ны, по результатам клинико-анамнестической оценки 
основными проявлениями инфекции являлись: бес-
плодие (78,65%), нарушение менструальной функции 
(65%), хронические тазовые боли (75,28%).

В данном исследовании впервые проведена ком-
плексная оценка репродуктивной функции женщин, 
больных генитальным туберкулезом, включая гормо-
нальное обследование, оценку овариального резер-
ва, проходимости маточных труб, морфологическое и 
иммуногистохимическое исследование эндометрия.

В структуре бесплодия трубно-перитонеальный 
фактор составляет около 30% [16]. Туберкулез женских 
половых органов приводит к формированию стойко-
го турбно-перитонеального бесплодия в 90–97%, так 
как М. tuberculosis вызывает направленное прямое по-
вреждение маточных труб, приводя к их рубцеванию, 
обструкции и формированию спаечного процесса в 
полости малого таза [15]. В данном исследовании дву-
сторонняя окклюзия маточных труб выявлена у трети 
обследованных больных при проведении хромоги-
дротубации. У 72,7% обследованных больных обнару-
живалась IV и III ст. спаечной болезни с образованием 
одно или двусторонних гидросальпинксов у трети 
больных. В данной работе сниженный овариальный 
резерв определялся у 43,3% обследованных женщин 
со средним значением АМГ 0,398±0,09 нг/мл, ФСГ 
9,09±1,04  мМЕ/мл. Примечательно, что у 46,15% жен-
щин со сниженным овариальным резервом выявлял-
ся сопутствующий генитальный эндометриоз. У трети 
больных выявлены ановуляторные значения прогесте-
рона в секреторную фазу менструального цикла. Полу-
ченные результаты согласуются с данными N. Malhotra 
[8], который наблюдал нарушение овариальной функ-
ции, снижение овариального резерва, при всех фор-
мах туберкулеза, несмотря на то, что специфический 
воспалительный процесс в яичниках авторами был 
отмечен лишь в 20–30% случаях. Недавние исследо-
вания в этой области показали снижение уровня АМГ 
[8], наличие хронической ановуляции у женщин при 
генитальном туберкулезе. Также в проведенном иссле-
довании выявлено уменьшение объема яичниковой 
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ткани по результатам ультразвукового исследования, 
описываемое в ранее проведенных исследованиях 
[15], при туберкулезе женских половых органов.

Хронический эндометрит выявлен у 51,47% боль-
ных по результатам комплексного эндоскопическо-
го, морфологического и иммуногистохимического 
обследования. Позитивная реакция на маркер плаз-
матических клеток CD138 отмечена у 47,6% больных. 
В большинстве случаев отмечалось повышение чис-
ла цитотоксических лимфоцитов (CD56+, CD16+) над 
клетками других популяций [15]. Нарушение регуля-
ции и количества CD56+-лимфоцитов в полости мат-
ки, по мнению ряда авторов, приводит к неудачам 
имплантации, привычным потерям беременности, 
преэклампсии, и у женщин, перенесших генитальный 
туберкулез, требует дальнейших исследований. При 
оценке выраженности экспрессии рецепторов к эстро-
гену и прогестерону наблюдалась их высокая, нерав-
номерная концентрация как в строме, так и в железах 
эндометрия, что может быть связано с хроническим 
воспалительным процессом в полости матки, приводя-
щему к эндометриальной дисфункции в период «окна 
имплантации». Синехии полости матки являются зако-
номерным исходом специфического воспалительного 
процесса в эндометрии в рубцово-спаечный процесс. 
Синдром Ашермана выявлен у 9 больных (13,84%), у 7 

из которых диагностирован туберкулезный эндоме-
трит по результатам гистологического и бактериоло-
гического исследования (р≤0,05).

Выводы

1. Туберкулез половых органов у женщин репродук-
тивного возраста является значимым фактором 
нарушения менструальной и репродуктивной 
функции, в большинстве случаев  — первичного 
бесплодия. Развитие туберкулезного сальпин-
гоофорита приводит к окклюзии маточных труб, 
формированию гидросальпинксов и спайкообра-
зованию. В исходе туберкулезного эндометрита 
наблюдается развитие хронического воспаления 
в полости матки, и эндометриальной дисфунк-
ции, а также образование синехий полости матки. 
Специфическая инфекция в половых органах, осо-
бенно в сочетании с генитальным эндометриозом, 
ведет к снижению овариального резерва и овари-
альной дисфункции.

2. В структуре причин нарушения репродуктивной 
функции у женщин, перенесших генитальный ту-
беркулез, отмечено сочетание трубно-перитоне-
ального, маточного факторов, а также бесплодия 
вследствие снижения овариального резерва.
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Резюме
Сравнительное исследование эффективности вакцин-
ных кандидатов на основе аттенуированных реком-
бинантных гриппозных штаммов, экспрессирующих 
микобактериальные белкиTB10.4, Ag85ВиHspX в раз-
личных сочетаниях, у мышей линии C57black/6 пока-
зало высокую профилактическую эффективность би-
валентной вакцинной композиции Flu/TB10.4_HspX  + 
+  Flu/Ag85В. У животных, получивших двукратную 
интраназальную иммунизацию двумя гриппозными 
векторами и зараженных внутривенно M. tuberculosis 
Erdman, через 6 нед зарегистрирован отчетливый про-
тективный эффект, значимо превышающий результа-
тивность однократной иммунизации БЦЖ. Вакцина-
ция Flu/TB10.4_HspX  + Flu/Ag85В повысила индекс 
защиты легких (+0,69 lg КОЕ) и селезенки (+0,67 lg КОЕ), 
привела к значительной задержке распространенно-
сти туберкулезного воспаления и его альтернатив-

ного компонента в легких при сравнении с мышами, 
вакцинированными БЦЖ. По сравнению с эффек-
том вакцины БЦЖ иммунизация FLU/TB10.4_HspX  +  
+ FLU/Ag85В также обеспечила активацию лимфоид-
ной составляющей клеточной воспалительной реак-
ции (по регистрации лимфоидных гранулем и круп-
ных лимфогистиоцитарных инфильтратов) и полную 
задержку угнетения поглотительной и перевариваю-
щей активности перитонеальных макрофагов, харак-
терных для распространенной туберкулезной инфек-
ции у мышей.

Ключевые слова: рекомбинантный гриппозный век-
тор, вакцинация, БЦЖ, туберкулез

Summary
The efficacy of immunization against tuberculosis with 
vaccine candidates based on attenuated recombinant 
influenza vectors expressing mycobacterial proteins 
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TB10.4, Ag85B and HspX in different combination was 
tested in C57black/6 mice. The greatest effectiveness of 
preventive immunization against tuberculosis was shown 
for the bivalent vaccine composition Flu/TB10.4_HspX + 
+  Flu/Ag85B. Double intranasal immunization with this 
composition provided significantly greater protective 
effect than one BCG immunization in mice 6 weeks af-
ter intravenous M. tuberculosis Erdman challenge. Vac-
cination with Flu/TB10.4_HspX  +  Flu/Ag85B decreased 
bacterial load in the lungs (+ 0.69 lg CFU) and spleen 
(+0.67 lg CFU) compared with the BCG vaccinated group 
resulting in a greater delay prevalence of tuberculous 

inflammation and alteration in the lungs. In compa-
rison with the effect of BCG the immunization with  
Flu/TB10.4_HspX  +  Flu/Ag85B also provided activation 
of the lymphoid component of the cellular inflammatory 
response according to registration of lymphoid granulo-
mas and large lymphohistiocytic infiltrates and complete 
inhibition of the absorption and digestion activity of 
peritoneal macrophages, which is typical for tuberculo-
sis infection in mice.

Keywords: recombinant influenza vector, vaccination, 
BCG, tuberculosis

Введение

Несмотря на все усилия, туберкулез по-прежнему 
остается глобальной мировой проблемой и ведущей 
причиной смерти от инфекционных заболеваний [1]. 
По инициативе ВОЗ с 2006 г. объявлена глобальная 
программа борьбы с туберкулезом «The Global Planto 
Stop TB», в рамках которой одно из ведущих мест зани-
мает разработка вакцин нового поколения. В идеале 
вакцина должна защищать как иммунологически «наи-
вные» группы населения, так и людей, ранее вакцини-
рованных БЦЖ и/или инфицированных M. tuberculosis, 
а также предупреждать реактивацию микобактерий 
из дормантного состояния [2].

Большинство кандидатных вакцин, находящихся 
на стадии доклинических и клинических исследова-
ний, содержат белки микобактерий, активно экспрес-
сирующиеся в фазе активной репликации патогена: 
ранние секреторные белки семейства ESAТ-6 [Rv3875 
(ESAТ-6), Rv3874 (CFP-10) и Rv0288 (TB10.4)], два струк-
турных секреторных белка трехкомпонентного ан-
тигенного комплекса Ag85 [Rv3804 (Ag85A), Rv1886 
(Ag85B)], белки семейства сериновых протеаз MTB32. 
В то же время разрабатывается стратегия так называ-
емой многоступенчатой вакцинации, при которой в 
состав вакцины включают латентно-ассоциированные 
белки M. tuberculosis [3]. Большой интерес в этой свя-
зи представляет белок теплового шока HspX (Rv2031c, 
Acr) регулона dosR, обладающий высоким уровнем 
экспрессии в условиях гипоксии, недостатка пита-
тельных веществ и в период перехода активно деля-
щихся бактерий в неактивное состояние [4]. Описана 
способность HspX стимулировать продукцию ИФН-γ 
мононуклеарными клетками периферической крови 
МТБ-инфицированных людей, а также индуцировать 
созревание дендритных клеток (DC) и продукцию 
провоспалительных цитокинов (ФНО-α, ИЛ-1β, ИЛ-6 
и ИФН-β) через MyD88 и TRIF сигнальные пути TLR4. 
Стимулированные DC при этом за счет активации наи-

вных Т-клеток поляризуют CD4+ и CD8+ Т-клетки в сто-
рону Тh1-звена [5].

Цель исследования: сравнительная оценка про-
филактической эффективности вакцинных канди-
датов на основе аттенуированных рекомбинантных 
гриппозных штаммов, экспрессирующих микобак-
териальные белки TB10.4, Ag85В и HspX в различных 
сочетаниях, при экспериментальной туберкулезной 
инфекции у мышей.

Материалы и методы исследования

В нашей работе для индукции иммунного ответа 
клеточного типа, определяющего протекцию при ту-
беркулезной инфекции, использовали аттенуирован-
ные гриппозные векторы, экспрессирующие белки 
различных фаз жизненного цикла M. tuberculosis Ag85B, 
TB10.4 и HspX. Существенным преимуществом грип-
позных векторов над препаратами с инъекционным 
способом введения является возможность их муко-
зального применения, что обеспечивает экспрессию 
антигенов МБТ в эпителиальных и антигенпрезенти-
рующих клетках респираторного тракта, формируя 
иммунный ответ в месте внедрения микобактерии: на 
уровне слизистых оболочек верхних и нижних отделов 
дыхательного тракта [6]. Результативность примене-
ния гриппозных векторов при вакцинации туберкуле-
за продемонстрирована нами ранее при двукратной 
профилактической иммунизации мышей гриппозным 
штаммом, экспрессирующим ESAT-6 [7].

Получение вакцинного штамма. Для получения 
вакцинных штаммов использовали сертифицирован-
ную линию клеток Vero (Европейская коллекция кле-
точных культур), адаптированных к росту в бессыво-
роточной культуральной среде. Вакцинные штаммы, 
стабильно экспрессирующие микобактериальные 
белки TB10.4, Ag85В, химерный белок TB10.4_HspX, 
получены методом обратной генетики путем транс-
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фекции клеток Vero набором из 8 плазмид, синтезиро-
ванных в компании Gene Art life technologies, Австрия. 
Последовательности 8 генетических сегментов ви-
руса гриппа A/PR/8/34 получены из Международной 
базы данных GenBank; последовательности генети-
ческих сегментов, кодирующих микобактериальные 
белки,  — из базы данных Tuberculist (tuberculist.epfl.
ch). В плазмиде, содержащей ген NS, последний был 
направленно укорочен до последовательности, ко-
дирующей 124 аминокислотных остатка, и продолжен 
вставкой нуклеотидной последовательности, коди-
рующей белки TB10.4, либо Ag85В, либо  TB10.4 _HspX.  
Трансфекцию проводили путем электропарации 
в соответствии с инструкцией по использованию 
Nucleofector technique фирмы Amaxa. Трансфециро-
ванные клетки сеяли в 6-луночные планшеты с заме-
ной (через 6 ч) на среду Opti-Pro SFM (Gibco) с 2 mM 
L-глютамина и трипсина (1 мкг/мл). Через 2 дня супер-
натант использовали для последующих пассажей в 
клетках Vero.

Иммунизация и инфицирование мышей. Иссле-
дование проведено на 105 мышах линии C57black/6 
(питомник «Столбовая» Научного центра биомеди-
цинских технологий РАМН). Мышей (16–18 г) имму-
низировали рекомбинантным гриппозным вектором 
Flu/TB10.4 либо двумя бивалентными вакцинными 
композициями: Flu/TB10.4  +  Flu/Ag85В и Flu/TB10.4_
HspX +  Flu/Ag85В двукратно интраназально под лег-
ким эфирным наркозом в дозе 30 мкл/мышь с интер-
валом в 3 нед. Через 3 нед после второй иммунизации 
у животных моделировали туберкулез введением 
в латеральную хвостовую вену взвеси трехнедель-
ной культуры M.  tuberculosis Erdman (106 КОЕ/мышь), 
а через 6 нед после инокуляции инфекта оценивали 
протективный эффект вакцинации. Контролем служи-
ли зараженные невакцинированные животные (кон-
троль заражения), а также мыши, вакцинированные 
БЦЖ. Исследования выполнены в соответствии с ре-
комендациями директивы Европейского парламента 
и Совета Европейского Союза 2010/63/ЕС от 22 сентя-
бря 2010 г. о защите животных, использующихся для 
научных целей.

Исследование протективного эффекта. Эф-
фект протективного действия вакцинации оценивали 
через 6 нед после инфицирования по высеваемости 
M. tuberculosis Erdman из легких и селезенки, а также по 
гистологическому исследованию срезов легких. При 
бактериологическом исследовании осуществляли 
дозированный посев гомогенатов легких и селезен-
ки на плотную яичную среду Левенштейна–Йенсена 
методом серийных разведений. Нижняя граница чув-
ствительности метода — 2×103 КОЕ. Массивность ро-
ста МБТ выражали в lg от числа колониеобразующих 
единиц (КОЕ) на массу легких. Индекс защиты органа 

рассчитывали вычитанием lg КОЕ иммунизированных 
мышей из lg КОЕ мышей контрольных групп. Положи-
тельным эффектом по задержке роста МБТ считался 
индекс защиты ≥0,5 lg. Для гистологического изуче-
ния легкие фиксировали в 10% формалине, заливали 
в целлоидин-парафин-масло, срезы окрашивали гема-
токсилином и эозином.

Оценка иммунного статуса. Фагоцитоз иссле-
довали в культуре перитонеальных макрофагов (пМф, 
1×106 клеток), полученных из лаважа брюшной поло-
сти мышей, в отношении клеточной взвеси дрожжей 
рода Saccharomyces cerevisiae (1×107 клеток), опсони-
зированных сывороткой мышей. Вычисляли: фаго-
цитарную активность пМф  — процент пМф, вовле-
ченных в фагоцитоз; фагоцитарное число — среднее 
количество дрожжей, поглощенных одной фагоцити-
рующей клеткой; показатель завершенности фагоци-
тоза  — количество дрожжей, переваренных пМф за 
1,5  ч культивирования; индекс завершенности фаго-
цитоза  — отношение фагоцитарного числа за 1  час 
культивирования к фагоцитарному числу за 2,5 ч куль-
тивирования.

Статистическая обработка данных проводи-
лась с использованием стандартного пакета программ 
Statistica 7 по параметрическому критерию Стьюдента 
и χ2 (при обработке данных гистологического обсле-
дования и показателей фагоцитоза), а также про-
граммного обеспечения GraphPad 6.0 и R-studio для 
проведения однофакторного дисперсионного анали-
за (ANOVA) с апостериорными множественными срав-
нениями (Tukeypost-hoc тест) при обработке данных 
высеваемости.

Результаты исследования

При анализе результатов экспериментов выявле-
но, что эффект существенной задержки развития ту-
беркулезной инфекции наблюдался при использова-
нии бивалентных вакцинных композиций Flu/TB10.4 +  
+  Flu/Ag85В и Flu/TB10.4_HspX  +  Flu/Ag85В в схеме 
профилактической двукратной интраназальной имму-
низации через 6 нед после внутривенной инокуляции 
M. tuberculosis Erdman. Их действие зафиксировано по 
выраженному снижению бактериовыделения МБТ из 
легких и селезенки — интегрального показателя про-
текции (рис. 1).

При этом по сравнению с невакцинированными 
животными высеваемость МБТ значимо уменьши-
лась как при иммунизации Flu/TB10.4  +  Flu/Ag85В 
(индекс защиты легких +0,84 lg, селезенки — +0,95 lg 
числа жизнеспособных микобактерий), так и при ис-
пользовании Flu/TB10.4_HspX  +  Flu/Ag85В (индекс 
защиты легких — +1,28 lg, селезенки — +1,2 lg КОЕ). 
У третье го вакцинного кандидата Flu/TB10.4 снижение 
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Рис. 1. Высеваемость M.	tuberculosis	Erdman из легких и селезенки мышей C57black/6 через 6 нед после инфицирования.  
Данные представлены в виде диаграмм размаха с обозначением индивидуальных значений (º); горизонтальная линия — медиана; 

* р<0,05; ** р<0,005; *** р<0,0005 однофакторный дисперсионный анализ (ANOVA) с апостериорными множественными  
сравнениями (Tukeypost-hoc-тест)

Flu/TB10.4_HspX + Flu/Ag85B

Flu/TB10.4 + Flu/Ag85B

Flu/TB10.4

БЦЖ

Контроль заражения

Flu/TB10.4_HspX + Flu/Ag85B

Flu/TB10.4 + Flu/Ag85B

Flu/TB10.4

БЦЖ

Контроль заражения

3

3

4

4

5

5

*

*

***

***

**

6

6

7

7

Ig числа жизнеспособных бактерий

Легкие

Ig числа жизнеспособных бактерий

Селезенка

высеваемости МБТ из легких и селезенки также было 
статистически значимым (р<0,01), однако индексы 
защиты органов были <0,5 lg КОЕ и составили в лег-
ких +0,39  lg, в селезенке +0,41 lg КОЕ, что не позво-
ляет сделать вывод о положительном протективном 
эффекте самостоятельного применения компонента  
Flu/TB10.4.

Сравнение индексов защиты легких и селезенки 
при иммунизации Flu/TB10.4 + Flu/Ag85В и Flu/TB10.4_
HspX + Flu/Ag85В со стандартной вакциной БЦЖ пока-
зало, что наибольший протективный эффект проявля-
ет композиция Flu/TB10.4_HspX + Flu/Ag85В. У мышей, 
иммунизированных Flu/TB10.4_HspX  +  Flu/Ag85В, об-
семененность паренхиматозных органов МБТ была 
достоверно самой низкой, а индексы защиты легких и 
селезенки — наибольшими и превышали индексы мы-
шей, вакцинированных БЦЖ, на 0,69 lg КОЕ (р<0,039) и 
0,67 lg КОЕ (р<0,024) соответственно.

Самая высокая результативность Flu/TB10.4_
HspX  +  Flu/Ag85В подтверждена и данными гистоло-
гического исследования легких (рис. 2).

В то время как при вакцинации Flu/TB10.4 (рис. 2, 
в) существенных различий в характеристиках специ-
фического воспаления с показателями мышей, вак-
цинированных БЦЖ (рис. 2, б), не обнаружено, обе 
бивалентные композиции обеспечили достоверную 
задержку распространенности и альтеративного ком-
понента туберкулезного воспаления (рис. 2, г, д). Так, 
при иммунизации мышей Flu/TB10.4 + Flu/Ag85В иFlu/
TB10.4_HspX + Flu/Ag85В ни в одном случае не обна-
ружено ни сливных очагов специфического воспа-
ления, снижающих воздушность легких более чем на 
30% площади среза (р<0,004 при сравнении с невак-
цинированными), ни маркеров альтерации — нейтро-
фильных лейкоцитов (р<0,0002), в то время как при 
вакцинации БЦЖ сливные инфильтраты выявлены  
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Рис. 2. Репрезентативные микрофотографии легких мышей C57black/6 через 6 нед после заражения M.	tuberculosis	Erdman.  
Окраска гематоксилином и эозином, ×300: а — сливные очаги специфической инфильтрации с выраженной серозной и фибринозной 

экссудацией в легких невакцинированной мыши; б — очаг специфической инфильтрации в легких мыши, вакцинированной БЦЖ.  
Крупный периваскулярный инфильтрат; в — очаги специфической инфильтрации при вакцинации Flu/TB10.4;  

г	—	очаг специфической инфильтрации в легких мыши, вакцинированной Flu/TB10.4 + Flu/Ag85В; д — небольшие очаги  
инфильтрации при вакцинации Flu/TB10.4_HspX + Flu/Ag85В; е — крупные периваскулярные и перибронхиальный  

лимфогистиоцитарные инфильтраты при вакцинации Flu/TB10.4_HspX + Flu/Ag85В

	 а	 б

	 в	 г

	 д	 е
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в  2 из 6 случаев, а нейтрофильные лейкоциты  — в 3 
из 6 случаев.

Иммунизация композициями Flu/TB10.4  +  Flu/
Ag85В и Flu/TB10.4_HspX + Flu/Ag85В привела также к 
перестройке клеточного состава гранулем. В отличие 
от мышей, вакцинированных БЦЖ, у которых в 2 из 
6  случаев гранулемы содержали крупные скопления 
эпителиоидных клеток (преимущественно эпители-
оидные гранулемы), при использовании обеих ком-
позиций векторов преимущественно эпителиоидных 
гранулем в ткани легких мышей не обнаружено. В то 
же время иммунизация гриппозными векторами при-
вела к повышению частоты регистрации лимфоидных 
гранулем. Если при вакцинации БЦЖ лимфоидные 
гранулемы отмечались только в 2 из 6 случаев, то при 
вакцинации Flu/TB10.4 + Flu/Ag85В — в 4 из 6 случа-
ев, а у мышей, иммунизированных Flu/TB10.4_HspX +  
+ Flu/Ag85В, все зарегистрированные гранулемы 
были лимфоидными (р<0,02 при сравнении с контро-
лем вакцины). Чаще всего при вакцинации Flu/TB10.4_
HspX + Flu/Ag85В выявлялись и крупные перибронхи-
альные лимфогистиоцитарные инфильтраты (в 4 из 6 
случаев против 2 из 6 случаев у мышей, вакциниро-
ванных БЦЖ) (рис. 2, е).

Определение активности фагоцитоза перито-
неальными макрофагами (пМф) клеточной взвеси 
дрожжей подтвердило преимущества композиции  
Flu /TB10.4_HspX + Flu/Ag85В (рис. 3).

При этом достоверное угнетение поглотительной 
и переваривающей способности пМф, характерное 
для распространенной экспериментальной туберку-
лезной инфекции, отмечено во всех группах мышей 
кроме той, что была иммунизирована Flu/TB10.4_
HspX  +  Flu/Ag85В. Вакцинация БЦЖ и Flu/TB10.4  + 
+ Flu/Ag85В несколько снизила степень угнетения фа-
гоцитоза, однако значимая ингибиция по отношению 
к интактной группе животных сохранилась по тем же 
показателям, что и у невакцинированных мышей. В то 
же время у мышей, иммунизированных Flu/TB10.4_
HspX + Flu/Ag85В, поглотительная и переваривающая 
способность пМф была на уровне интактных мышей, 
достоверно превышая показатели в группе вакцини-
рованных БЦЖ (р<0,001; р<0,002), что свидетельству-
ет о большей, чем у БЦЖ, степени задержки угнетения 
фагоцитоза и согласуется с наименьшей распростра-
ненностью инфекции у данных животных.

Обсуждение результатов

В нашей работе в схеме двукратной профилакти-
ческой вакцинации проведено сравнение вакцинных 
кандидатов, экспрессирующих один (TB10.4) или не-
сколько микобактериальных белков (TB10.4, Ag85B, 
HspX). При этом наибольший протективный эффект, 
достоверно превышающий действие стандартной 
вакцины БЦЖ, обнаружен при  использовании бива-

Рис. 3. Показатели фагоцитоза у мышей C57black/6 через 6 нед после инфицирования M.	tuberculosis	Erdman.  
*Достоверность различий фагоцитарной активности перитонеальных макрофагов по сравнению с группой интактных мышей;  

**достоверность различий фагоцитарной активности перитонеальных макрофагов по сравнению с группой мышей, вакцинированных 
БЦЖ; ^ достоверность различий показателя завершенности фагоцитоза по сравнению с группой интактных мышей;  

^^ достоверность различий показателя завершенности фагоцитоза по сравнению с группой мышей, вакцинированных БЦЖ
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лентной композиции гриппозных векторов, экспрес-
сирующих все три микобактериальных антигена Flu/
TB10.4_HspX  +  Flu/Ag85В. Защитное действие канди-
дата зафиксировано по выраженному увеличению по 
отношению к мышам, вакцинированным БЦЖ, индек-
са защиты легких и селезенки (+0,69 lg и +0,67 lg числа 
жизнеспособных бактерий), по задержке распростра-
ненности туберкулезного воспаления в легких и его 
альтеративного компонента.

Эти результаты согласуются с литературными 
данными об эффективности вакцинных кандидатов, 
содержащих несколько микобактериальных анти-
генов, способных вызвать индукцию сбалансиро-
ванного антиген-специфического иммунного ответа 
[3, 8]. При этом авторами подчеркивается значение 
включения в состав вакцин белков, характерных для 
различных фаз жизненного цикла микобактерий, что 
придает вакцине «многоступенчатый» характер и 
приводит к более широкой протективной активно-
сти [9]. В этой связи представляется особенно инте-
ресным установленное в нашей работе повышение 
эффективности профилактической иммунизации при 
включении в композицию латентно ассоциированно-
го белка теплового шока HspX.

Наиболее отчетливо выраженные при исполь-
зовании Flu/TB10.4_HspX  +  Flu/Ag85В лимфоидная 
перестройка клеточного состава гранулем и увели-
чение площади лимфогистиоцитарных перибронхи-
альных инфильтратов свидетельствуют об активации 
вакцинным кандидатом лимфоидной составляющей 
клеточной воспалительной реакции в легких. Этот 
эффект, скорее всего, обусловлен мукозальным 
способом доставки микобактериальных белков, на-
правленным на формирование иммунного ответа 
на уровне дыхательных путей, что имеет большое 
значение при туберкулезе вследствие аэро генного 
пути заражения при данной инфекции [6]. Паралле-
лизм зарегистрированной достоверной активации 
лимфоидной ткани в легких и усиления протектив-
ного эффекта противотуберкулезной вакцинации 
позволяет отнести формирование лимфоидных ту-
беркулезных гранулем к важнейшим составляющим 
поствакцинального противотуберкулезного имму-
нитета. Связь формирования эктопической лимфо-
идной ткани, сопровождающейся накоплением в 
легких CD4+ и CD8+ T-клеток, экспрессирующих акти-
вационные и пролиферационные маркеры, с защит-

ным действием вакцины отмечена и в литературных 
источниках [9].

Еще одним иммуностимулирующим эффектом 
вакцинации бивалентной композицией Flu/TB10.4_
HspX + Flu/Ag85В является действие вектора на актив-
ность фагоцитарных реакций макрофагов  — клеток 
адаптивного иммунитета, являющихся основными 
элиминаторами микобактерий. Иммунизация вакцин-
ной композицией предотвратила достоверное угнете-
ние поглотительной и переваривающей способности 
пМф, характерное для распространенной экспери-
ментальной туберкулезной инфекции [10].

Таким образом, сравнение при профилактиче-
ской иммунизации экспериментального туберкулеза 
вакцинных кандидатов, экспрессирующих микобак-
териальные белки TB10.4, Ag85В и HspX в различных 
сочетаниях, самую высокую результативность, досто-
верно превысившую действие стандартной вакцины 
БЦЖ, выявило у бивалентной композиции гриппоз-
ных векторов Flu/TB10.4_HspX  +  Flu/Ag85В. Эти дан-
ные указывают на перспективность включения белка 
HspX, обеспечивающего вакцине «многоступенчатый» 
характер, в состав вакцинных кандидатов.

Выводы

1. Двукратная интраназальная иммунизация би-
валентной композицией гриппозных векторов  
Flu/TB10.4_HspX+Flu/Ag85В через 6 нед после 
внутривенной инокуляции мышам M. tuberculosis 
Erdman обеспечила отчетливый протективный эф-
фект, значимо превышающий результативность 
БЦЖ. Вакцинация Flu/TB10.4_HspX  +  Flu/Ag85В по-
вы сила индекс защиты легких (+0,69 lg КОЕ) и селе-
зенки (+0,67 lg КОЕ) по сравнению с БЦЖ и уменьши-
ла распространенность туберкулезного воспаления 
в легких и его альтеративного компонента.

2. По сравнению с эффектом вакцины БЦЖ имму-
низация FLU/TB10.4_HspX  +  FLU/Ag85В также 
обеспечила большую активацию лимфоидной со-
ставляющей клеточной воспалительной реакции 
(по регистрации лимфоидных гранулем и круп-
ных лимфогистиоцитарных инфильтратов) и до-
стоверную задержку угнетения поглотительной 
и переваривающей активности перитонеальных 
макрофагов, характерных для распространенной 
туберкулезной инфекции у мышей.

Работа выполнена в рамках Государственной работы «Экспериментальные разработки» Государственного 
задания Минздрава России на 2015–2017 гг.
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Резюме
В работе изучена структура заболеваний гортани у 
больных туберкулезом легких. Объектами исследо-
вания были 966 (100%) пациентов Республиканско-
го противотуберкулезного диспансера (Республика 
Карачаево- Черкессия). Различная патология гортани 
выявлена у 231 (23,4%) больного туберкулезом легких, 
из которых у 117 (12,1%) установлен специфический 
генез заболевания, у 111 (11,5%)  — хронический не-
специфический ларингит и у 3 (0,3%) пациентов — зло-
качественное новообразование гортани. Определено 
место видеофиброларингоскопии в дифференциаль-
ной диагностике туберкулеза гортани, с помощью 
данного метода выявлены характерные визуальные 
признаки ее туберкулезного поражения. Полученные 
результаты подтверждены бактериологическим и ги-
стологическим исследованиями.

Ключевые слова: туберкулез легких, заболевания 
гортани, неспецифические заболевания, видеофибро-
ларингоскопия гортани

Summary
The study of the structure and prevalence of laryngeal 
diseases of various genesis in patients with pulmonary 
tuberculosis, as well as their differential diagnosis. The 
subjects of the study were 966 (100%) patients of the Re-
publican TB Dispensary. Various pathology of the larynx 
was detected in 231 (23.4%) patients with pulmonary 
tuberculosis, 117 of which (12.1%) had a specific di-
sease, chronic nonspecific laryngitis in 111 (11.5%), and 
3 (0.3%) patients with a malignant neoplasm of the la-
rynx. The place of video laryngoscopy in the differential 
diagnosis of tuberculosis of the larynx was determined, 
with the help of this method, the characteristic visual 
signs of its tuberculous lesion were revealed. The results 
obtained were confirmed by bacteriological and histo-
logical methods.

Keywords: pulmonary tuberculosis, larynx diseases, non-
specific diseases, larynx video endoscopy



76

Фтизиатрия

МЕДИЦИНСКИЙ АЛЬЯНС № 4, 2017

Введение

Туберкулез легких является сложной социально- 
экономической и медико-биологической проблемой, 
глубоко и болезненно затрагивающей современное 
общество во всем мире [1–5]. По данным ВОЗ, одна 
треть населения мира инфицирована микобактерия-
ми туберкулеза [6]. На протяжении последних лет при 
стабильном снижении заболеваемости туберкулезом 
населения РФ ее уровень остается еще достаточно 
высоким [7]. При туберкулезе имеет место изменение 
иммунного статуса, в основном снижение клеточного 
звена иммунитета. Иммунная недостаточность приво-
дит к генерализации туберкулеза, присоединению и 
возникновению неспецифических заболеваний, вли-
яющих на течение и исход основного заболевания [8, 
9]. В последние годы увеличивается число сообщений 
о нетипично протекающих формах туберкулеза, опи-
саны случаи сочетаний с неопластическими, неспеци-
фическими и воспалительными заболеваниями [10]. 
По данным различных авторов, у больных туберкуле-
зом достаточно часто наблюдаются заболевания ЛОР- 
органов, удельный вес которых достигает 60% боль-
ных легочным туберкулезом [11, 12]. Наиболее часто 
регистрируются заболевания гортани различного 
генеза. Дифференциальная диагностика заболеваний 
гортани у больных туберкулезом легких не всегда яв-
ляется простой. Большое значение в постановке диа-
г ноза туберкулеза имеют патоморфологические изме-
нения в гортани [12–14].

Цель исследования: повышение качества диа -
гностики заболеваний гортани у больных туберкуле-
зом легких.

Материалы и методы исследования

Объектами исследования были 966 (100%) паци-
ентов Республиканского противотуберкулезного дис-
пансера. Период исследования с 2011 по 2015 г. Муж-
чин было 747 (77,3%), женщин — 219 (22,7%).

271 (28,1%) больной получал лечение по пово-
ду диссеминированного туберкулеза легких, 181 
(16,0%) — фиброзно-кавернозного, 353 (36,5%) — ин-
фильтративного, 18 (1,9%) — очагового, 117 (12,1%) — 
цирротического, 3 (0,3%) — милиарного, 15 (1,5%) — ту-
беркулезного плеврита и 8 (0,8%) пациентов — в связи 
с туберкулемой легких.

Всем больным проводили видеофиброларингоско-
пию гибким волоконно-оптическим ринофарингола-
рингоскопом фирмы «Карл Шторц», которая позволи-
ла подробно осмотреть прямое изображение органа, 
увеличить и записать информацию об изменениях в 
тканях, произвести забор образов тканей для биопсии 
при необходимости, документировать изображение.

Всем больным проводили бактериологическое 
исследование мазков из гортани методом прямой 
бактериоскопии, для выявления ДНК МБТ методом 
полимеразной цепной реакции изучали различный 
диагностический материал с использованием тест- 
системы «C. Amplicor MBT» производства компании 
«Ф.  Хоффман-Ла Рош», посевы мокроты и мазков из 
гортани проводили на плотные питательные среды 
Левенштейна–Йенсена и Финна-II, что позволило уста-
новить туберкулезное поражение гортани.

Гистологическое исследование проводили в усло-
виях патологоанатомической лаборатории Карачаево- 
Черкесской республиканской клинической больницы.

Результаты и их обсуждение

Из 966 (100,0%) пациентов туберкулезом легких 
патология гортани выявлена у 231 (23,9%). Туберкулез 
гортани обнаружен у 117 (12,1%) больных, хрониче-
ский неспецифический ларингит — у 111 (11,5%), и у 3 
(0,3%) пациентов  — злокачественное новообразова-
ние гортани.

Видеофиброларингоскопическое исследование 
гортани выявило инфильтративные изменения у 206 
(21,3%) пациентов, причем у 95 (9,8%) больных они 
были проявлением туберкулезного поражения горта-
ни, у 111 (11,5%) — хронического неспецифического 
ларингита, что подтверждено гистологическими и 
бактериологическими исследованиями. В начальной 
стадии специфического поражения гортани возника-
ющие изменения трудно отличить от простого ларин-
гита. Однако специфические изменения имели неко-
торые характерные особенности. Так, в начальном 
периоде заболевания обращала на себя внимание 
бледность слизистой оболочки преддверия гортани, 
а  в межчерпаловидном пространстве инфильтра-
ция напоминала пахидермию. При видеоэндоскопи-
ческом исследовании практически у всех больных 
туберкулезом гортани отмечали ограничение под-
вижности одной голосовой складки на стороне пора-
жения. У некоторых пациентов со специфическим по-
ражением гортани регистрировали изменения на той 
же стороне, что и первичный очаг в легком.

У 67 (57,3%) из 117 пациентов с туберкулезом 
гортани специфический процесс локализовался в ве-
стибулярном отделе гортани. Для этой локализации 
была характерна односторонность. При этом вести-
булярная складка перекрывала голосовую складку, 
и осмотреть ее было возможно только при помощи 
видеоэндоскопии. Туберкулезное поражение отдела 
голосовых складок выявлено у 44 (37,6%) пациентов, 
у 6 больных отмечены тотальные изменения.

Локализация туберкулезного поражения гортани 
у наблюдаемых больных представлена в табл. 1.
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Инфильтративные изменения определяли у 206 
(21,3%) пациентов.

При туберкулезе гортани и инфильтративном по-
ражении голосовых складок мы наблюдали гипере-
мию, разрыхленность, утолщения преимущественно 
в задней трети. На фоне гиперемии с инфильтрацией 
визуализировали рельефную капиллярную сеть кро-
веносных сосудов, при этом голосовая складка при-
обретала вид толстого валика и всегда утрачивала 
свою белую окраску, становясь по цвету такой же, как 
и окружающие ее отделы, при прогрессировании про-
цесса инфильтрация обычно была бледно-розовой, 
серой, красной, чаще односторонней.

У двух больных при поражении гортани слизистая 
оболочка была усыпана многочисленными милиарны-
ми узелочками (гранулемами), в центре которых имел-
ся участок казеозного некроза.

Хронические ларингиты, в отличие от туберкулез-
ных, характеризовались равномерным диффузным 
поражением. Слизистая оболочка представлялась зна-
чительно более гиперемированной по сравнению с 
бледно-розовым цветом туберкулезных инфильтратов.

Поражение морганьевых желудочков туберкуле-
зом диагностировали одновременно с туберкулезным 
инфильтратом ложных голосовых складок, в виде од-
носторонних, ограниченных изменений.

Туберкулезные изменения межчерпаловидного 
пространства проявлялись асимметричным помутне-
нием эпителия, шероховатостью слизистой оболоч-
ки, вследствие чего нарушалась эластичность задней 
стенки, а обнаруживаемые складки слизистой обо-
лочки при дыхании не разглаживались в отличие от 
неспецифического ларингита. Чаще изменения рас-
полагались асимметрично, ближе к тому или иному 
черпаловидному хрящу.

При пахидермии туберкулезной этиологии утол-
щение при осмотре в фазе вдоха не исчезало; окра-
ска слизистой оболочки пораженного участка была 

желтоватая или серо-грязная, имелись бугристость, 
складчатость и зазубренность в среднем отделе меж-
черпаловидного пространства.

Для неспецифической пахидермии были также 
характерны складчатость и зазубренность среднего 
отдела межчерпаловидного пространства, однако 
при вдохе она разглаживалась, а слизистая оболочка 
имела матово-стеклянный оттенок.

Надгортанник при туберкулезном поражении 
представлялся инфильтрированным, гиперемирован-
ным, отечным, ригидным, неподвижным, нависающим 
в виде колбасообразной опухоли над входом в гор-
тань. Инфильтрация приводила к потере прозрачно-
сти поверхностных слоев слизистой оболочки, в связи 
с чем мы наблюдали «симптом сосудистого рисунка», 
при этом переставала быть видимой сеть мелких кро-
веносных сосудов.

Процесс локализовался преимущественно на вну-
тренней поверхности и свободном крае надгортанни-
ка (рис. 1).

При неспецифических процессах воспаление 
чаще ограничивалось только язычной поверхностью.

Эрозивный характер поражения гортани установ-
лен 18 (1,9%) пациентам. У 15 (83,3%) больных это было 
проявлением туберкулезного поражения гортани, у 3 
(16,7%) пациентов  — злокачественного новообразо-
вания, что также подтверждалось гистологическими и 
бактериологическими исследованиями.

Язвы на голосовых складках при туберкулезе были 
поверхностными, представлялись неровностями, ис-
черченностями. В двух наблюдениях выявлено крае-
вое изъязвление истинных голосовых складок в виде 
неровной, зубчатой линии на внутренней поверхно-
сти. Поверхностность и зубчатость контуров туберку-
лезных язв не были обязательным признаком, однако 
при слиянии лежащих по соседству маленьких язво-
чек образовывались большие, довольно поверхност-
ные язвы с неправильными краями. В одном случае 

Таблица 1
Локализация туберкулезного поражения гортани

Локализация туберкулезного поражения гортани
Число больных

абс. число %

Тотальное поражение гортани 6 5,1

Надгортанник 22 18,8

Вестибулярные складки 27 23,1

Черпаловидные хрящи, черпалонадгортанные складки 18 15,4

Межчерпаловидная область 19 16,2

Голосовые складки 4 3,4

Голосовые складки, морганьевы желудочки, вестибулярные складки 21 18,0

Итого 117 100,0
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мы наблюдали одностороннее изъязвление гортани, 
расположенное в три ряда: верхний ряд поражал ве-
стибулярную складку, средний — морганьев желудо-
чек и нижний — истинную складку. Язвенное пораже-
ние вестибулярной складки туберкулезной этиологии 
в одном из наблюдений сопровождалось развитием 
серо-розовых грануляций и представлялось бугри-
стым, изъязвленным, опухолевидным образованием.

При специфическом процессе и изъязвлении вну-
тренней поверхности надгортанника, обращенного 
в полость гортани, наблюдали также выраженную 
инфильтрацию всего свободного конца надгортан-
ника. У двух больных изъязвленный надгортанник 
был покрыт сочными, розовыми грануляциями, что 
симулировало злокачественное новообразование. 
Туберкулезный характер опухоли был подтвержден 
гистологическим исследованием.

Поражение черпаловидных хрящей и черпало-
надгортанных складок было представлено поверх-
ностной чечевицеобразной язвой с неправильными, 
бухтообразными, подрытыми и утолщенными края-
ми. Она выделялась на фоне окружающей слизистой 
оболочки лишь своей матовостью. У одного больного 
язвенный процесс с распадом в области голосовых 
отростков обусловил ограничение движения голосо-
вых складок, что привело к сужению голосовой щели 
и впоследствии к наложению трахеостомы.

Злокачественное поражение гортани выявлено у 
3 (0,3%) больных туберкулезом легких, при этом у од-
ного пациента наблюдали одномоментное поражение 
гортани злокачественным новообразованием и ту-
беркулезом, что было подтверждено гистологическим 
исследованием. В отличие от туберкулезных, язвы при 
неопластическом процессе были более плотные, глу-
бокие, отграничены от окружающих тканей и находи-
лись на опухолевидном инфильтрированном основа-
нии. Также для них характерно раннее ограничение 
подвижности соответствующей стороны гортани, 
а при выраженных формах рака — полная неподвиж-
ность, наблюдается увеличение регионарных лимфа-
тических узлов.

Решающим моментом в дифференциальной диа-
гностике туберкулеза и рака гортани явились биопсия 
пораженного участка гортани и бактериологическое 
исследование мазков из гортани и мокроты.

Выводы

1. Заболевания гортани различного генеза у боль-
ных туберкулезом легких выявлены в 23,9% случа-
ев наблюдений: туберкулез гортани обнаружен у 
117 (12,1%) больных, хронический неспецифиче-
ский ларингит — у 111 (11,5%) и злокачественное 
новообразование гортани — у 3 (0,3%) пациентов.

2. Вестибулярный отдел гортани при туберкулезе 
поражался у 67 (57,3%) больных, а изменения от-
дела голосовых складок диагностировано у 44 
(37,6%) пациентов.

3. Видеоларингоскопия выявила инфильтрацию 
у 206 (21,3%) пациентов, причем практически у по-
ловины больных 95 (9,8%) это было проявлением 
туберкулезного поражения гортани.

4. Эрозивные изменения гортани установлены у 18 
(1,9%) пациентов, у 15 (83,3%) это явилось прояв-
лением туберкулезного поражения гортани, у 3 
(16,7%)  — злокачественного новообразования, 
причем в одном наблюдении регистрировали со-
четание двух заболеваний.

5. Видеоэндоскопия гортани дает возможность в 
значительной мере предположить диагноз, для 
окончательной верификации заболевания необ-
ходимо проведение бактериологического и гисто-
логического исследования.

Рис. 1. Туберкулезное поражение гортани
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Резюме
Цель исследования: определить влияние длитель-
ной кислородотерапии (ДКТ) на легочно-сердечную 
гемодинамику, диафрагмальную дисфункцию и ак-
тивность системного воспаления у больных хро-
нической обструктивной болезнью легких (ХОБЛ) с 
гипоксемией. Обследованы 60 больных ХОБЛ в воз-
расте 66,2±5,7 года GOLD III и IV (группа D, смешанный 
фенотип: эмфизематозно-бронхитический) в фазе 
ремиссии. Пациенты были разделены на три группы: 
1-я группа — 20 больных с гипоксемией, получавших 
ДКТ, 2-я  группа  — 20  пациентов с гипоксемией, не 
получавших ДКТ, 3-я  группа  — 20 больных с нормо-
ксемией. Проводились оценка активности системного 

воспаления (С-реактивный белок, фибриноген), опре-
деление концентрации натрийуретического пептида, 
эхокардиография и ультразвуковая оценка функции 
диафрагмы. Обследование проводилось дважды с 
интервалом в 1 год. У  больных ХОБЛ с гипоксемией 
выявлена повышенная активность системного вос-
паления, увеличение концентрации натрийуретиче-
ского пептида, нарушение функционального состо-
яния диафрагмы. При проведении эхокардиографии 
у больных с гипоксемией выявлены гипертрофия и 
дилатация правых отделов сердца, увеличение систо-
лического давления в легочной артерии, диастоли-
ческая дисфункция левого и правого желудочков. На 
фоне применения длительной кислородотерапии у 
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больных ХОБЛ с гипоксемией выявлено снижение 
концентраций С-реактивного белка и натрийуретиче-
ского пептида, систолического давления в легочной 
артерии, улучшение диастолической функции левого 
и правого желудочков, повышение скорости сокра-
щения и расслабления мышечной части диафрагмы 
при спокойном дыхании. ДКТ способствует стабили-
зации СДЛА и функционального состояния правых 
отделов сердца, снижению активности системного 
воспаления и улучшению функционального состоя-
ния диафрагмы.

Ключевые слова: хроническая обструктивная болезнь 
легких, гипоксемия, системное воспаление, диафраг-
ма, натрийуретический пептид, легочно- сердечная 
 гемодинамика, длительная кислородотерапия

Summary
Aim: to determine the impact of long-term oxygen treat-
ment on hemodynamics, diaphragmatic dysfunction and 
activity of systemic inflammation in COPD patients with 
hypoxemia. We studied 60 patients with COPD GOLD III 
and IV in remission at the age 66.2±5.7 years (group D, 
mixed phenotype). The patients were divided into three 
groups: 1 group — 20 patients with hypoxemia who re-
ceived long-term oxygen treatment, group 2  — 20 pa-
tients with hypoxemia who did not received long-term 
oxygen treatment, group 3 — 20 patients without hypo-

xemia. We assessed severity of systemic inflammation (fi-
brinogen, C-reactive protein), concentration of natriuretic 
peptide. Echocardiography and the sonographic mea-
surements of the diaphragm were performed. The exa-
mination was carried out twice with an interval of 1 year. 
COPD patients with hypoxemia had an increased activi-
ty of systemic inflammation, increased concentration of 
natriuretic peptide, a violation of the functional state of 
the diaphragm. Changes of echocardiographic characte-
ristics in patients with hypoxemia revealed hypertrophy 
and dilatation of the right heart, increased systolic blood 
pressure in the pulmonary artery, diastolic dysfunction 
of the left and right ventricles. On the background of the 
use of long-term oxygen treatment in COPD patients with 
hypoxemia showed a reduction in concentrations of C- 
reactive protein and natriuretic peptide, systolic pressure 
in the pulmonary artery, improving diastolic function of 
the left and right ventricles, increased speeds of contrac-
tion and relaxation of the muscular part of the diaphragm 
during quiet breathing. Long-term oxygen treatment 
contributes to the stabilization of systolic pressure in the 
pulmonary artery and functional state of the right heart, 
reduced activity of systemic inflammation and improve 
function of the diaphragm.

Keywords: COPD, hypoxemia, systemic inflammation, 
dia phragm, natriuretic peptide, hemodynamic, long-
term oxygen treatment

Введение

Хроническая обструктивная болезнь легких 
(ХОБЛ)  — заболевание, характеризующееся про-
грессирующим снижением легочной функции, при-
водящим к развитию дыхательной недостаточности. 
Заболевание обладает высоким социально-экономи-
ческим бременем. Предполагается, что ХОБЛ к 2020 г. 
будет занимать третье место среди главных причин 
летальности в мире [1]. К числу ведущих факторов, 
приводящих к развитию заболевания и поддерживаю-
щих воспаление, относится и табачный дым: как актив-
ное курение, так и вдыхание окружающего табачного 
дыма [2]. При прогрессировании ХОБЛ и ухудшении 
вентиляционной функции легких увеличивается риск 
альвеолярной гипоксии и последующей гипоксемии. 
Гипоксемия является основным признаком наличия 
хронической дыхательной недостаточности (ХДН)  — 
одного из главных и наиболее неблагоприятных ос-
ложнений ХОБЛ [3]. Одна из основных причин смерти 
больных ХОБЛ — хроническая гипоксемическая недо-
статочность.

Важную роль в патогенезе ХОБЛ играет системное 
воспаление, которое способствует развитию целого 

ряда внелегочных осложнений. Маркеры системного 
воспаления имеют тенденцию к повышению не только 
при обострении заболевания, но и в состоянии ремис-
сии [4]. Увеличение концентрации С-реактивного бел-
ка (СРБ) у больных ХОБЛ является неблагоприятным 
прогностическим маркером и сопряжено с прогрес-
сирующим ухудшением вентиляционной функции лег-
ких. S. Ahmadi-Abhari и соавт. выявили, что повышение 
СРБ на 3  мг/л ассоциировано со снижением ОФВ1 на 
86,3 мл/год [5].

Развитие гипоксемии приводит к ухудшению ка-
чества жизни, формированию легочной гипертензии, 
полицитемии, повышению риска сердечно-сосуди-
стых осложнений, появлению когнитивных наруше-
ний [6].

По мере прогрессирования обструктивных на-
рушений у больных ХОБЛ появляется развитие диа-
фрагмальной дисфункции. Важную роль в патогенезе 
нарушения функционального состояния диафрагмы 
играют персистирующее системное воспаление, окси-
дативный стресс, которые провоцируют ремоделиро-
вание и редукцию миофибрилл, обусловленные сни-
женной продукцией белка, апоптоз мышечных клеток 
[7]. В ряде исследований выявлена корреляционная 
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связь между выраженностью нарушений функцио-
нального состояния диафрагмы и показателями вен-
тиляционной функции легких [8].

При ХОБЛ развиваются функциональные нару-
шения как правых, так и левых отделов сердца, чаще 
всего представленные диастолической дисфункцией 
[9]. Субклиническая дисфункция правого желудочка 
может наблюдаться уже на ранних стадиях заболе-
вания. В ряде исследований выявлена взаимосвязь 
между степенью диастолической дисфункции и пар-
циальным давлением кислорода в артериальной 
крови [10, 11]. Гипоксия играет важную роль в раз-
витии легочной гипертензии. Тяжесть гипоксемии 
часто ассоциирована с увеличением давления в ле-
гочной артерии.

В настоящее время только длительная кислоро-
дотерапия позволяет значительно уменьшить прояв-
ления хронической гипоксемии, увеличить продол-
жительность жизни у больных ХОБЛ, снизить число 
госпитализаций [12]. Однако в литературе не обнару-
жено данных о влиянии ДКТ на функциональное со-
стояние диафрагмы, правых и левых камер сердца и 
активность системного воспаления.

Цель исследования: определение влияния ДКТ 
на легочно-сердечную гемодинамику, диафрагмаль-
ную дисфункцию и активность системного воспаления 
у больных ХОБЛ с гипоксемией.

Материалы и методы исследования

Исследование проводилось на базе НИИ пуль-
монологии ПСПбГМУ им. акад. И.П. Павлова,  СПбГБУЗ 
«Введенская больница». Обследованы 60 больных 
ХОБЛ в период ремиссии заболевания, средний воз-
раст составил 66,2±5,7 года. В исследование включа-
лись пациенты с ХОБЛ, относящиеся к группе GOLD 
III и IV по классификации пересмотра 2015 г. (группа 
D, смешанный фенотип: эмфизематозно-бронхитиче-
ский). Диагноз ХОБЛ устанавливался в соответствии 
с рекомендациями GOLD (2015). В исследование не 
включались пациенты с клинически значимой сопут-
ствующей патологией, перенесшие хирургическое 
вмешательство на органах грудной клетки, острым 
инфарктом миокарда, острым нарушением мозгового 
кровообращения в анамнезе. Все пациенты получали 
базисную терапию согласно Федеральным клиниче-
ским рекомендациям по диагностике и лечению хро-
нической обструктивной болезни легких. Пациенты 
включались в исследование только после подписания 
информированного согласия.

Пациенты были разделены на три группы: 1-я груп-
па — больные ХОБЛ с гипоксемией, получающие ДКТ; 
2-я группа — больные ХОБЛ с гипоксемией, не полу-
чающие ДКТ; 3-я группа — больные ХОБЛ с нормоксе-

мией. После первичного обследования пациентам из 
1-й группы назначалась длительная кислородотера-
пия на дому с помощью кислородных концентраторов 
INVACARE perfecto 2 (INVACARE, Германия), продолжи-
тельностью 16 ч в сутки. Пациенты 2-й и 3-й групп не 
получали ДКТ. Через 12 мес больные обследовались 
повторно.

Тяжесть одышки оценивалась по шкале модифи-
цированного вопросника Британского медицинского 
исследовательского совета (Modified Medical Research 
Counsil (mMRC) questionnaire).

Всем пациентам проводилась пульсоксиметрия 
(SpO2) и анализ газового состава артериальной крови, 
полученный путем катетеризации лучевой артерии с 
определением величины парциального напряжения 
кислорода и углекислого газа (paO2, paCO2, мм рт.ст.).

Оценка активности системного воспаления про-
водилась путем измерения содержания С-реактив-
ного белка, фибриногена, интерлейкина-8 и факто-
ра некроза опухолей, сывороточного N-концевого 
про-натрийуретического пептида В-типа (Nt-pro-BNP).

Спирометрия проводилась на приборе для ком-
плексного исследования функциональных показате-
лей легких «Masterscreen» фирмы «Erich Jaeger GmbH» 
(Германия). Оценка данных спирометрии проводилась 
с использованием должных величин, разработанных 
Р.Ф. Клементом и Н.А. Зильбером. Определялись сле-
дующие показатели: жизненная емкость легких (ЖЕЛ), 
форсированная жизненная емкость легких (ФЖЕЛ), 
объем форсированного выдоха за 1 секунду (ОФВ1), 
индекс Тиффно (ИТ).

Исследование центральной гемодинамики про-
водилось методом эхокардиографии с помощью уль-
тразвуковой диагностической системы экспертного 
класса GEVIVID 7 Dimension (General Electrics, США) 
с использованием матриксного мультичастотного 
датчика 2–4 МГц. Исследование проводили в М- и 
В-режимах. Рассчитывались показатели, характе-
ризующие функцию правых и левых камер сердца. 
Показатели, характеризующие глобальную систо-
лическую функцию левого желудочка: минутный и 
ударный объемы, конечный диастолический объем 
(КДР ЛЖ), фракция выброса (ФВ ЛЖ). Для выявления 
нарушений диастолической функции левого желу-
дочка оценивали состояние трансмитрального пото-
ка крови. Измеряли скорости раннего (Е) и позднего 
(А) диастолического наполнения желудочков и отно-
шение Е/А. Кроме того, рассчитывали индекс массы 
миокарда левого желудочка (ИММ) и переднезадний 
размер левого предсердия (ЛП). Оценка состояния 
правых отделов сердца проводилась путем измере-
ния медиально-латерального размера правого пред-
сердия (ПП), конечного диастолического размера 
правого желудочка (ПЖ). Определение систоличе-
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ского давления в легочной артерии (СДЛА) проводи-
ли с помощью непрерывно-волновой допплерогра-
фии. Систолический градиент давления между ПЖ и 
ПП рассчитывался по уравнению Бернулли с исполь-
зованием пиковой скорости потока трикуспидаль-
ной регургитации.

Оценка функционального состояния диафрагмы 
проводилась с помощью ультразвуковой диагности-
ческой системы VIVID 7 Dimension (GE, США) с исполь-
зованием матричного конвексного датчика, несущая 
частота 2–4 МГц. Локация диафрагмы осуществля-
лась из правого подреберья, по среднеключичной 
линии. Использовались следующие режимы рабо-
ты аппарата: М-режим, анатомический М- режим, В- 
режим. Все показатели функционального состояния 
диафрагмы определялись как при спокойном дыха-
нии (СД), так и при форсированном (ФД). Рассчитыва-
лись фракция утолщения (ФУ), скорость сокращения 
(СС) и скорость расслабления (СР) мышечной части 
диафрагмы.

Математическая обработка результатов исследо-
вания проводилась с помощью пакета прикладных 
статистических программ «Statistica for Windows» 
V.7.0. Предварительно оценивалось соответствие 
исследуемых выборок закону нормального распре-
деления с помощью критерия Шапиро–Уилка. Если 
распределение признаков в группах соответствовало 
нормальному закону распределения, для сравнения 
групповых средних использовался параметрический 
t-критерий Стьюдента. В противном случае использо-
вались непараметрические методы.

Результаты и их обсуждение

Все группы были однородны по возрасту и 
полу (табл. 1). Средний возраст больных составил 
65,55±5,98 года в 1-й группе, 67,8±6,54 — во 2-й груп-
пе и 64,75±7,53  — в 3-й группе. Стаж курения так-
же был сопоставимым: 40,45±10,42, 42,85±9,54 и 
43,4±11,36 пачка/лет в 1, 2 и 3-й группах соответствен-
но. Длительность заболевания и количество обостре-
ний в год были достоверно больше у пациентов ХОБЛ 
с гипоксемией (1-я и 2-я группы).

В соответствии с выделением групп у пациентов 
из 1-й и 2-й групп исходно определялись низкие по-
казатели парциального давления кислорода в артери-
альной крови (раО2) и сатурации крови кислородом 
(SatO2), в то время как у пациентов из 3-й группы — эти 
показатели находились в пределах нормы (табл. 2).

Все обследованные больные активно предъявляли 
жалобы на одышку, которая была выражена в большей 
степени у пациентов с гипоксемией (mMRC=3,25±0,44* 
в 1-й группе и 3,05±0,51* во 2-й группе), чем у пациен-
тов с нормоксемией (mMRC 2,1±0,55). Больные ХОБЛ с 
гипоксемией также продемонстрировали худшие по-
казатели при оценке качества жизни и толерантности 
к физической нагрузке (см. табл. 1).

Пациенты 1, 2 и 3-й групп существенно не разли-
чались по параметрам вентиляционной функции лег-
ких и прежде всего по ОФВ1 и ЖЕЛ. Однако у больных 
ХОБЛ с гипоксемией определены более низкие по-
казатели ФЖЕЛ, что может свидетельствовать о вы-
раженной гиперинфляции, обусловленной в первую 

Таблица 1
Клинико-функциональная характеристика больных ХОБЛ с гипо- и нормоксемией

Показатель
Группа

1-я 2-я 3-я

Возраст 65,55±5,98 67,8±6,54 64,75±7,53

Стаж курения 40,45±10,42 42,85±9,54 43,4±11,36

Длительность заболевания 8,8±1,36* 9,8±2,14 7,6±3,52

Количество обострений в год 3,0±0,25* 3,15±0,15 2,15±0,45

раО2, мм рт.ст. 55,28±6,23* 55,98±6,67 77,91±5,79

Сатурация крови кислородом (SpO2), % 86,75±3,13* 87,3±3,18 93,8±1,1

mMRC, баллы 3,25±0,44* 3,05±0,51 2,1±0,55

6-минутный шаговый тест, м 196,45±23,63* 200,45±34,05 318,7±26,09

CAT-тест, баллы 32,3±2,03* 33,55±2,01 26,0±3,34

ЖЕЛ, л 44,26±9,97 46,73±8,57 52,47±9,66

ФЖЕЛ, л 45,63±12,56* 48,02±11,61 63,8±13,64

ОФВ1, л 28,24±5,56 29,16±5,5 30,79±4,64

ИТ, % 53,82±13,98 51,05±10,31 45,47±7,67

Примечание. * Различия достоверны между 1, 2 и 3-й группой (р<0,05).
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очередь формированием «воздушных ловушек» (см. 
табл. 2). Таким образом, для ухудшения газообмена 
основное значение имеет гиперинфляция, что совпа-
дает с данными литературы [13, 14].

У пациентов, имеющих нарушения газового соста-
ва крови (1-я и 2-я группы) отмечалось наличие при-
знаков системного воспаления, так, уровень СРБ до-
стигал 9,97±2,69 мг/л (р<0,05) (1-я группа) и 10,11±3,14 
(р<0,05) (2-я группа), превышая в два раза значения 
этого показателя у больных с нормоксемией (см. 
табл. 2). Маркеры системного воспаления имеют тен-
денцию к повышению не только при обострении за-
болевания, но и при стабильном течении, что, в свою 
очередь, является неблагоприятным прогностиче-
ским признаком. Повышение СРБ соответствует имею-
щимся представлениям о нарастании системного вос-
паления при прогрессировании ХОБЛ и при развитии 
гипоксемии [15]. Однако содержание фибриногена в 
группах существенно не различалось. Согласно дан-
ным литературы повышенные концентрации фибри-
ногена выявляются у 45% больных ХОБЛ в состоянии 
ремиссии и являются риском развития обострения 
заболевания в течение последующих 12 мес и леталь-
ного исхода в течение последующих 36 мес [4].

При обследовании в динамике выявлено, что у 
больных ХОБЛ с гипоксемией на фоне ДКТ отмечается 
тенденция к снижению активности системного воспа-
ления, в то время как у пациентов, не получавших ДКТ, 
было выявлено повышение концентрации СРБ (см. 
табл. 2).

Концентрация натрийуретического пептида (NT-
proBNP) была повышена у пациентов с гипоксемией 
и достоверно отличалась от пациентов с нормоксе-
мией, у которых этот показатель находился на верхней 
границе нормы (см. табл. 2). Известно, что повышение 
 NT-proBNP является частой находкой у больных ХОБЛ 
и обусловлено присоединением левожелудочковой 
недостаточности, или легочной гипертензией [16]. 
Кроме того, повышение NT-proBNP при ХОБЛ может 
быть обусловлено легочной гиперинфляцией, кото-
рая приводит к повышенному напряжению стенки 
левого желудочка, а также системным воспалением, 

провоцирующим системную вазоконстрикцию и уве-
личение преднагрузки на левый желудочек [16].

Концентрация NT-proBNP у пациентов 1-й группы, 
получавших ДКТ, при исследовании в динамике имела 
тенденцию к снижению. Полученные результаты могут 
быть объяснены влиянием ДКТ на снижение легочной 
гиперинфляции и уменьшением СДЛА. У пациентов 
2-й и 3-й групп обнаружено повышение содержания 
NT-proBNP.

В 1-й и 2-й группах наблюдались нарушения 
 легочно-сердечной гемодинамики, касающиеся, пре-
жде всего, правых камер сердца (табл. 3). Так, у всех 
обследованных больных был увеличен размер право-
го желудочка (ПЖ) в диастолу, свидетельствующий о 
формировании его дилатации. У больных ХОБЛ с ги-
поксемией средняя величина размера ПЖ в диасто-
лу достоверно отличалась от пациентов с нормоксе-
мией. Толщина миокарда передней стенки правого 
желудочка в диастолу (ПС ПЖд) также была повышена 
у пациентов обеих групп, указывая на наличие гипер-
трофии миокарда ПЖ.

Таким образом, у всех обследованных пациентов 
были обнаружены признаки формирования хрониче-
ского легочного сердца. Помимо этого, в обеих груп-
пах определено повышение системного давления в 
легочной артерии. Показатели СДЛА были достовер-
но выше у больных ХОБЛ с гипоксемией. Гипоксемия 
играет важную роль в развитии легочной гипертен-
зии. Ее тяжесть часто ассоциирована с увеличением 
давления в легочной артерии [10]. Гипоксия провоци-
рует явления вазоконстрикции, обструкция дыхатель-
ных путей и воздушные ловушки вызывают механи-
ческую компрессию сосудистого русла, в результате 
чего формируются структурные изменения легочного 
сосудистого русла. Кроме того, в развитии легочной 
гипертензии важную роль играет системное воспале-
ние, что подтверждается повышенными концентраци-
ями СРБ, ИЛ-6, ФНО-α, коррелирующими с цифрами 
давления в легочной артерии [17]. Фракция выброса 
левого желудочка (ЛЖ) не выходила за пределы нор-
мы и не имела достоверных отличий во всех группах. 
Толщина миокарда задней стенки левого желудочка 

Таблица 2
Показатели системного воспаления у больных ХОБЛ с гипо- и нормоксемией

Показатель
1-я группа 2-я группа 3-я группа

исходно через 1 год исходно через 1 год исходно через 1 год

СРБ, мг/л 9,97±2,69*♠ 7,68±2,02+ 10,11±3,14* 12,56±7,46 4,19±3,0♠ 6,78±2,57

NT-proBNP, пг/мл 280,67±152,54*♠ 179,23±120,49+ 273,45±115,44* 289,51±88,52 109,08±52,42♠ 127,65±43,51

Фибриноген, г/л 5,11±0,96* 4,94±0,74 4,76±1,03 4,73±0,85 4,75±1,28 4,82±0,52

Примечание. * Различия достоверны между 1, 2 и 3-й группой (р<0,05); ♠ различия достоверны между исходными показателями и показателями 
через 1 год в 1, 2 и 3-й группе (р<0,05); + различия достоверны между показателями через 1 год в 1-й и 2-й группе (р<0,05).
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в диастолу (ЗС ЛЖд) и размер левого предсердия (ЛП) 
были достоверно выше у больных ХОБЛ с гипоксеми-
ей. Показатели, характеризующие диастолическую 
функцию ЛЖ и ПЖ, были снижены в обеих группах, 
причем пиковая скорость раннего и позднего диа-
столического наполнения левого желудочка (Е/А ЛЖ) 
была достоверно ниже у пациентов с гипоксемией, 
что согласуется с данными B. Ozben и соавт. [18].

При повторном обследовании в динамике было 
выявлено, что пациенты, получавшие ДКТ, имеют тен-
денцию к стабилизации показателей гемодинамики 
и снижению СДЛА. У пациентов, не получавших ДКТ, 
отмечалось прогрессирующее ухудшение состояния 
как правых, так и левых камер сердца, и диастоли-
ческой функции. Во 2-й группе выявлена тенденция 
к снижению ФВ ЛЖ, увеличению ИММ. Известно, что 
ДКТ приводит к уменьшению выраженности легочной 
гипертензии, что может быть обусловлено снижением 
легочной вазоконстрикции и легочного сосудистого 
сопротивления. В исследовании J. Zieliński и соавт. на-
блюдение за больными на ДКТ проводилось в течение 
6 лет. Выявлено, что у 39 из 73 больных ХОБЛ, полу-
чавших ДКТ, максимальное снижение СДЛА (на 2  мм 
рт.ст.) отмечалось через 2 года от начала использова-
ния ДКТ. Через 4 года — СДЛА стабилизировалось, а 
через 6 лет вновь возвращалось к первоначальным 
цифрам [19]. Кислородотерапия уменьшает легочную 
вазоконстрикцию и легочное сосудистое сопротивле-
ние, вследствие чего повышаются ударный объем и 
сердечный выброс.

У больных ХОБЛ с гипо- и нормоксемией было 
выявлено достоверное снижение скоростей сокра-

щения и расслабления мышечной части диафрагмы 
при спокойном дыхании по сравнению с группой кон-
троля (табл. 4). При этом скорость расслабления мы-
шечной части диафрагмы при спокойном дыхании у 
гипоксемических пациентов достоверно отличалась 
от больных ХОБЛ с нормальным газовым составом 
крови. Фракция утолщения мышечной части диафраг-
мы при спокойном и форсированном дыхании также 
была снижена в обеих группах, однако достоверно-
сти различий между группами не выявлено. Разви-
тию этих изменений способствуют гиперинфляция 
легких, оксидативный стресс, редукция миофибрилл, 
обусловленная сниженной продукцией белка, апо-
птоз мышечных клеток [20]. По данным проведенных 
исследований при прогрессировании ХДН в более 
выраженной степени страдает процесс расслабления 
мышц. Это указывает на истощение компенсаторных 
возможностей и прогрессирующее утомление мышц 
диафрагмы у больных ХОБЛ с гипоксемией. В ряде 
исследований выявлена корреляционная связь меж-
ду выраженностью нарушений функционального со-
стояния диафрагмы и показателями вентиляционной 
функции легких [21]. F.R. Rocha и соавт., проводя рент-
генологическую оценку экскурсии диафрагмы у боль-
ных ХОБЛ GOLD II-IV, обнаружили ее взаимосвязь с 
показателями вентиляционной функции легких (ОФВ1 
и ОЕЛ) и степенью одышки [7]. L.  Hellebrandová и со-
авт., обследовав больных ХОБЛ GOLD I-III с помощью 
магнитно-резонансного исследования диафрагмы на 
высоте максимального вдоха и выдоха, выявили огра-
ничение экскурсии диафрагмы при дыхании (в  осо-
бенности при максимальном выдохе), обусловленное 

Таблица 3
Показатели легочно-сердечной гемодинамики у больных ХОБЛ с гипо- и нормоксемией

Показатель
1-я группа 2-я группа 3-я группа

исходно через 1 год исходно через 1 год исходно через 1 год

КДР ЛЖ, см 4,75±0,65 4,60±0,66 4,43±0,64 4,44±0,66 4,47±0,41 4,39±0,39

ЗС ЛЖд, см 1,05±0,15* 0,99±0,15 1,05±0,16* 1,08±0,18 0,9±0,11 0,93±0,1

Тмжп, см 1,03±0,17 0,98±0,15 1,07±0,15* 1,06±0,16 0,89±0,12 0,91±0,09

Имм, г/м2 91,3±15,94 95,35±27,36 96,8±13♠ 112,20±35,73 87,95±16 90,20±18,71

ФВ ЛЖ, % 64,59±4,25 65,35+±4,6 64,05±4,78 62,55±4,74 65,35±3,24 66,88±2,11

ЛП, см 4,13±0,52* 4,12±0,45 4,29±0,31* 4,37±0,39 3,79±0,48 3,74±0,42

ПЖ диаст., см 3,46±0,25* 3,45±0,29+ 3,56±0,23* 3,63±0,29 3,27±0,31 3,31±0,2

ПС ПЖд, см 0,48±0,05* 0,49±0,05 0,51±0,04* 0,52±0,04 0,46±0,04 0,45±0,04

ПП 4,77±0,44*♠ 4,67±0,44+ 4,95±0,52* 5,16±0,55 4,41±0,51 4,56±0,43

СДЛА, мм рт.ст. 44,35±7,72*♠ 40,15±6,33+ 48,04±6,88*♠ 51,35±7,48 37,2±6,65 39,02±6,5

Е/А ЛЖ, у.е. 0,72±0,13*♠ 0,80±0,15+ 0,67±0,13* 0,67±0,12 0,91±0,18 0,85±0,14

Е/А ПЖ, у.е. 0,55±0,11* 0,59±0,13+ 0,52±0,13* 0,48±0,13 0,67±0,14 0,67±0,11

Примечание. * Различия достоверны между 1, 2 и 3-й группой (р<0,05); ♠ различия достоверны между исходными показателями и показателями 
через 1 год в 1, 2 и 3-й группе (р<0,05); + различия достоверны между показателями через 1 год в 1-й и 2-й группе (р<0,05).
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наличием признаков гиперинфляции у пациентов, 
что было подтверждено корреляционными связями 
между степенью диафрагмальной дисфункции и отно-
шением остаточного объема к общей емкости легких 
[8]. N.  Scheibe и соавт., прибегнув к ультразвуковому 
исследованию диафрагмы у больных ХОБЛ GOLD II–IV, 
обнаружили, что подвижность диафрагмы коррелиру-
ет с ОФВ1 [22].

Появление диафрагмальной дисфункции являет-
ся неблагоприятным прогностическим признаком и 
увеличивает риск летального исхода у пациентов с 
ХОБЛ.

При повторном обследовании пациентов выявле-
но, что у больных ХОБЛ с гипоксемией, получавших 
ДКТ, отмечается тенденция к улучшению показателей 
функционального состояния диафрагмы: увеличение 
фракции утолщения мышечной части диафрагмы, 
повышение скоростей сокращения и расслабления 
мышечной части диафрагмы. В то время как у паци-
ентов с гипоксемией, не получавших ДКТ, отмечалось 
прогрессирующее увеличение дисфункции диафраг-
мы. Положительное влияние ДКТ на функциональное 
состояние диафрагмы можно объяснить снижением 
гиперинфляции, что приводит к снижению трансдиа-
фрагмального давления, уменьшению механической 

нагрузки на диафрагму. Кроме того, снижение систем-
ного воспаления в группе пациентов, получавших 
ДКТ, может привести к снижению прогрессирования 
ремоделирования миофибрилл.

Заключение

1. В качестве системных проявлений ХОБЛ на этапе 
развития гипоксемии наряду с повышенной ак-
тивностью системного воспаления следует рас-
сматривать появление изменения параметров 
легочно-сердечной гемодинамики и ассоцииро-
ванное с ними повышение концентрации натрий-
уретического пептида.

2. Наряду с нарушением гемодинамики малого кру-
га кровообращения по мере прогрессирования 
ХОБЛ развивается нарушение функционального 
состояния диафрагмы.

3. ДКТ способствует улучшению качества жизни у 
пациентов с ХОБЛ вследствие повышения толе-
рантности к физическим нагрузкам, стабилизации 
СДЛА и функционального состояния правых от-
делов сердца, снижению активности системного 
воспаления и улучшению функционального состо-
яния диафрагмы.

Таблица 4
Динамика показателей функционального состояния диафрагмы у больных ХОБЛ

Показатель
1-я группа 2-я группа 3-я группа

исходно через 1 год исходно через 1 год исходно через 1 год

ФУ СД, см 0,22±0,07 0,26±0,09+ 0,2±0,07* 0,18±0,06 0,25±0,06 0,23±0,08

ФУ ФД, см 0,17±0,05* 0,22±0,08+ 0,17±0,06* 0,16±0,06 0,23±0,06 0,19±0,07

СС СД, см/с 1,9±0,43♠ 2,29±0,86+ 1,89±0,4♠ 1,62±0,44 2,22±0,6♠ 2,08±0,59

СР СД, см/с 1,55±0,58*♠ 1,8±0,68+ 1,56±0,33* 1,44±0,32 2,13±0,65 1,91±0,61

СС ФД, см/с 4,17±1,94 4,18±1,69+ 4,18±1,16♠ 3,73±1,06 4,94±2,31♠ 3,79±1,33

СР ФД, см/с 3,68±1,4 4,16±1,57+ 3,68±1,42♠ 3,31±1,21 3,75±1,67♠ 3,21±1,53

Примечание. * Различия достоверны между 1, 2 и 3-й группой (р<0,05); ♠ различия достоверны между исходными показателями и показателями 
через 1 год в 1, 2 и 3-й группе (р<0,05); + различия достоверны между показателями через 1 год в 1-й и 2-й группе (р<0,05).
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Резюме
С целью изучения распространенности аллергических 
заболеваний у женщин детородного возраста в 2014–
2016 гг. в Санкт-Петербурге проводилось анкетирова-
ние беременных на этапе постановки на учет в женской 
консультации. Официальный диагноз бронхиальной 
астмы имели 4,83% опрошенных, по результатам анке-
тирования симптомы бронхиальной астмы отмечают у 
себя 14,64% женщин детородного возраста.

Ключевые слова: бронхиальная астма, анкетирова-
ние, распространенность

Summary
In order to study the prevalence of allergic diseases in 
women of childbearing age in 2014–2016 in St. Peters-
burg, a questionnaire of pregnant women at the stage of 
registration in a women’s consultation was conducted. 
The official diagnosis of bronchial asthma was 4.83% of 
respondents, according to the results of the question-
naire, 14.64% of women of childbearing age report symp-
toms of bronchial asthma.

Keywords: bronchial asthma, questioning, prevalence

Вопрос распространенности бронхиальной астмы 
(БА) до настоящего времени не может считаться пол-
ностью изученным. Считается, что приблизительно 
300 млн человек во всем мире страдают этим забо-
леванием [1]. В различных странах распространен-
ность БА колеблется от 1 до 18% в общей популяции 
[2]. В 2008 г. в США зарегистрировано около 16,4 млн 
больных БА [3]. В Латинской Америке заболеванием 
страдает 34 млн человек [4]. P. Demoly (2010), проведя 
исследование с участием 53 524 жителей пяти евро-
пейских стран (Великобритании, Германии, Испании, 
Италии и Франции), показал, что распространенность 

астмы в структуре взрослого населения оказалась в 
среднем 6,1%, что составляет приблизительно 15 млн 
человек [5]. Бронхиальная астма является самым 
часто встречающимся хроническим заболеванием 
дыхательной системы среди женщин детородного 
возраста. По поводу распространенности данного 
заболевания среди женщин детородного возрас-
та существуют разноречивые сведения [6]. В 1992 г. 
N.C. Thompson были опубликованы данные о том, что 
7–8% женщин в возрасте 20–40 лет страдают БА [7]. По 
данным H.L. Kwon и соавт. (2006), в США частота встре-
чаемости БА у беременных возросла за период с 1997 
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по 2001 г. с 3,7 до 8,4% [8]. По данным V.E.  Murphy 
(2005), частота встречаемости данного заболевания в 
США составляет 8,4% [9]. В 2007 г. в работе L.J. Tata по-
казано, что из 280 тысяч беременных 13,3% страдают 
БА [10]. По данным G. Rejnö (2014), из 266 045 обсле-
дованных беременных Швеции у 9,4% пациенток была 
диагностирована БА [11]. Результаты исследования, 
проведенного в Великобритании, показали, что из 
222  865 беременных диагноз БА был поставлен 8,8% 
женщин [12]. В опубликованных в 2011 г. C.  Louik и 
M. Schatz результатах опроса 3800 беременных пока-
зано, что 13,9% из них имели диагноз бронхиальной 
астмы, а еще 16% отмечали отдельные симптомы это-
го заболевания в течение жизни [13]. Уровень заболе-
ваемости БА среди беременных в РФ по данным раз-
личных авторов колеблется от 0,4–1,3 до 5,2% [14–16]. 
При использовании модифицированного опросника 
IVAT БА была обнаружена у 6% женщин [17].

Для уточнения характера распространенности 
бронхиальной астмы среди женщин детородного воз-
раста с 2014 по 2016 г. в Санкт-Петербурге нами прове-
дено анкетирование беременных на этапе постановки 
на учет в женской консультации. Пациентки заполня-

ли анкету самостоятельно, сумма баллов определяла 
необходимость в консультации пульмонолога.

Настоящая публикация является первым этапом 
анализа результатов полученных данных как анкети-
рования, так и дальнейшего исследования пациенток 
с симптомами бронхиальной астмы.

Из 4000 опрошенных беременных официальный 
диагноз бронхиальной астмы имели 193 (4,83%) жен-
щины. Наличие родственников, страдающих бронхи-
альной астмой, отмечено в 10,6% анкет (425 человек).

Из пациенток, которым не был поставлен диагноз 
«бронхиальная астма», 9,6% (368) человек в течение 
жизни отмечали у себя приступы затруднения дыха-
ния, 18,5% (704) — приступообразный сухой кашель, 
11,0% (419) — дистантные хрипы в грудной клетке. 
Одновременно два различных симптома выявлены у 
8,5% (324) опрошенных. При этом у 52,41% из них дан-
ные явления возникали на фоне острых вирусных ин-
фекций, а у 41,76% — не были связаны с ОРВИ. У 10,1% 
(381) человек вышеприведенные симптомы возника-
ли по ночам.

Также были выделены факторы, с которыми па-
циентки связывали развитие указанных симптомов 

Анкета для выявления больных бронхиальной астмой

Вопросы Да Нет

Ставился ли Вам когда-либо диагноз бронхиальной астмы? 10

Бывают ли у Вас приступы затрудненного дыхания? 3

Бывают ли у Вас приступы сухого кашля? 3

Бывают ли у Вас хрипы и свисты в грудной клетке, которые Вы слышите сами или врач при осмотре? 3

Перечисленные выше явления возникают при простуде? 1 5

Перечисленные выше явления возникают по ночам? 3

Перечисленные выше явления возникают при уборке квартиры? 3

Перечисленные выше явления возникают при контакте с животными? 3

При действии пыльцы растений? 3

Перечисленные выше явления возникают в других ситуациях? 3

Бывают ли у Вас периоды сухого кашля больше месяца? 3

Они беспокоят Вас после ОРЗ? 2

Болеют ли бронхиальной астмой Ваши родственники? 2

Всего баллов

Если сумма баллов 10 и более – Вы нуждаетесь в консультации пульмонолога

Таблица 1
Факторы, провоцирующие дыхательные расстройства

Баллы
При уборке квартиры При контакте с животными При действии пыльцы

абс. число % абс. число % абс. число %

0 3603 94,38 3612 94,88 3608 94,78

3 214 5,62 195 5,12 199 5,22
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(табл. 1). Отсутствие связи оценивалось в «0» баллов, 
наличие — в «3» балла.

В 82,45% случаев имелось сочетание двух факто-
ров, вызывающих указанные симптомы. Сумма 10 бал-
лов и более была представлена в 583 анкетах, что со-
ставило 14,64% всех опрошенных.

По результатам анкетирования пациентки на-
правлялись терапевтами женских консультаций для 
уточнения диагноза в отделение ранней диагностики 
аллергических заболеваний у женщин детородного 
возраста ПСПбГМУ им. акад. И.П.  Павлова. Проводи-
лось клинико-функциональное исследование, вклю-
чавшее в себя углубленный сбор анамнеза, физикаль-
ное обследование, исследование функции внешнего 
дыхания (спирография и общая плетизмография).

Из 380 женщин, отмечавших у себя симптомы 
бронхиальной астмы, но не имевших официально 
подтвержденного диагноза, обследованы 345 че-
ловек. Из углубленного сбора анамнеза и изучения 
медицинской документации получены данные о том, 
что 44,9% (155) человек находились на искусствен-
ном вскармливании (табл. 2), почти 40% из них стра-
дали атопическим дерматитом. В группе пациенток, 
находившихся на грудном вскармливании, частота 
развития атопического дерматита была достоверно 
(р<0,05) ниже таковой в группе, не получавшей груд-
ного молока.

Также, согласно полученным данным, 162 (46,96%) 
пациентки исследованной группы были часто бо-
леющими ОРВИ детьми, большее число пациенток 
с повторными ОРВИ в детском возрасте отмечено в 
группе, находившейся на искусственном вскармлива-
нии. У 151 (43,77%) женщины в детстве был поставлен 
диагноз «хронический бронхит», у 80 (27,6%) — «аст-
матический бронхит». Все указанные заболевания 
чаще диа гностировались в группе пациенток, не полу-
чавших грудного молока, достоверно (р<0,05) чаще у 
женщин, диагноз у которых в детстве звучал как «аст-
матический бронхит» (табл. 3).

Таким образом, официальный диагноз бронхи-
альной астмы в Санкт-Петербурге имеют 4,83% жен-
щин детородного возраста, в то время как симптомы 
заболевания отмечают у себя 14,64%. Атопическим 
дерматитом в раннем детстве страдали 29,28% паци-
енток исследованной группы, достоверно чаще это 
заболевание развивалось в группе женщин, находив-
шихся на искусственном вскармливании. В 66,96% 
случаев пациентки детородного возраста в детстве 
имели диагнозы, которые могли быть «маской» брон-
хиальной астмы. Достоверно (р<0,05) чаще страдали 
«астматическим бронхитом» пациентки, не получав-
шие грудного молока. Данные функционального об-
следования будут представлены в следующем сооб-
щении.

Таблица 2
Атопический дерматит и характер вскармливания

Характер вскармливания n
Наличие АД до года Отсутствие АД 

до года
Наличие

АД после года
 Отсутствие

АД после года

абс. число % абс. число % абс. число % абс. число %

Грудное вскармливание (1) 190 30 15,79 160 84,21 42 22,10 148 77,89

Искусственное вскармливание (2) 155 49 31,61 106 68,39 59 38,06 96 61,94

2–1 р<0,01 2–1 р<0,05

Таблица 3
Заболевания исследованной группы в детстве и характер вскармливания

Характер вскармливания
n

Повторные ОРВИ Хронический бронхит Астматический бронхит

абс. число % абс. число % абс. число %

Грудное вскармливание (1) 190 84 44,21 76 40,00 34 17,89

Искусственное вскармливание (2) 155 78 50,32 75 48,39 46 29,68

2–1 р<0,05
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Резюме
В статье представлены результаты лучевого и клинико- 
лабораторного обследования 90 пациентов, поступив-
ших в отделение экстренной медицинской помощи 
Санкт-Петербургского научно-исследовательского 
института скорой помощи им. И.И. Джанелидзе в пе-
риод с 2014 по 2017 г. с гнойно-воспалительной па-
тологией позвоночника (ГВЗП). Проанализированы 
вопросы диагностической значимости и приоритета 
применения того или иного метода лучевой диагно-
стики в зависимости от локализации патологического 
процесса в позвоночнике на этапе оказания экстрен-
ной медицинской помощи. Представлены данные 
литературных источников о применении методов лу-
чевого обследования (рентгеновское исследование, 
компьютерная томография, магнитно-резонансная 
томография) пациентов с гнойно-воспалительной па-
тологией позвоночника.

Ключевые слова: гнойно-воспалительные заболева-
ния позвоночника, спондилодисцит, спондилит, эпи-
дурит

Summary
This article presents the results of radiological and clini-
cal laboratory examination of 90 patients admitted in 
the «St. Petersburg research Institute of emergency care 
named after I. I. Dzhanelidze» in the period from 2014 
to 2017, with pyoinflammatory pathology of the spine. 
Examined the diagnostic significance and priority of ap-
plication of a method of radiological diagnosis, depen-
ding on the localization of the pathological process at the 
stage of rendering emergency medical care. In addition, 
the article presents literature data about the use of radio-
logic methods of examination (x-ray, computed tomo-
graphy, magnetic resonance imaging) in diseases of the 
spine.

Key words: purulent-inflammatory diseases of the spine, 
spondylodiscitis, spondylitis, epidurit
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Введение

К гнойно-воспалительным заболеваниям по-
звоночника относятся патологические процессы, 
сопровождающиеся гнойно-воспалительным пора-
жением колонн позвоночного столба, клетчаточных 
пространств позвоночного канала, пери- и паравер-
тебральных мягких тканей, межпозвонковых дисков 
с развитием спондилита, спондилодисцита, дисцита, 
эпидурита, менингита, абсцессов пери- и параверте-
бральных тканей или их сочетаний [1–8].

Актуальность темы обусловлена тем, что патоло-
гия позвоночника занимает одно из ведущих мест сре-
ди всей патологии скелета и составляет до 39% случаев 
[3, 4, 8–12]. К наиболее инвалидизирующим относятся 
травматические повреждения и гнойно-воспалитель-
ные заболевания позвоночника, составляющие 20 
и 9% всей нозологии соответственно. Несмотря на 
развитие и совершенствование методов лучевого об-
следования, частота диагностических ошибок у паци-
ентов с гнойно-воспалительными заболеваниями по-
звоночника остается достаточно высокой и достигает 
59,5% [3–5, 10, 11].

Трудности ранней диагностики гнойно-воспали-
тельных заболеваний позвоночника обусловлены из-
менением структуры их поражения за счет появления 
большого количества больных среди лиц пожилого 
возраста, онкологических больных (на фоне прие-
ма ПХТ), больных сахарным диабетом, наркозависи-
мых с синдромом приобретенного иммунодефицита 
(СПИД), а также больных с генерализованными форма-
ми инфекционного процесса (сепсис). При изучении 
анамнеза больных установлено, что позднее выявле-
ние и несвоевременная постановка диагноза связаны 
со схожестью клинической картины гнойно-воспа-
лительных заболеваний с другой патологией позво-
ночника [4, 5, 7, 8, 10, 12–14]. К примеру, известно, что 
болевой синдром в спине характерен не только для 
гнойно-воспалительных заболеваний позвоночника, 
но и для дегенеративно-дистрофических, системных 
и опухолевых поражений позвоночника, а также со-
провождает заболевания внутренних органов: почек, 
легких, печени и др. [4, 5, 7, 10, 12]. Также отмечается 
недостаточная осведомленность медицинских работ-
ников о клинических особенностях течения воспали-
тельных заболеваний позвоночника.

Запоздалое выявление гнойно-воспалительных 
заболеваний позвоночника нередко связано с приме-
нением в начале заболевания антибиотикотерапии, 
что приводит к временному затиханию «острых» яв-
лений и «сглаживанию» клинических признаков. Все 
указанные выше причины способствуют тому, что 
средние сроки выявления гнойно-воспалительных 
заболеваний позвоночника составляют 1,5–2,5 мес 

(сроки постановки диагноза варьировали от 3 дней до 
6 мес), а частота ошибок при первичной диагностике 
достигает 65,9% [1, 3–7, 9, 13, 15].

Частота гнойно-воспалительных заболеваний по-
звоночника в популяции колеблется от 2,4–2,8 слу-
чая на 100 000 населения [2, 4, 5, 7], дисцита 1,0 — на 
100 000 населения [5, 7, 9, 10], остеомиелита (спонди-
лодисцита) позвоночника от 2,0 до 16,0% от остеомие-
литов других локализаций [5, 10, 7, 16]. Гнойно-воспа-
лительные заболевания позвоночника встречаются во 
всех возрастных группах населения, однако заболева-
емость в возрасте до 20–25 лет встречается в 0,3 слу-
чаев на 100 000 населения, а в возрастной группе от 60 
до 70 лет — в 6,5 на 100 000 населения [5, 7]. Заболева-
емость по гендерному признаку распределяется сле-
дующим образом: 1,5–3,1 (мужчины) : 1,0 (женщины).

На начальных стадиях течение воспалительного 
патологического процесса в позвоночнике нередко 
проявляется болевым синдромом на уровне одного 
или нескольких позвоночно-двигательных сегментов 
и/или одного отдела позвоночника, субфебрильной 
температурой перманентного или интермиттирующе-
го характера [1, 2, 4, 5, 7]. Как правило, за медицинской 
помощью пациенты в этот период не обращаются. Это 
является основной причиной того, что лечение посту-
пивших в специализированное отделение пациентов 
пролонгируется и значительно усложняется, возрас-
тает риск развития осложнений местного и генерали-
зованного характера, увеличивается глубина невро-
логического дефицита, что несомненно приводит к 
инвалидизации. Более 70% пациентов обращаются за 
специализированной помощью спустя 50–60 дней от 
начала первых клинических проявлений. Следует от-
метить, что при ранней и правильной клинико-лучевой 
диагностике, верификации патогенной микрофлоры 
гнойно-воспалительные заболевания позвоночника 
достаточно хорошо поддаются лечению [2, 4, 5, 7].

Диагностика гнойно-воспалительных заболеваний 
позвоночника актуальна не только для врача-нейрохи-
рурга, но для врача-рентгенолога. На сегодняшний мо-
мент отсутствует четкий алгоритм обследования паци-
ентов с подобной патологией позвоночника. Остаются 
вопросы в отношении временных рамок при назначе-
нии КТ- и МРТ-исследований, так как «стадии» воспали-
тельного процесса в позвоночнике и характерные для 
них наиболее патогномоничные лучевые признаки вы-
делены условно и трактуются в отечественной и зару-
бежной литературе различно.

Таким образом, несмотря на наличие современ-
ных методов лучевого обследования и качественной 
нейровизуализации, позволяющих диагностировать 
гнойно-воспалительный процесс на начальных стади-
ях, антибиотиков широкого спектра действия и специ-
ализированных нейрохирургических отделений, коли-
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чество неблагоприятных исходов остается высоким. 
При этом летальность больных составляет 2–12% [3, 
4, 7, 10], а у 30–45% пациентов после перенесенного 
заболевания сохраняется стойкий неврологический 
дефицит [2, 5, 9, 10].

Цель исследования: изучение возможностей 
компьютерной и магнитно-резонансной томографии 
в диагностике гнойно-воспалительных заболеваний 
позвоночника на этапе отделения экстренной меди-
цинской помощи городского стационара (НИИ скорой 
помощи им. И.И. Джанелидзе).

Материалы и методы исследования

В настоящее время лучевые методы обследования 
(КТ и МРТ) являются основной частью диагностиче-
ского поиска у пациентов, поступающих в стационар 
с различной патологией позвоночника [1, 3, 5, 8, 11].

В статье представлены данные клинико-лучевого 
обследования 90 пациентов (54 мужчин и 36 женщин) 
в возрасте от 36±15 лет с диагнозом направления ско  рой 
медицинской помощи «Спондилит? Спондилодисцит? 
Эпидурит?». На этапе приемного отделения паци ентам 
выполнялось комплексное лучевое обследование: 
компьютерная и магнитно- резонансная томография. 
При этом основными задачами, поставленными перед 
службой лучевой диагностики, были: визуализация па-
тологических изменений в позвоночнике с уточнением 
уровня поражения, уточнение характера поражения 
(костно-травматические изменения, дегенеративные 
изменения, гнойно- воспалительные изменения, нео-
пластические изменения, изменения специфического 
генеза), распространенность и выраженность патоло-
гического процесса, определение последующей такти-
ки лучевого обследования пациента.

КТ-исследования проводились на аппаратах 
«Aquilion 16» Toschiba и 32-срезовом СКТ «light speed» 
GE. Использовались стандартные протоколы сканиро-
вания (C-spine, Th-spine, L-spine) с реконструкцией по 
1,0 мм. МРТ выполнялась на томографе «Signa HD, GE» 
(1,5 Т) с использованием спинальной катушки, в поло-
жении пациента на спине, по стандартной методике 
с получением импульсных последовательностей бы-
строго спин-эха в трех проекциях. Для контрастного 
усиления использовали полумолярный контрастный 
препарат Optimark 0,5 (г) 0,2 мл/кг. Часть протоколов 
дополнялась миелографией (Sag T2-myelo ssFSE).

При анализе результатов лучевого обследования 
пациентов мы опирались на следующие КТ-признаки 
гнойно-воспалительных заболеваний позвоночни-
ка, включающие: деструкцию тел, дуг и отростков по-
звонков (очаговую, контактную, диффузную); наличие 
воспалительных изменений в перифокальных тканях 
(пре- и паравертебральные мягкие ткани, поясничные 

и подвздошные мышцы, дорсальные мышцы спины); 
воспалительные изменения клетчатки эпидурального 
пространства; снижение высоты и плотности межпо-
звонкового диска; угловую деформацию позвоночника 
на уровне деструкции (обусловлена вентральной кли-
новидной деформацией пораженного позвонка(ов)); 
латеродислокацию позвонка(ов), анте- и ретроспонди-
лолистез; наличие сужения позвоночного канала с при-
знаками компрессии спинного мозга и его оболочек.

МР-признаки гнойно-воспалительных заболева-
ний позвоночника включали: повышение сигнала на 
Т2-ВИ, Stir ИП и понижение сигнала на Т1-ВИ от тел, дуг 
позвонков, межпозвонкового диска; снижение высо-
ты тел позвонков с эрозированием смежных замыка-
тельных пластин, расширение межпозвонкового про-
странства; отек и изменение сигнала от мягких тканей; 
жидкостное содержимое (полости) в мягких тканях.

Поражение шейного отдела позвоночника выяв-
лено у 7 (7,8%) пациентов, грудного — у 18 (20,0%), по-
яснично-крестцового  — у 58 (64,4%) больных. Пора-
жение двух и более отделов позвоночника выявлено 
у 7 (7,8%) пациентов.

Среди гнойно-воспалительных заболеваний позво-
ночника, выявленных на этапе оказания экстренной ме-
дицинской помощи и в последующем госпитализиро-
ванных в стационар для оказания специализированной 
медицинской помощи, преобладали спондилодисци-
ты — у 78 (86,0%) пациентов, вовлечение в патологиче-
ский процесс эпидуральной клетчатки наблюдалось у 
63 (70,0%) пациентов, пре- и паравертебральные абс-
цессы — у 39 (43,3%) человек. Спондилоартриты, изо-
лированные дисциты встречались реже — у 7 (7,8%) и 4 
(4,4%) пациентов соответственно.

Помимо результатов КТ- и МРТ-исследований, нами 
проанализированы клинико-лабораторные данные на 
момент поступления в отделение экстренной медицин-
ской помощи. У всех пациентов отслеживались показа-
тели СОЭ, лейкоцитоза и С-реактивного белка (СРБ).

При оценке неврологического статуса пациентов 
использовались шкалы:

1) для оценки уровня нарушения двигательной 
и чувствительной функции шкалы таблица на-
рушения зон чувствительной и двигательной 
иннервации, рекомендуемые для тестирова-
ния Американской ассоциацией спинальной 
травмы;

2) для оценки болевого синдрома — шкала боли 
VAS;

3) для оценки двигательных нарушений — шести-
балльная шкала Эуштона;

4) для оценки влияния боли на нарушение жизне-
деятельности использовалась Анкета Роланда–
Морриса (Roland–Morris Disability Questionary, 
RDQ).
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По результатам клинико-лучевого обследования 
пациентов принималось решение о дальнейшей так-
тике ведения пациента.

Результаты и их обсуждение

При анализе полученных данных КТ- и МРТ- 
исследований мы использовали классификацию 
гнойно- воспалительных заболеваний позвоночника, 
предложенную R.R. Calderone и D.А. Сареn [5], осно-
ванную на анатомической локализации патологиче-
ских процессов.

С учетом данной классификации по этиологии 
выявленные гнойно-воспалительные заболевания по-
звоночника распределились следующим образом:

1) специфические — 5 (5,5%) человек;
2) неспецифические — 85 (94,5%) человек;
3) асептические (случаи, когда рост микрофлоры 

в посевах отсутствовал) — один (1,0%) человек.
По пути возникновения:
1) экзогенные (посттравматические, огнестрель-

ные, постоперационные, контактные)  — 12 
(13,0%) человек;

2) экзогенные (гематогенные) — 78 (87,0%) чело-
век.

По вариантам поражения:
1) инфильтративные — 71 (79,0%) человек;
2) диффузные — 19 (21,0%) человек.
По распространенности процесса:
1) моновертебральные — 1 (1,0%) человек;
2) моносегментарные — 73 (81,0%) человека;
3) полисегментарные — 9 (10,0%) человек;
4) многоуровневые — 7 (8,0%) человек.
По локализации поражения:
1) передней колонны позвоночника (изолиро-

ванное) — 1 (1,0%) человек;
2) средней колонны позвоночника (изолирован-

ное) — 1 (1,0%) человек;
3) задней колонны позвоночника (изолирован-

ное) — 3 (3,0%) человека;
4) поражение трех колонн — 85 (95,0%) человек.
По характеру осложнений:
1) инфекционные (с развитием передних и зад-

них эпидуральных абсцессов, пре-, пара- и 
пери вертебральных абсцессов, свищей, мие-
лита, менингита и т.д.) — 81 (90%) человек;

2) ортопедические (деформация, механическая 
нестабильность; стеноз позвоночного кана-
ла) — 61 (68%) человек;

3) неврологические (моторные, чувствительные 
расстройства, нарушения функции тазовых ор-
ганов и т.д.) — 16 (18%) человек.

По фазе активности:
1) острые — 80 (89,0%) человек;
2) подострые — 7 (8,0%) человек;

3) хронические (включая стадию обострения и 
ремиссии) — 3 (3,0%) человека.

Постпроцессинговая обработка данных, получен-
ных при «первичных» КТ-исследованиях, позволила 
определить деструктивные изменения тел позвонков 
у 82 (91%) пациентов, дуг — у 37 (41%) и отростков — 
у  22 (24,5%); наличие воспалительных изменений в 
перифокальных тканях — у 71 (79%); воспалительные 
изменения клетчатки эпидурального пространства — 
у 41 (45,5%), изменение высоты и плотности межпо-
звонкового диска — у 83 (92%); угловую деформацию 
позвоночника на уровне деструкции  — у 23 (25,5%); 
латеродислокацию позвонка(ов)  — у 19 (21,1%), су-
жение позвоночного канала  — у 34 (37%), признаки 
компрессии спинного мозга и его оболочек  — у 12 
(13,3%) больных. При анализе данных, полученных 
при проведении МРТ-исследований, деструктивные 
изменения (эрозирование) тел позвонков выявлены у 
79 (87,7%) пациентов, дуг — у 37 (41%) и отростков — 
у  22 (24,5%); наличие воспалительных изменений в 
перифокальных тканях  — у 90 (100%); воспалитель-
ные изменения клетчатки эпидурального простран-
ства — у 63 (70%), изменение высоты и сигнала межпо-
з вонкового диска — у 83 (92%); угловая деформация 
позвоночника на уровне деструкции  — у 23 (25,5%); 
латеродислокация позвонка(ов) — у 19 (21,1%), суже-
ние позвоночного канала — у 49 (51%), признаки ком-
прессии спинного мозга и его оболочек — у 17 (18,8%) 
больных. Учитывая, что метод КТ позволяет деталь-
но характеризовать повреждения костных структур, 
а МРТ — мягкотканных, комплексное их применение 
на этапе отделения экстренной медицинской помощи 
позволило характеризовать произошедшие в рамках 
гнойно-воспалительного процесса изменения в пол-
ном объеме (рис. 1).

Анализ результатов лабораторных исследований 
крови пациентов с гнойно-воспалительными заболе-
ваниями позвоночника на этапе отделения экстрен-
ной медицинской помощи показал, что средние пока-
затели СОЭ (мм/л) составили 37,8 мм/ч (рис. 2), средние 
показатели лейкоцитоза  — 14,5×109/л (рис.  3), сред-
ние показатели СРБ (мг/л) — 49,3 мг/л (рис. 4).

Неврологический дефицит выявлен у 26 (29,0%) 
пациентов. Из них у 10 (11,0%) больных неврологиче-
ский дефицит сохранялся до момента выписки из ста-
ционара в реабилитационные центры.

Нами выделены основные и наиболее ранние кли-
нические симптомы, ставшие причиной обращения 
пациентов в стационар: изолированный болевой син-
дром на уровне одного или нескольких позвоночно- 
двигательных сегментов — у 82 (92%) пациентов, про-
явления системного воспалительного ответа в виде 
субфебрильной лихорадки — у 58 (64,0%), неврологи-
ческий дефицит в виде нарушения чувствительности 
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Рис. 1. Корреляция данных, полученных при проведении КТ- и МРТ-исследований у пациентов  
с гнойно-воспалительными заболеваниями позвоночника (n=90)

Рис. 2. Показатели СОЭ (мм/ч) у пациентов с гнойно-воспалительными заболеваниями позвоночника (n=90)

Рис. 3. Показатели лейкоцитоза (×109/л) у пациентов с гнойно-воспалительными заболеваниями позвоночника (n=90)
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Рис. 4. Показатели СРБ (мг/л) у пациентов с гнойно-воспалительными заболеваниями позвоночника (n=90)

и/или двигательные расстройства — у 26 (29%), невро-
логический дефицит в сочетании с нарушением функ-
ции тазовых органов — у 2 (2,0%) пациентов.

Анализ результатов, полученных при заполнении 
пациентом шкалы VAS, показал, что средние значения 
болевых ощущений составили 5,4 (рис. 5), а средняя 
степень выраженности влияния болевого синдрома 
на жизнедеятельность, оцениваемая по шкале RDQ, — 
17,5 (рис. 6).

Анализ данных историй болезни пациентов пока-
зал, что временной промежуток от появления первых 
клинических симптомов заболевания до обращения 
в стационар за специализированной помощью соста-
вил от 24 до 58 сут. В последующем это явилось од-
ной из основных причин возросшего риска развития 
осло жнений в раннем и позднем послеоперационном 
периодах (сепсис, пневмонии, менингоэнцефаловен-
трикулит и т.д.) и увеличения летальности. Реабилита-
ционный период и восстановление обычной активно-
сти пациентов пролонгировались более 6 мес.

На основании данных анамнеза пациентов нами 
определены возможные и наиболее частые причины, 

приведшие к развитию гнойно-воспалительных забо-
леваний позвоночника: переохлаждение, ОРЗ, перене-
сенная накануне пневмония — 14 (15,5%) пациентов, 
наличие отдаленных очагов инфекции  — 10 (11,0%) 
пациентов, травма позвоночника  — 2 (2,0%) пациен-
та, наличие иммунодефицита — 14 (15,5%) пациентов, 
оперативные вмешательства на позвоночнике и пара-
вертебральных тканях — 12 (13,0%) пациентов.

При этом средняя продолжительность заболева-
ния (от появления первых клинических симптомов до 
момента госпитализации) составила 50,6 дня. При го-
спитализации в стационар у 17 (18,8%) пациентов диа-
гноз направившего учреждения был ошибочным, и, 
как следствие, пациенты получали только симптома-
тическую терапию, без адекватной патогенетической.

После госпитализации в профильное отделение 
всем больным проводилось активное консервативное 
лечение в объеме антибиотикотерапии, дезинтокси-
кационной терапии и/или оперативное лечение.

75 пациентам (83%) были выставлены показания к 
оперативному вмешательству, остальные 15 пациен-
тов (17%) получали только консервативную терапию, 

Рис. 5. Показатели выраженности болевого синдрома у пациентов с гнойно-воспалительными заболеваниями позвоночника (n=82)
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Рис. 6. Показатели влияния болевого синдрома на жизнедеятельность пациентов  
с гнойно-воспалительными заболеваниями позвоночника (n=82)

	 а	 б	 в

Рис. 7. Лучевые признаки в острейший период спондилодисцита: снижение высоты межпозвонкового диска (а,	в); снижение плотности 
(изменение сигнала) от вовлеченного в воспалительный процесс диска (а,	в); нечеткость контуров замыкательных пластинок 

сопредельных отделов тел позвонков (а,	в); утолщение пре- и паравертебральных мягких тканей (б)
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которая включала назначение двух антибиотиков ши-
рокого спектра действия. После верификации микро-
флоры антибиотикотерапия корректировалась соот-
ветственно чувствительности возбудителя.

Оперативное лечение включало дренирование 
очага патологического процесса, ляминэктомию и/или  
гемиляминэктомию, флавэктомию и фасетэктомию, 
кюретаж межпозвонкового диска и некроэктомию 
с последующей установкой системы промывно-

го дренирования, установку транспедикулярной 
(либо крючко-стержневой) фиксации или установ-
ку транспедикулярной фиксации с последующей 
кейдж-реконструкцией дискового пространства, уста-
новку системы по типу VAC.

Оперативное вмешательство на этапе оказания 
экстренной медицинской помощи (в первые сутки 
госпитализации) выполнено 13 (17,3%) пациентам, 
в  первые трое суток  — 9 (12,0%), в течение первых 
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двух недель госпитализации  — 53 (70,4%) больным. 
Повторное оперативное вмешательство в виде редре-
нирования и повторной ревизии очага гнойно-воспа-
лительного процесса проведено 14 (18,6%) пациентам.

Положительная динамика определялась в виде 
регресса системных воспалительных явлений, улуч-
шением клинических показателей, значительным 
улучшением неврологического статуса и регресса 
воспалительных изменений, ранее выявленных при 
выполнении КТ- и МРТ-исследований.

Летальный исход, обусловленный тяжестью те-
чения гнойно-воспалительного процесса с развити-
ем генерализации процесса (сепсис), наблюдался у 6 
(6,6%) пациентов.

На основании данных, полученных при КТ- и 
МРТ-исследованиях, нами были выделены «услов-
ные» периоды и основные лучевые признаки гнойно- 
воспалительных изменений (спондилодисцита) в по-
звоночнике, соответствующие каждому из них.

Лучевые признаки спондилодисцита в острей-
шем периоде, визуализировавшиеся при КТ- и 
МРТ-исследованиях в сроки примерно от 1 до 4 нед, 
представлены на рис. 7.

На представленных рисунках видно, что в острей-
ший период спондилодисцита отмечается наличие 
изменений только в межпозвонковом диске, без при-
знаков деструкции смежных поверхностей тел по-
звонков.

	 в	 г	 д	 е	

Рис. 8. Лучевые признаки спондилодисцита в остром периоде заболевания: снижение плотности (изменение сигнала) от вовлеченного 
в воспалительный процесс диска (д,	е), деструкция передних или боковых, реже центральных субхондральных отделов тела в виде 
костных лакун (а–г), инфильтрация паравертебральных тканей и эпидуральной клетчатки (б,	д), разрушение и секвестрация всей 

замыкательной пластинки и субхондральных отделов соседних позвонков, таким образом деструкция имеет вид хаотичного скопления 
секвестров (а–г)

	 а	 б

(259,181)=23.0 HU
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Лучевые признаки спондилодисцита в остром 
периоде, визуализировавшиеся при КТ- и МРТ- 
исследованиях в примерные сроки от 3 до 8 нед, 
представлены на рис. 8.

На представленных рисунках видно, что в остром 
периоде течения спондилодисцита изменения рас-
пространяются с межпозвонкового диска на смеж-
ные поверхности тел позвонков с формированием 
деструкции в передних и средних их отделах. Кроме 
того, появляются воспалительные изменения в приле-
жащих мягких тканях.

Лучевые признаки спондилодисцита в под-
остром периоде, визуализировавшиеся при КТ- и 
МРТ-исследованиях в примерные сроки от 8 нед 
до 6 мес, представлены на рис. 9.

На представленных рисунках видно, что деструк-
тивные изменения на уровне смежных отделов по-

звонков сохраняются. Однако отмечается положи-
тельная динамика в виде уменьшения количества 
костных секвестров и регрессирование воспалитель-
ных изменений в мягких тканях. Отграничение зон де-
струкции от неизмененной костной ткани в виде фор-
мирования венчиков склероза еще не определяется.

Лучевые признаки в период «затихания» спон-
дилодисцита, визуализировавшиеся при КТ- и 
МРТ-исследованиях через 6–8 мес после начала 
заболевания, представлены на рис. 10.

Через 6–8 мес от начала заболевания на фоне ан-
тибактериальной и противовоспалительной терапии 
острота воспалительного процесса идет на убыль.

На представленных рисунках видно, что появляет-
ся отграничение зон деструкции участками склероза. 
Отмечается полный регресс воспалительных измене-
ний в мягких тканях.

Рис. 9. Лучевые признаки спондилодисцита в подостром периоде заболевания: уменьшение количества секвестров (а); уменьшение 
инфильтрации перифокальных мягких тканей, положительная динамика дренирования абсцессов подвздошных и поясничных мышц  

(в,	г); регресс воспалительных изменений в эпидуральном пространстве и периневрально (б)

	 а	 б

	 в	 г
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 а	 б	 в	

Рис. 10. Подострый период/период затихания спондилодисцита: отграничение воспалительного процесса в виде периферической  
зоны склероза, которая расширяется и впоследствии захватывает весь позвонок (а); подсвязочно, по краям разрушенных позвонков 

начинают формироваться «костные скобы» (б); уменьшение инфильтрации мягких тканей вплоть до полного исчезновения (в)

 а	 б	 в	

Рис. 11. Хронический период спондилодисцита: выраженное уплотнение позвонков при небольшой степени деструкции (а,	в);  
часто формируются «костный блок» и/или мощные «костные скобы» (а); между телами сохраняется деструктивная полость  

с грануляциями (сохраняется возбудитель инфекции) (б,	в)

Лучевые признаки спондилодисцита в хрони-
ческий период, визуализировавшиеся при КТ- и 
МРТ-исследованиях спустя 1 год и более от начала 
заболевания, представлены на рис. 11.

На представленных рисунках видно, что переход 
патологического процесса в хроническую стадию ха-
рактеризуется наличием свищей, длительно сохра-

няющейся инфильтрации паравертебральных мягких 
тканей (также сохраняется клиническая картина об-
щей реакции организма на воспаление в виде субфе-
брилитета, повышенного СОЭ и т.д.).

Из представленных клинико-лучевых наблюдений 
видно, что для каждого из периодов (стадий) гнойно- 
воспалительного процесса в позвоночнике харак-
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терны определенные лучевые признаки, основанные 
на степени выраженности деструктивных изменений 
костной ткани (или их отсутствие) и воспалительных 
изменений в прилежащих мягких тканях, характери-
зующих активность патологического процесса. Од-
нако стоит отметить, что для определения периода 
(стадии) течения гнойно-воспалительного процесса 
в позвоночнике необходима корреляция выявленных 
лучевых признаков (данные КТ и МРТ) с клинико-лабо-
раторными данными.

Выводы

Комплексное применение КТ и МРТ в условиях от-
деления экстренной медицинской помощи позволяет 
выявить и детально характеризовать патологические 
изменения позвоночника с точной визуализацией 
расположения, объема и распространенности па-
тологического процесса, что способствует на этапе 
приемного отделения дифференцированно подойти к 
выбору адекватной тактики ведения пациентов с раз-
личной патологией позвоночника.
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Резюме
В структуре операций, применяемых в лечении ту-
беркулеза легких, пневмонэктомии занимают одну 
десятую часть [4]. Нами было проведено проспек-
тивное исследование, цель которого  — повышение 
эффективности хирургического лечения больных 
туберкулезом легких в зависимости от клинических 
особенностей течения заболевания, характеристи-
ки функционального состояния внешнего дыхания, 
гемодинамики и коморбидного фона. Дизайн ис-
следования: проспективное нерандомизированное 
одноцентровое. Сроки исследования: 2015–2016 гг. 

Критерии включения: пациенты с установленным и 
верифицированным диагнозом туберкулеза легких, 
получавшие химиотерапию не менее 4 мес при от-
сутствии бактериовыделения и 6 мес при наличии 
бактериовыделения, в соответствии с данными ле-
карственной чувствительности, в возрасте старше 
18  лет; объем предполагаемой операции  — пнев-
монэктомия; согласие больного на включение и вы-
полнение протокола исследования. Критерии ис-
ключения: заболевания, вызывающие ограничение 
подвижности грудной клетки; наличие полости де-
струкции в контралатеральном легком; отказ боль-
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ного от контролируемого приема  химиопрепаратов; 
противопоказания к хирургическому лечению в со-
ответствии с клиническими рекомендациями. В  со-
ответствии с критериями включения в исследование 
включены 39 пациентов. Полный протокол обследо-
вания выполнен у 28 (71,8%) пациентов. У 11 (28,2%) 
пациентов в предоперационном обследовании не 
была выполнена сцинтиграфия. Интраоперацион-
ные осложнения: кровопотеря 3500 мл, возникшая 
при выделении легкого, травмирование v.  azygos 
при выделении легкого из плевральных сращений. 
Частота интраоперационных осложнений  — 5,13%. 
После операционные осложнения: частота по класси-
фикации R.  Korst (1998)  — 20,5%, по классификации 
TM&M  — 30,8%. При анализе влияния различных 
факторов на послеоперационный период только сте-
пень лекарственной устойчивости имела значимое 
воздействие. Полученные нашей группой результа-
ты исследования свидетельствуют о высокой эффек-
тивности хирургического лечения и приемлемом 
уровне послеоперационных осложнений в раннем 
послеоперационном периоде у пациентов перенес-
ших пневмонэктомию по поводу туберкулеза легких 
с односторонней локализацией деструктивный изме-
нений. У  пациентов с односторонней локализацией 
туберкулеза по данным перфузионной сцинтиграфии 
не удалось выявить порогового значения относи-
тельного показателя накопления радиофармпрепа-
рата в удаляемом легком, позволяющее прогнози-
ровать развитие послеоперационных осложнений. 
Хроническая обструктивная болезнь легких в стадии 
компенсации не является фактором риска в развитии 
послеоперационных осложнений. Множественная и 
широкая лекарственная устойчивость являются до-
стоверными факторами риска развития осложнений 
при выполнении пневмонэктомии больным туберку-
лезом легких с односторонней локализацией воспа-
лительного процесса.

Ключевые слова: туберкулез легких, хирургия тубер-
кулеза легких, пневмонэктомия, результаты лечения

Summary
In the structure of operations used in the treatment of 
lung tuberculosis, pneumonectomy are one-tenth. We 

Документальное обоснование показаний к оператив-
ному лечению у данной категории пациентов полу-
чило и мировое сообщество [2]. Однако большинство 
публикаций, проанализированных при подготовке 
указанных документов, носят ретроспективный харак-
тер. Выводы единственного крупного метаанализа го-

conducted a prospective study. The aim of the study 
was to increase the effectiveness of surgical treatment 
of patients with pulmonary tuberculosis depending on 
the cli nical features of the case, the characteristics of the 
functio nal state of external respiration, hemodynamics, 
and the comorbid background. Design of the study: a 
prospective non-randomized single-centre study. Terms 
of research: 2015–2016 years. Inclusion criteria: patients 
with established and verified diagnosis of pulmonary tu-
berculosis who received at least 4 months of chemother-
apy in the absence of bacterial excretion and 6 months 
in the presence of bacterial excretion, according to drug 
susceptibi lity data, over the age of 18 years. Surgery 
plain was pneumonectomy. Consent of the patient to 
the inclusion and implementation of the study protocol. 
Exclusion criteria: diseases that limit the mobility of the 
chest, the presence of a cavity of destruction in the con-
tralateral lung, refusal of the patient from «cooperation», 
contraindications to surgical treatment in accordance 
with clinical recommendations. Material: according to 
inclusion criteria the study included 39 patients who un-
derwent 39 pneumonectomies. А complete protocol of 
the survey was performed in 28 (71.8%). Intraoperative 
complications: associated with adhesiolysis blood loss 
consisted of 3500 ml, also v. azygos was damaged due to 
pleural fusion delivering. Intraoperative complications 
rate was 5,13%. Various factors in postoperative period 
were analyzed. Complications rate according to R. Korst 
classification (1998) was 20,5%, according to TM&M clas-
sification was 30,8%. Only the drug resistance did mat-
ter notably. Тhe results testify to the high efficiency of 
the surgical treatment and the acceptable level of the 
early postoperative complications in the patients who 
underwent pneumonectomy for pulmonary tuberculo-
sis with unilateral localization. Patients with unilateral 
localization of tuberculosis failed to detect a threshold 
value of capillary blood flow, which allows to predict the 
developing of the postoperative complications. Chronic 
obstructive pulmonary disease in the stage of compen-
sation is not a risk factor for complications. Multiple and 
extremely drug resistance are significant risk factors for 
developing of complications.

Keywords: pulmonary tuberculosis; thoracic surgery; 
pneumonectomy, the results of operative treatment

Введение

Ассоциацией торакальных хирургов России раз-
работаны и утверждены национальные клинические 
рекомендации по применению хирургического ме-
тода лечения у пациентов с туберкулезом легких [1]. 
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ворят о недостаточности данных, свидетельствующих 
об эффективности хирургического лечения и его не-
посредственных результатах [3]. Это свидетельствует 
об актуальности проведения проспективных исследо-
ваний, отвечающих критериям доказательной меди-
цины. Ранее нами была опубликована статья, описы-
вающая многолетний опыт клиники в хирургическом 
лечении туберкулеза легких, также имеющая ретро-
спективный характер. По нашим данным в структуре 
резекционных операций, применяемых в лечении 
туберкулеза легких, пневмонэктомии занимают одну 
десятую часть [4, 5]. С учетом ретроспективности до-
ступных для анализа публикаций нами было проведе-
но проспективное исследование.

Цель исследования: изучение эффективности хи-
рургического лечения больных туберкулезом легких 
в зависимости от клинических особенностей течения 
заболевания, характеристики функционального со-
стояния внешнего дыхания, гемодинамики и комор-
бидного фона.

Материалы и методы исследования

Дизайн исследования: проспективное нерандоми-
зированное одноцентровое.

Сроки исследования: с 2015 по 2016 г.
Критерии включения: больные с верифицирован-

ным диагнозом туберкулеза легких, с односторонней 
локализацией деструктивных изменений легочной па-
ренхимы, получавшие химиотерапию не менее 4 мес 
при отсутствии бактериовыделения и 6 мес при на-
личии бактериовыделения с учетом данных о лекар-
ственной чувствительности возбудителя, в возрасте 
старше 18 лет; объем предполагаемой операции  — 
пневмонэктомия; согласие больного на включение и 
выполнение всех этапов протокола.

Критерии исключения: заболевания, вызыва-
ющие ограничение подвижности грудной клетки; 
наличие полости деструкции в противоположном 
легком; отказ больного от контролируемого приема 
химиопрепаратов; противопоказания к хирургиче-
скому лечению в соответствии с клиническими реко-
мендациями [1].

Объект исследования. В соответствии с крите-
риями включения в исследование было включено 
39  больных туберкулезом легких с односторонней 
локализацией деструктивных изменений легочной 
паренхимы.

Методы исследования. Протокол предоперацион-
ного обследования включал:

1) клинические методы: сбор анамнеза, физи-
кальный осмотр, оценка сопутствующей пато-
логии по индексу коморбидности (Charlson M., 
1987), оценка анестезиологического риска 

по ASA, использование опросников: Modified 
British Medical Research Council Questionnaire 
(модифицированная шкала одышки MRC  — 
mMRC), оценочный тест хронической обструк-
тивной болезни легких (CAT), вопросник для 
диагностики хронической обструктивной бо-
лезни легких (ХОБЛ);

2) гематологические исследования: клинический 
анализ крови, биохимический анализ крови, 
коагуллограмма, электролиты и газовый со-
став крови;

3) бактериологическое исследование мокро-
ты больного: бактериоскопия, бактериоло-
гическое исследование чувствительности на 
Bactec, полимеразная цепная реакция с тубер-
кулезным антигеном;

4) функциональные методы исследования: спи-
рометрия, бодиплетизмография, импульсная 
осциллометрия, метод разведения инертных 
газов, изучение силы дыхательных мышц, 
оценка нейрореспираторного драйва, иссле-
дование диффузионной способности легких 
(ДСЛ) по угарному газу методом одиночного 
вдоха при задержке дыхания, кардиопульмо-
нальное исследование, оценка толерантности 
к физической нагрузке, тест с 6-минутной ходь-
бой, ЭКГ, ЭхоКГ с углубленным изучением рабо-
ты правых отделов сердца;

5) радиологические методы исследования: муль-
тиспиральная компьютерная томография ор-
ганов грудной полости на аппаратах AQUILION 
32 и AQUILION PRIME (Toshiba, Япония) с оцен-
кой следующих параметров: число фокусов/
полостей, размеры фокусов/полостей, объем 
наиболее крупного фокуса/полости, суммар-
ный объем фокусов/полостей, характер рас-
пада, объем зоны распада (деструкции) (мм3), 
очаги отсева, поражение плевры, распростра-
ненность изменений, окружающая легочная 
ткань, тип эмфиземы, сцинтиграфия на обо-
рудовании: гамма-камера МВ-9100 («Гамма», 
Венгрия), сцинтиграф BrightView SPEC Philips 
Medical System c99м-Тс-МАА (Голландия). 
Оценка сцинтиграмм проводилась по степени 
нарушения кровотока в легочных капиллярах, 
локализации и распространенности этих нару-
шений.

Протокол интраоперационного ведения

Анестезиологическое обеспечение. Комбиниро-
ванная общая анестезия (ингаляционная с наркотиче-
скими анальгетиками) по эндотрахеальной методике. 
Мониторинг прямого и неинвазивного артериального 
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давления, электрокардиограммы, пульсоксиметрии, 
газового состава крови, газов дыхательной смеси, 
центрального венозного давления.

Техника операций: все операции проводились од-
ной бригадой хирургов через торакотомный доступ 
по стандартной методике. Способ выделения легко-
го определялся интраоперационно и осуществлялся 
в одном из трех вариантов: интраплевральный, экс-
траплевральный и экстрафасциальный. Способ обра-
ботки культи бронха: аппаратный с укрытием культи 
местными тканями.

Оценка в послеоперационном периоде. Оценка 
осложнений проводилась по двум классификациям: 
R. Korst (1998) и TM&M [6, 7]. Выполнялось патоморфо-
логическое исследование резецированной легочной 
ткани с оценкой: формы туберкулеза легких, активно-
сти процесса (Ариэль Б.М., 1998), морфологического 
состояния окружающей легочной ткани, легочного 
кровотока, наличия пневмофиброза, наличия эмфизе-
мы, признаков дисплазии соединительной ткани.

Статистическая обработка. Обработка полу-
ченных результатов проводилась при помощи стати-
стических методик: для оценки влияния параметров 
на исход использовался регрессионный анализ, после 
которого были выявлены значимые факторы, вклад 
отдельного параметра на исход оценивался при по-
мощи непараметрических критериев: Mann-Whitney 
U Test, Kruskal-Wallis ANOVA by Ranks. Для выполнения 
статистических расчетов использовалась программа: 
IBM SPSS Statistics, выпуск 21.0,0.

Материалы исследования. В соответствии с кри-
териями включения в исследование включены 39 па-
циентов, которым выполнено 39 пневмонэктомий. 
Наблюдалось равное соотношение по среднему воз-
расту у мужчин и женщин, 20 (51%) и 19 (49%) соответ-
ственно. Средний возраст составил 38±7 лет, без зна-
чимой разницы у мужчин и женщин, 39±7 и 36±7 лет 
соответственно.

Результаты исследования

Полный протокол исследования был выполнен у 
28 (71,8%) пациентов. У 11 (28,2%) пациентов в пред-
операционном обследовании не была выполнена 
сцинтиграфия. Расчет значимости влияния уровня на-
копления радиофармпрепарата в удаляемом легком 
на течение послеоперационного периода проводился 
по 28 случаям.

Интраоперационные осложнения. При выполне-
нии 39 пневмонэктомий было зарегистрировано два 
интраоперационных осложнения: кровопотеря объ-
емом 3500 мл, возникшая при выделении легкого и 
травмирование v. azygos при мобилизации легкого из 
плевральных сращений. Таким образом, частота ин-
траоперационных осложнений составила 5,13%. Вы-
явить статистически значимые факторы, влияющие на 
развитие этих осложнений, не удалось.

Послеоперационные осложнения. Структура осло-
жнений после пневмонэктомии по классификации 
R. Korst (1998) представлена в табл. 1.

Таблица 1
Структура послеоперационных осложнений по классификации R. Korst (1998)

Категория осложнений
Количество осложнений

абс. число %

Не угрожающие жизни осложнения 6 15,4

Нарушения ритма сердца 1 2, 6

Угрожающие жизни нехирургические осложнения 0 0

Угрожающие жизни хирургические осложнения 1 2,6

Итого 8 20,5

Таблица 2
Структура послеоперационных осложнений по классификации TM&M

Градация 
осложнений Название осложнения

Количество осложнений

абс. число %

1 Отек и гиперемия шва 2 5,1

2 Сердечная недостаточность, потребовавшая назначения сердечных гликозидов 8 20,5

3а Гиперэкссудация 1 2,6

3б Внутриплевральное кровотечение 1 2,6

Итого 12 30,8
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Общая частота развития послеоперационных 
осло  жнений, учтенных по классификации R. Korst 
(1998), составила 20,5%.

Структура осложнений после пневмонэктомии по 
классификации TM&M представлена в табл. 2.

Общая частота развития послеоперационных 
осло жнений, учтенных по классификации TM&M, со-
ставила 30,8%. Таких осложнений, как эмпиема плев-
ры, несостоятельность культи бронха и бронхиальные 
свищи, в анализированной группе больных не было.

В связи с тем, что классификация TM&M более де-
тально отражает отклонения от нормального течения 

послеоперационного периода, дальнейший анализ 
мы проводили в соответствии с этой системой.

Влияние факторов риска на развитие осложне-
ний после пневмонэктомий у больных туберкулезом 
 легких с односторонней локализацией деструктив-
ных изменений легочной паренхимы представлено в 
табл. 3.

Как видно из таблицы, индекс коморбидности су-
щественного влияния на частоту послеоперационных 
осложнений после перенесенной пневмонэктоми не 
оказал. Также не выявлено связи между наличием у 
больных хронической обструктивной болезни и от-

Таблица 3
Частота послеоперационных осложнений в зависимости от различных факторов риска

Анализируемые факторы риска развития 
послеоперационных осложнений

Количество 
операций

Количество осложнений р
(Kruskal-Wallis ANOVA by 

Ranks)абс. число %

Индекс коморбидности в баллах

0 12 3 25,0

0,6042

1 10 1 10,0

2 14 5 35,7

3 1 1 100,0

4 1 1 100,0

6 1 1 100,0

Наличие ХОБЛ
Да 12 4 33,3

0,8671
Нет 27 8 29,6

Распространенность эмфиземы, 
%

0–4,9 18 5 27,8

0,6042

5–9,9 7 4 57,1

10–14,9 3 0 0

15–19,9 6 2 33,3

20 и более 2 1 50,0

Уровень накопления радиофарм-
препарата в удаляемом легком, %

0–4,9 15 0 0

0,1471

5–9,9 3 0 0

10–14,9 4 1 25,0

15–19,9 1 1 100,0

20 и более 6 2 33,3

Негативизация мазка мокроты 
перед операцией

Достигнута 18 3 16,7
0,1914

Не достигнута 21 9 42,9

Спектр лекарственной устойчиво-
сти M.	tuberculosis

ЛЧ 7 0 0

0,0400МЛУ 15 4 26,7

ШЛУ 17 8 47,1

Вид пневмолиза

Интраплевральный 5 1 20

0,5704Экстраплевральный 25 7 28

Экстрафасциальный 9 4 44,4

Степень активности специфиче-
ского воспаления

2 2 0 0

0,4293
3 14 3 21,4

4 17 7 41,2

5 6 2 33,3
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клонениями от нормального течения послеопераци-
онного периода.

В качестве критерия выраженности проявления 
ХОБЛ был использован объективный критерий рас-
пространенности эмфиземы, количественная оценка 
которого осуществлена с помощью программного 
обеспечения «Lung Volume Analysis» (Toshiba, Япо-
ния) при анализе мультиспиральной компьютерной 
томографии органов грудной клетки. Влияния крите-
рия распространенности эмфиземы легких на частоту 
развития неблагоприятных исходов пневмонэктомий 
при односторонних туберкулезных деструкциях уста-
новлено не было.

Перфузионная сцинтиграфия выполнена у 28 
(71,8%) из 39 пациентов. В результате статистическо-
го анализа не выявлено достоверной зависимости 
частоты развития осложнений от исходного уровня 
накопления радиофармпрепарата в удаляемом лег-
ком. При этом отмечена тенденция увеличения коли-
чества послеоперационных осложнений у больных, 
перенесших пневмонэктомию при исходном уровне 
накопления радиофармпрепарата в удаляемом лег-
ком, превышающим 10,0%. Отсутствие статистической 
достоверности влияния этого фактора риска после-
операционных осложнений возможно было связано с 
малой выборкой, что требует дальнейшего изучения.

Перед операцией у 21 (53,9%) больного в мокроте 
при бактериоскопии выявлены микобактерии тубер-
кулеза. Мы сравнили частоту развития осложнений в 
зависимости от факта негативизации мазка мокроты. 
Как видно из таблицы, достоверных различий зависи-
мости развития осложнений от наличия предопера-
ционного бактериовыделения по данным микроско-
пии мазка мокроты выявлено не было.

При статистической обработке данных мы выяви-
ли достоверную зависимость частоты развития осло-
жнений от степени лекарственной устойчивости, при 
этом количество осложнений было почти в два раза 
выше у больных с широкой лекарственной устойчи-
востью M. tuberculosis. Однако при определении связи 
между длительностью предоперационной химиотера-
пии достоверной корреляции с количеством развив-
шихся послеоперационных осложнений выявлено не 
было.

Способ выполнения пневмолиза также не оказы-
вает статистически достоверного влияния на разви-
тие послеоперационных осложнений.

Полученные данные свидетельствуют, что раз-
витие осложнений не зависит от степени активности 
специфического воспаления в легком. При интерпре-
тации данного фактора следует учесть, что в исследу-
емой группе больные с ограниченной активностью 
специфического воспалительного процесса (2-я  сте-
пень по Б.М.  Ариэлю, 1998) составили всего 5,1%, 

больных с 1-й степенью воспалительного процесса не 
было вовсе. Достоверных различий между подгруппа-
ми больных с 3–5-й степенями активности выявлено 
не было.

Обсуждение результатов

При анализе течения послеоперационного пери-
ода в зависимости от применяемой классификации 
осло жнений их диапазон составил от 20,5 до 30,8%. 
При этом лишь в одном случае (2,6%) развилось состо-
яние, потребовавшее выполнения повторной опера-
ции. Это позволяет сделать вывод об относительной 
безопасности выполнения пневмонэктомии у больных 
туберкулезом легких с односторонней локализацией 
деструктивных изменений легочной паренхимы. По-
лученные результаты соответствуют данным других 
авторов [8–10]. В нашем исследовании были получены 
различающиеся данные о частоте развития осложне-
ний в зависимости от применяемой шкалы их оценки. 
Этот факт объясняется различными подходами при 
отнесении послеоперационных состояний к осложне-
ниям, применяемым разными школами торакальных 
хирургов. В случае применения классификации R. Korst 
(1998) речь идет только о выявлении изначально опре-
деленных состояний, в то же время часть послеопера-
ционных осложнений вышли за пределы предложен-
ного перечня, что, безусловно, привело к занижению 
общего показателя послеоперационных осложнений. 
В этом отношении классификация TM&M представ-
ляется более информативной, так как согла сно зало-
женным в нее принципам любое отклонение от нор-
мального послеоперационного течения относится к 
осложнениям. При этом следует отметить, что отсут-
ствие использования единых критериев оценки тече-
ния раннего послеоперационного периода у больных 
туберкулезом легких в разных публикациях приводит 
к сложностям при интерпретации их результатов.

Следует подчеркнуть отсутствие в нашей группе 
таких угрожающих жизни осложнений, как послеопе-
рационная эмпиема плевры и бронхоплевральные 
свищи, что свидетельствует о высоком уровне хирур-
гической техники и выгодно отличает результаты на-
шей команды от ряда других публикаций [11–13].

Нами не установлено зависимости между тяже-
стью индекса коморбидности и частотой постпнев-
монэктомических осложнений, что, по-видимому, 
свидетельствует о незначительной доле тяжелой со-
путствующей патологии среди больных туберкулезом, 
которым показано оперативное лечение. В нашем ис-
следовании она составила 5%. Также в нашей группе 
не было пациентов пожилого и старческого возраста, 
что безусловно оказало влияние на непосредствен-
ные результаты пневмонэктомий.
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В проанализированной литературе мы не нашли 
данных о влиянии ХОБЛ на результаты пневмонэкто-
мии у пациентов с туберкулезом легких. Результаты 
нашего исследования указывают на отсутствие вли-
яния факта наличия ХОБЛ и степени распространен-
ности эмфизематозных изменений в легких на риск 
развития послеоперационных осложнений. Причина 
связана с тем, что крайняя степень выраженности и 
пограничные проявления ХОБЛ более характерны 
для старшей возрастной группы, которая в нашем 
исследовании не была представлена. Это вполне 
соотносится с данными Всемирной организации 
здравоохранения о наиболее высоком показателе 
заболеваемости туберкулезом в возрасте 25–34 лет 
и значительном его снижении в возрасте 65 лет и 
старше, тогда как резкий рост заболеваемости ХОБЛ 
по данным Глобальной инициативы по диагностике, 
лечению и профилактике хронической обструктив-
ной болезни легких (GOLD) характерен для возраста 
старше 40 лет.

Отсутствие влияния относительного показателя 
накопления радиофармпрепарата в удаляемом лег-
ком по данным перфузионной сцинтиграфии на по-
слеоперационный период у больных с односторонней 
локализацией процесса объясняется достаточным 
функциональным резервом оставшегося легкого, вне 
зависимости от сохранности капиллярного кровотока 
в удаляемом. При этом крайне важной является тща-
тельная оценка этого резерва при планировании опе-
ративного вмешательства.

В нашем исследовании не выявлено зависимо-
сти между продолжающимся бактериовыделением 
в пред операционном периоде, обнаруженным при 
бактериоскопии мазка мокроты, и риском развития 
после операционных осложнений, что также под-
тверждается данными литературы [14]. Однако, в отли-
чие от данных южнокорейских ученых, приведенных 
в цитируемой статье, нами установлена прямая зави-
симость между расширением спектра лекарственной 
устойчивости и риском развития послеоперационных 
осложнений.

У 20,5% наших пациентов в послеоперационном 
периоде выявлена сердечная недостаточность, по-
требовавшая назначения сердечных гликозидов, что 
может косвенно свидетельствовать о кардиотокси-
ческом эффекте некоторых противотуберкулезных 
препаратов, при этом нами не установлено корреля-
ции между длительностью химиотерапии и частотой 
развития этого осложнения. В связи с этим мы пред-
полагаем возможное взаимное отягощающее влияние 
назначения в предоперационном периоде противоту-
беркулезных химиопрепаратов резервной группы и 
гемодинамических изменений в малом круге крово-
обращения, связанных с редукцией легочного крово-
тока после пневмонэктомии. Решение вопроса о меха-
низме развития и профилактики послеоперационной 
сердечной недостаточности возможно после прове-
дения дополнительных исследований.

Заключение

Полученные нашей группой результаты иссле-
дования свидетельствуют о высокой эффективно-
сти хирургического лечения и приемлемом уровне 
послеоперационных осложнений в раннем после-
операционном периоде у пациентов, перенесших 
пневмонэктомию по поводу туберкулеза легких с 
односторонней локализацией деструктивных изме-
нений. У пациентов с односторонней локализацией 
туберкулеза по данным перфузионной сцинтиграфии 
не удалось выявить пороговое значение относитель-
ного показателя накопления радиофармпрепарата 
в удаляемом легком, позволяющее прогнозировать 
развитие послеоперационных осложнений. Хро-
ническая обструктивная болезнь легких в стадии 
компенсации не является фактором риска развития 
послеоперационных осложнений. Множественная 
и широкая лекарственная устойчивость является 
достоверным фактором риска развития осложнений 
при выполнении пневмонэктомии больным туберку-
лезом легких с односторонней локализацией воспа-
лительного процесса.
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Первичная ринопластика при лечении детей 
с врожденными расщелинами верхней губы
Ю.В. Степанова, М.С. Цыплакова, А.С. Усольцева
Научно-исследовательский детский ортопедический институт им. Г.И. Турнера, Санкт-Петербург

Primary rhinoplasty in the treatment of children 
with congenital clefts of the upper lip

Yu. Stepanova, M. Cyplakova, A. Usol’ceva
The Turner scientific research Institute for children’s orthopedics, St. Petersburg

© Коллектив авторов, 2017 г.

Резюме
Цель исследования: оценить преимущества приме-
нения первичной ринопластики при лечении детей с 
врожденными односторонними и двусторонними рас-
щелинами губы. Коррекция деформации носа детям 
с врожденными расщелинами губы проводилась при 
первичной операции по усовершенствованной в кли-
нике методике 328 детям в возрасте от 2 до 11 мес — 
272 пациентам с односторонними и 56 пациентам с 
двусторонними расщелинами губы. При оценке не-
посредственных и отдаленных результатов лечения с 
использованием первичной ринопластики выявлено 
улучшение результатов лечения детей как в группе 
пациентов с односторонней, так и с двусторонней рас-
щелиной губы. Применение методики первичной ри-
нопластики не оказывает существенного влияния на 
рост хрящевых структур носа, что приводит к сниже-
нию количества повторных корригирующих операций. 
Проведение ранней радикальной ринопластики при 
первичной операции в сочетании с ортодонтическим 
лечением и постоянным динамическим наблюдением 
в условиях диспансерного центра позволяет значи-
тельно улучшить результаты лечения, создать условия 
для нормального роста тканей средней зоны лица.

Ключевые слова: врожденная расщелина верхней 
губы, ринопластика, врожденная деформация носа, 
хейлоринопластика, послеоперационная деформация 
носа

Summary
The objective of the study was to evaluate the benefits 
of using primary rhinoplasty in the treatment of chil-
dren with congenital unilateral and bilateral lip clefts. 
Correction of the deformity of the nose for children with 
congenital cleft lip was performed in 328 children aged 
2–11 months old (272 patients with unilateral and 56 pa-
tients with bilateral cleft lip) during the primary operation 
with the technique advanced at the clinic. When asses-
sing immediate and long-term results of treatment with 
primary rhinoplasty, the results of treatment of children 
in both patients’ groups with one-sided and bilateral lip 
clefts were improved. The use of the technique of prima-
ry rhinoplasty does not have a significant effect on the 
growth of cartilaginous structures of the nose, which 
leads to a decrease in the number of repeated corrective 
operations. Carrying out early radical rhinoplasty in the 
primary operation in combination with orthodontic treat-
ment and constant dynamic follow-up in the conditions 
of the dispensary center allows to improve the results of 
treatment significantly, to create conditions for normal 
growth of tissues of the middle zone of the face.

Keywords: congenital cleft of upper lip, rhinoplasty, con-
genital deformity of nose, cheilorhinoplasty, postopera-
tive deformity of nose
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Введение

Задачей настоящего исследования явилось улуч-
шение эстетического и функционального результа-
та оперативного вмешательства за счет выполнения 
первичной ринопластики детям в раннем возрасте 
для создания правильной формы носа.

Опыт проведения хейлоринопластики при лече-
нии детей с врожденными расщелинами губы и нёба 
имеет многовековую историю. Насчитывается огром-
ное число способов операции, которые постоянно 
совершенствуются. На современном уровне развития 
челюстно-лицевой хирургии хейлопластика в значи-
тельной степени расширилась и включает не толь-
ко восстановление формы и функции верхней губы, 
а  также устранение деформации носа, дисфункции 
мимических мышц, устранение деформации верхней 
челюсти по нижнему краю грушевидного отверстия и 
дефекта кости альвеолярного отростка. Хейлопласти-
ка из простого закрытия дефекта верхней губы пре-
вратилась в сложное оперативное вмешательство [1]. 
Однако большое количество послеоперационных де-
формаций, в том числе и деформаций носа, остаются 
нерешенной проблемой для хирургов и значительно 
снижают результат лечения.

Существует множество хирургических способов 
устранения врожденной деформации носа. Нередко 
исправление деформации носа проводится в несколь-
ко этапов. Единого мнения по поводу сроков и спосо-
бов операции нет. Некоторые авторы придерживаются 
консервативного подхода к исправлению деформации 
носа. Они считают, что хирургическую коррекцию 
следует производить только после завершения роста 
верхней челюсти и тканей лица [2–7]. Другие сторон-
ники консервативного подхода рекомендуют не ис-
правлять форму носа при первичной операции, а про-
извести ринопластику к 6–7-летнему возрасту (после 
устранения расщелины губы и нёба) [8]. Однако изна-
чально недоразвитые ткани наружного носа не смогут 
развиваться так, как ткани на здоровой стороне, и это 
приведет к усугублению деформации.

Многие хирурги стремились устранить деформа-
цию носа уже при первичной хейлопластике [9–13] с 
получением лучших функциональных и косметиче-
ских результатов. Однако ввиду частоты рецидивов 
деформации носа, даже у детей, у которых при хей-
лоринопластике была достигнута идеальная форма 
носа, часто возникает необходимость вторичных кор-
ригирующих операций носа, и поэтому некоторые ав-
торы считают нецелесообразным при пластике губы 
полное исправление деформации носа при помощи 
специальных разрезов и обширного вмешательства 
на хрящах [14]. Эти авторы считают, что достаточно 
широко мобилизовать основание крыла носа от пе-

редней поверхности верхней челюсти, произвести 
расслойку медиальных ножек крыльных хрящей и от-
делить хрящ перегородки носа, в отдельных случаях 
также отпрепарировать кожу от латеральной ножки 
крыльного хряща [14].

Хирургическая коррекция врожденной расщели-
ны верхней губы и нёба несомненно является ведущим 
методом лечения этой патологии. Однако для улучше-
ния результатов хирургического лечения необходимо 
в предоперационном периоде проводить раннее ор-
тодонтическое лечение. Его роль в процессе лечения 
больных с расщелинами губы велика. О необходимо-
сти проведения его писали Л.И.  Ильина-Маркосян, 
Ф.Я. Хорошилкина, Т.В. Шарова, И.С. Рубежова, И.В. Си-
доренко и другие авторы. Раннее ортодонтическое 
лечение во многом предопределяет успех операции 
хейлоринопластики [15]. Оно исправляет форму верх-
нечелюстной дуги, что, в свою очередь, способствует 
развитию верхней челюсти, а также сокращает сроки 
ортодонтического лечения в старшем возрасте [16, 17].

Несмотря на тесную связь между качеством про-
веденного раннего ортодонтического лечения с ис-
ходом операции хейлоринопластики, зачастую ему 
уделяется недостаточное внимание. Предшествую-
щее операции ортодонтическое лечение проводится 
в редких случаях. Это предопределяет в дальнейшем 
дополнительные реконструктивные операции, иногда 
многочисленные [18].

Материалы и методы исследования

За период с 2010 по 2017 г. в отделении челюстно- 
лицевой хирургии НИДОИ им. Г.И.  Турнера проведе-
но лечение 330 детей с врожденными расщелинами 
губы  — 272 детей с односторонними расщелинами 
губы и 58 детей с двусторонними расщелинами губы. 
У  всех детей отмечалась врожденная деформация 
носа различной степени (рис. 1). Первичная операция 
хейлоринопластики проводилась в возрасте от 2 до 
11 мес. При лечении односторонней расщелины губы 
использовалась комбинированная методика Миро–
Лимберг–Обуховой, а при лечении детей с двусторон-
ней расщелиной губы предпочтение отдавалось ме-
тодике Миро–Лимберг–Розе. Независимо от степени 
деформации носа, всем детям проводилась радикаль-
ная ринопластика. Она заключается в проведении 
циркулярного разреза по внутреннему краю носо-
вого хода, полной мобилизации крыльного хряща от 
кожи и слизистой оболочки, полной мобилизации 
латеральной ножки крыльного хряща. Необходимо 
устранить ее прикрепление к латеральному краю гру-
шевидного отверстия. Крыльный хрящ мобилизуется, 
перемещается в правильное положение и фиксирует-
ся погружным швом. При односторонних расщелинах 
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губы фиксация крыльного хряща погружными швами 
к здоровому хрящу противоположной стороны и к 
треугольному хрящу позволяет сформировать сим-
метричный купол и кончик носа и удержать хрящ в 
правильном положении, что предупреждает развитие 
деформаций в послеоперационном периоде. Приме-
ры этапов ринопластики и результат операции пред-
ставлены на рис. 2–4.

В случае с двусторонней расщелиной верхней 
губы полностью выделенные крыльные хрящи сшива-
ются между собой в области кончика носа, тем самым 
устраняется уплощении кончика носа. Для устранения 
патологической тяги мышц приносовой области про-
водилась коррекция прикрепления и переориента-
ция пучков мышц в корректное положение. При дву-
сторонних расщелинах губы свободное перемещение 
хрящей крыльев носа позволяет сузить кончик носа с 
приданием ему правильной формы, а также обеспе-
чивает возможность закрепления крыльных хрящей 

носа между собой с фиксацией к треугольным хря-
щам, что способствует удлинению перегородки носа 
и создает предпосылки для дальнейшего роста носа. 
Выкраивание опрокидывающихся с краев расщелины 
слизисто-надкостничных лоскутов после разрезов в 
преддверии рта по типу кочерги обеспечивает непре-
рывность верхнего отдела альвеолярного отростка, 
а также служит опорой для основания крыла носа и 
предотвращает его западение и формирование по-
слеоперационных деформаций.

Для предупреждения развития деформаций носа в 
послеоперационном периоде через 10–12 дней  после 
операции детям изготавливались индивидуальные 
вкладыши в нос, проводился массаж носа и верхней 
губы.

Оценку результатов лечения, степени деформации 
носа проводили в ранние сроки после операции (через 
1 мес после операции) и в отдаленные сроки после опе-
рации (не ранее чем через 12 мес после операции).

Рис. 4. Непосредственный результат операции

Рис. 1. Врожденная деформация носа. До операции

Рис. 2. Этап ринопластики. Выделение крыльного хряща

Рис. 3. Этап ринопластики. Формирование носового хода



Стоматология

115МЕДИЦИНСКИЙ АЛЬЯНС № 4, 2017

Результаты и их обсуждение

Мы проводили оценку эффективности приме-
нения первичной ринопластики по следующим кри-
териям. Оценка проводилась визуально, также с ис-
пользованием фотографий ребенка в фас, профиль и 
с запрокинутой головой. Отдельно оценивали группу 
детей с односторонними расщелинами верхней губы и 
с двусторонними расщелинами верхней губы. Оценка 
результатов лечения проводилась по 4-балльной шка-
ле: отличный, хороший, удовлетворительный, плохой.

Анализируя результаты ринопластики, мы оцени-
вали форму и симметричность кончика носа, форму 
крыла носа, длину и симметричность перегородки 
носа, ширину порогов носа, форму носового отвер-
стия. Наличие или отсутствие функциональных нару-
шений (функции дыхания). К отличным результатам 
относили состояние тканей, когда деформация носа 
отсутствовала. К хорошим результатам относили со-
стояние пациентов, у которых имелась деформация 
только одной из перечисленных структур при отсут-
ствии функциональных нарушений. К удовлетвори-
тельным результатам относили состояние пациентов, 
у которых имелась деформация двух-трех структур 
с минимальными нарушениями функции дыхания. 
К плохим результатам относили состояние пациентов, 
у которых имелись анатомические нарушения трех и 
более структур с выраженными функциональными на-
рушениями.

Оценку непосредственных результатов лечения 
проводили только в группе детей, оперированных 
в нашей клинике. Отдаленные результаты лечения 
оценивались через 1,3 года и более после операции 
хейлоринопластики до начала проведения корри-

гирующих операций. Как видно из табл. 1, отличные 
непосредственные результаты лечения наблюдались 
в 90% детей с односторонней расщелиной верхней 
губы и в 77,5% детей с врожденной двусторонней рас-
щелиной губы. Это свидетельствует, что предложен-
ный способ коррекции деформации носа при первич-
ной операции (первичная ринопластика) позволяет в 
полном объеме устранить врожденную деформацию 
носа при любой форме расщелины верхней губы. В от-
даленные после первичной операции сроки количе-
ство отличных результатов уменьшается в основном 
по причине несоблюдения в послеоперационном 
периоде рекомендаций по предупреждению грубого 
рубцевания, а также из-за тяжести врожденной де-
формации средней зоны лица.

Для сравнения при оценке отдаленных результа-
тов лечения была выделена группа пациентов, опери-
рованных в других клиниках по различным методикам. 
В этой группе пациентов оценить непосредственные 
результаты лечения не представлялось возможным, 
поскольку все они обратились в нашу клинику с раз-
личными деформациями губы и нёба уже в отдален-
ные сроки после первичной операции. О тяжести 
врожденной патологии приходилось судить только по 
данным анамнеза, а также (иногда) по ретроспектив-
ным фотографиям пациентов. Из всех обследованных 
пациентов, оперированных в других клиниках, нико-
му не проводилась предоперационная подготовка — 
раннее ортодонтическое лечение. При проведении 
первичной операции хейлоринопластики врожден-
ная деформация носа либо не устранялась вовсе, либо 
проводились попытки исправить  деформацию носа, 
проведя ее частичную коррекцию. В послеопераци-
онном периоде формирующие вкладыши в носовые 

Таблица 1

Результаты лечения детей с врожденными расщелинами губы

Группа
Непосредственные результаты Отдаленные результаты

отл. хор. уд. пл. отл. хор. уд. пл.

Дети с односторонними расщелинами губы 
(n=272)

245 (90%) 27 (10%) – – 198 (72,7%) 69 (25,3%) 5 (1,8%) –

Дети с двусторонними расщелинами губы 
(n=58)

45 (77,5%) 13 – – 29 (50%) 23 (39,6%) 5 (8,6%) 1 (1,7%)

Таблица 2

Непосредственные результаты через 1 мес после операции

Группа
Непосредственные 

результаты Отдаленные результаты

отл. хор. уд. пл. отл. хор. уд. пл.

Дети с односторонними расщелинами губы (n=100) – – – – – 30 (30%) 55 (55%) 15 (15%)

Дети с двусторонними расщелинами губы (n=40) – – – – – 5 (12,5%) 14 (35%) 21 (52,5%)
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ходы не применялись, а также не было рекомендаций 
о проведении массажа.

В ближайшие сроки после операции (через 
1 мес) — непосредственные результаты.

Как видно из табл. 2, отличные результаты лечения 
у детей, которые обратились в нашу клинику для кор-
рекции послеоперационной деформации, отсутство-
вали. Как при односторонней, так и при двусторонней 
расщелине верхней губы количество плохих резуль-
татов лечения превышало количество плохих резуль-
татов лечения пациентов, оперированных в нашей 
клинике, в десятки раз. У детей наблюдались разноо-
бразные деформации носа: асимметрия и уплощение 
кончика носа, расширение порогов носовых ходов, 
косое положение перегородки носа, расширение по-
рогов носовых ходов. Как правило,  анатомические 
нарушения сопровождались выраженными функцио-
нальными нарушениями.

Анализ непосредственных и отдаленных резуль-
татов позволил сформулировать основные причины 
возникновения деформаций носа у детей с врожден-
ной расщелиной верхней губы и нёба в послеопера-
ционном периоде.

Проведение раннего ортодонтического лечения 
позволяет исправить положение альвеолярных отрост-
ков верхней челюсти, уменьшить щель между ними, 
восстановив правильную форму альвеолярной дуги. 
Так как степень деформации носа напрямую связана 
со степенью деформации верхней челюсти, то исправ-
ление деформации верхней челюсти в процессе ран-
него ортодонтического лечения уменьшает степень 
врожденной деформации носа. Это создает благопри-
ятные условия для исправления врожденной дефор-

мации носа во время проведения операции хейлори-
нопериостеопластики. Однако при отсутствии раннего 
ортодонтического лечения в предоперационном пе-
риоде, наличии широкой щели между альвеолярными 
отростками исправление деформации носа при пер-
вичной операции является задачей невыполнимой. Не-
законченное раннее ортодонтическое лечение стано-
вится причиной возникновения типичных деформаций 
носа и верхней губы в виде уплощения кончика носа и 
крыла носа с западением основания крыла носа. Широ-
кая щель между альвеолярными отростками — отсут-
ствие опоры для основания крыла носа.

Хотелось бы остановиться на преимуществах опи-
санного нами способа ринопластики (Патент на изо-
бретение № 2440042). Проведение разрезов по краю 
носового хода, отступя на 1–2 мм от кожи, что позво-
ляет получить косметический доступ к патологически 
прикрепленным и деформированным крыльным хря-
щам и выделить их полностью, не рассекая. Последую-
щее выделение хрящей от кожи, слизистой оболочки, 
от наружного края грушевидного отверстия позволяет 
освободить их от патологической тяги мышц приносо-
вой области и делает возможным перемещение крыль-
ных хрящей в правильное положение и закрепление 
их в корректном положении. Все это значительно улуч-
шает как эстетический, так и функциональный резуль-
тат лечения. Наблюдение за оперированными детьми 
по методике нашей клиники показало, что проведение 
радикальной ринопластики при первичной операции 
хейлоринопластики не оказывает негативного вли-
яния на рост крыльных хрящей и не приводит к раз-
витию послеоперационных деформаций, требующих 
впоследствии хирургической коррекции (рис. 5–8).

Рис. 5. Пациентка С., 2 мес. Диагноз: врожденная полная  
расщелина верхней губы и нёба. Деформация носа 4 ст.

Рис. 6. Пациентка С., 6 лет. Хейлоринопластика в 3 мес.  
Хороший результат лечения. Деформация носа 1 ст.
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Огромную роль для получения оптимального ре-
зультата и закрепления успеха, полученного при пер-
вичном хирургическом вмешательстве, играют также 
массаж, миогимнастика губы и носа, использование 
индивидуальных вкладышей в носовые ходы. Эти ме-
роприятия не только предупреждают развитие рубцо-
вых деформаций, но и способствуют росту и развитию 
недоразвитых при рождении тканей. В  послеопера-
ционном периоде массаж начинается через 3–4 нед 
 после операции. Кроме упражнений по формирова-
нию носа и массажа губы, в носовой ход вводятся ин-
дивидуальные сначала плотные тугие ватные тампо-
ны, которые ребенок носит практически постоянно, 
а затем, через 1–2 мес, их заменяют пластмассовыми 
трубками. Индивидуальные трубки, соединенные меж-
ду собой, изготавливает ортодонт. Носить индивиду-
альные вкладыши желательно не менее 6 мес после 
операции, увеличивая их по мере роста ребенка. Это 
необходимо для стабилизации достигнутого во время 
операции правильного положения хрящей носа и для 
предотвращения грубого рубцевания и развития атре-
зии носового хода.

На современном этапе развития челюстно- лицевой 
хирургии не вызывает сомнения тот факт, что диспан-
серизация детей с расщелинами верхней губы и нёба 

с обеспечением медико-социальной и педагогической 
реабилитации должна осуществляться в условиях дис-
пансерного центра. В задачи центров входит выявле-
ние больных, носителей этой врожденной патологии, 
поэтапное консультирование, оказание необходимой 
хирургической, ортодонтической, логопедической, 
психологической помощи, диспансеризация детей и 
подростков от 0 до 18 лет. Только комплексный подход 
с участием высококвалифицированных специалистов 
позволит обеспечить раннюю медико-социальную ре-
абилитацию таких больных [19].

Заключение

Анализ непосредственных и отдаленных резуль-
татов лечения детей с врожденными расщелинами 
губы позволяет сделать вывод, что проведение ран-
ней радикальной ринопластики при первичной опе-
рации в сочетании с ортодонтическим лечением и 
постоянным динамическим наблюдением в условиях 
диспансерного центра позволяет значительно улуч-
шить результаты лечения, создать условия для нор-
мального роста лица и снизить до минимума количе-
ство повторных корригирующих операций.

Рис. 8. Пациентка Г., 6 лет. Хейлоринопластика в 3 мес.  
Отличный результат лечения. Деформация носа отсутствует

Рис. 7. Пациентка Г., 1 мес. Диагноз: врожденная полная  
двусторонняя расщелина верхней губы и нёба.  

Деформация носа 4 ст.
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Резюме
В кратком сообщении приводятся сведения о нормах 
потребления овощей, фруктов, соли, жиров и микро-
элементов. Материалы подготовлены на основе реко-
мендаций Всемирной организации здравоохранения, 
методических рекомендаций ГНИ центра профилак-
тической медицины и НИИ питания РАМН.

Ключевые слова: здоровое питание, нормы потре-
бления

Summary
In a brief report, the norms of consumption of vegetables, 
fruits, salt, fats and trace elements are given. The materi-
als were prepared on the basis of the recommendations 
of the World Health Organization, the methodological 
recommendations of the State Research Center for Pre-
ventive Medicine and the Institute of Nutrition of the Rus-
sian Academy of Sciences.

Keywords: healthy eating, consumption norms

В настоящее время в мире все большее внимание 
уделяется здоровому образу жизни (ЗОЖ). К числу 
факторов, увеличивающих риск развития различных 
заболеваний, относится и неполноценное питание. 
Нездоровый рацион наравне с недостаточной физи-
ческой активностью входит в число основных причин 
развития сердечно-сосудистых, некоторых онкологи-
ческих заболеваний, диабета 2-го типа, способствует 
увеличению рисков развития туберкулеза и СПИДа. 
В информационном бюллетене ВОЗ «Неполноценное 
питание» (2017) приводятся следующие данные [1]:

 • от избыточного веса или ожирения страдает 
1,9 млрд взрослых, при этом у 462 млн человек 
наблюдается пониженная масса тела;

 • 52 млн детей в возрасте до 5 лет страдают от 
истощения, причем 17 млн — от тяжелой фор-
мы истощения; у 155 млн наблюдается задерж-
ка развития, от избыточного веса или ожирения 
страдает 41 млн человек;

 • примерно 45% случаев смерти детей в возрасте 
до 5 лет связаны с недостаточным питанием.

Конечно, для профилактики заболеваний и по-
вышения эффективности лечения необходим ком-
плексный подход, включающий не только соблюде-
ние правил здорового питания, но и достаточную 
физическую активность, отказ от потребления табака 
и наркотиков, умение преодолевать стресс, позитив-
ный жизненный настрой и др. Реализация даже части 
этих компонентов ЗОЖ приводит к поразительным ре-
зультатам. Примером эффективности такого подхода 
может служить проект «Северная Карелия», который 
был реализован в Финляндии [2]. Ранее выполненный 
анализ смертности в различных регионах Финлян-
дии показал, что наихудшие показатели смертности 
населения наблюдались в районе Северная Карелия, 
именно поэтому этот район и был выбран для реали-
зации проекта в 1972 г. Среди факторов, влияющих 
на смертность от сердечно-сосудистых заболеваний 
в районе Северной Карелии, были выделены основ-
ные показатели: избыточное потребление животных 
(насыщенных) жиров, соли, недостаток фруктов и ово-
щей, низкая физическая активность, табакокурение 
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[3]. Как правило, ежедневный рацион финнов состоял 
на 23% из насыщенных жиров (при рекомендуемой 
ВОЗ норме менее 10% суточной калорийности), 14–
16 г соли в сутки (при рекомендуемых 5 г в день). Про-
веденная среди населения региона информационная 
работа (информационные листки, передачи в СМИ, 
лекции на предприятиях, в школах и т.п.) привела к 
изменению рациона питания большинства жителей: 
в утреннем бутерброде в соответствии с данными ре-
комендациями масло было заменено на спред, пищу 
стали готовить на растительном масле, уменьшилось 
употребление жирного молока и увеличилось потре-
бление овощей и фруктов, снизилось потребление 
соли. Так, опрос жителей Финляндии показал, что если 
в 1972 г. 86% мужчин и 82% женщин ели бутерброды 
со сливочным маслом, то в 2000 г. — 10% мужчин и 4% 
женщин; мужчины увеличили потребление овощей с 
10 до 26%, женщины — с 12 до 47%. К 2000 г. потребле-
ние соли и сахара снизилось на 40–50% [3], при этом 
исследования опирались не только на самоотчеты жи-
телей, но подтверждались, в частности, уровнем вита-
мина С в плазме крови [4].

Это привело к изменению объективных показа-
телей в популяции: снижению среднего уровня холе-
стерина (с 6,9 до 5,4 ммоль/л), средних значений ар-
териального давления (с 150/90 до 130/80 мм рт.ст.). 
Изменение факторов риска объясняло снижение 
смертности от сердечно-сосудистых заболеваний у 
мужчин среднего возраста на 60% [5]. При этом была 
показана сильная корреляционная связь между по-
треблением жиросодержащего молока, использова-
нием масла в кулинарии и на хлеб и концентрацией 
холестерина [6].

Проект показал столь значительные результаты 
уже через 5 лет (с 1972 по 1977 г.), что был распростра-
нен на национальном уровне. В начале проекта (1960-
е гг.) средняя продолжительность жизни в Финляндии 
составляла 68 лет, к 2010 г. она возросла до 81  года. 
Также за этот временной промежуток более чем 
в 7 раз снизилась смертность от ССЗ [3]. Этот проект 
позволил сделать еще один важный вывод: информи-
рование населения и консультирование по вопросам 
здорового образа жизни позволяет добиться сниже-
ния факторов риска развития заболеваний: изменить 
рацион питания, увеличить физическую активность, 
снизить распространенность табакокурения, что в 
конечном итоге вначале в Северной Карелии, а затем 
и во всей Финляндии привело к снижению заболева-
емости сердечно-сосудистыми заболеваниями, раком 
легкого у мужчин и к увеличению общей продолжи-
тельности жизни [3, 7].

Основные рекомендации ВОЗ по здоровому пи-
танию для увеличения продолжительности и улучше-
ния качества жизни, которые пропагандировались и 

в проекте Северная Карелия, включают следующие 
нормы потребления.
1. Потребление фруктов и овощей не менее 400 г 

в день. Это снижает риски развития неинфекци-
онных заболеваний и обеспечивает организм 
надлежащим количеством клетчатки. В одном из 
отчетов ВОЗ говорится: «Многочисленные эколо-
гические и проспективные исследования сооб-
щили о значительной защитной ассоциации для 
ишемической болезни сердца и инсульта с потре-
блением фруктов и овощей» [8].

2. Рекомендуется ограничивать потребление саха-
ра — не более 10% суточной потребляемой энер-
гии, снижение же до 5% даст дополнительные 
преимущества для здоровья [9]. В систематиче-
ском обзоре 2014 г. утверждается: «Анализ данных 
свидетельствует о том, что ограничение сахаров 
до <5% от общей энергии может принести пользу, 
поскольку минимизирует риск развития диабета, 
зубного кариеса» [10]. Под сахаром понимается не 
только добавляемый производителем или потре-
бителем сахар, но и сахара, естественным образом 
содержащиеся в некоторых продуктах.

 Для человека, суточная норма потребления ка-
лорий которого составляет около 2000 ккал, мак-
симальная доза добавляемого сахара не должна 
превышать 12 чайных ложек в день.

3. Ограничение содержание соли в пище до 5 г в 
день, что примерно равняется одной чайной 
ложке. В  своих руководствах ВОЗ приводит 
ссылки на данные масштабных исследований: 
«В новых метаанализах было обнаружено, что 
снижение потребления натрия снижало уровень 
систолического и диастолического артериаль-
ного давления как у лиц с гипертонией, так и 
без нее [11]. Натрий, содержащийся в соли, уча-
ствует в передаче нервного возбуждения, в со-
кращении мышц, в регуляции баланса жидкости 
в организме. Однако в современном мире люди 
потребляют соли больше, чем необходимо орга-
низму, что приводит к повышенному артериаль-
ному давлению и как следствие  — к повышен-
ным рискам заболеваний сердечно-сосудистой 
системы, почек.

 Негативное воздействие натрия на кровеносную 
систему частично можно нивелировать повышен-
ным потреблением калия, который можно по-
лучить, в том числе употребляя в пищу фрукты и 
овощи: «Метаанализ рандомизированных контро-
лируемых исследований показал, что добавки ка-
лия уменьшают артериальное давление. Несколь-
ко крупных когортных исследований обнаружили 
обратную связь между потреблением калия и ри-
ском развития инсульта. Рекомендуемые уровни 
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потребления фруктов и овощей обеспечивают до-
статочное потребление калия» [8].

4. Сокращение потребления жиров до менее 30% 
суммарной энергии, чтобы предотвратить набор 
излишнего веса среди взрослого населения. Упо-
требление трансжиров, в свою очередь, предлага-
ется сократить до менее 1% суммарной энергии. 
Насыщенные жиры рекомендуется снижать до 
10% суммарной энергии и по возможности заме-
нять их ненасыщенными жирами.
Последнюю рекомендацию ВОЗ обосновывает, 

ссылаясь на экспертную оценку: «есть убедительные 
доказательства того, что замена насыщенных жиров 
на ненасыщенные снижает риск ишемической болез-
ни сердца» [12]. Однако стоит отметить, что резуль-
таты некоторых научных исследований показывают, 
что значимые различия между насыщенными и не-
насыщенными жирами при употреблении их в пищу 
отсутствуют [13–17]. Например, исследователь Сти-
вен Хэмли (2017) в своей работе делает вывод о том, 
что распространенное мнение о вреде насыщенных 
жиров основано на некачественных («неадекватно 
 контролируемых») исследованиях. В частности, он пи-
шет: «Так как строго контролируемые исследования 
показывают, что замена насыщенных жирных кислот 
преимущественно омега-6-полиненасыщенными жир-
ными кислотами вряд ли оказывает положительное 
или отрицательное влияние на случаи ишемической 
болезни сердца (ИБС), смертность от ИБС или общую 
смертность» [18].

Рекомендации ГНИЦ профилактической медици-
ны расширяют данные ВОЗ, приводя более подроб-
ную информацию об основных питательных веще-
ствах [19]. Так, суточная норма жиров различается 
в зависимости от пола: для мужчин она составляет 
70–150 г, для женщин — 60–100 г. При этом учитыва-
ются и климатические условия: 0,7–0,9 г на 1 кг массы 
тела — для южных регионов, и около 1,3 г на 1 кг массы 
тела — для северных регионов. Суточная норма белка 
приводится 100–120 г в сутки, углеводов — 450–500 г, 
так как различные углеводы отличаются друг от друга 
скоростью их преобразования в глюкозу (гликемиче-
ским индексом), то люди с избыточным весом должны 
включать в рацион углеводы только с низким глике-

мическим индексом, то есть так называемые сложные 
углеводы.

Помимо вышеизложенного, в своих рекоменда-
циях ГНИЦ профилактической медицины также при-
водит информацию о суточных нормах потребления 
основных микро- и макроэлементов, необходимых 
организму [19]:

 • калий  — 3 г; выводит излишнюю жидкость из 
организма, улучшает деятельность сердечной 
мышцы, нормализует артериальное давление;

 • магний — 0,3–0,5 г; расширяет сосуды, улучша-
ет возбудимость и проводимость нервной си-
стемы и сокращение мышц;

 • кальций — 0,8–1,2 г; важен для работы сердца, 
нервных и мышечных клеток, участвует в про-
цессах свертывания крови, входит в состав ко-
стей и зубов;

 • фосфор — 1–1,5 г; участвует в образовании ко-
стей, аккумулирует энергию для использования 
при сокращении мышц и в биохимических про-
цессах;

 • железо — 15 мг; незаменимый компонент гемо-
глобина;

 • медь — 2 мг; важна для костной и соединитель-
ной ткани, а также для полноценного умствен-
ного развития детей;

 • йод — 0,15–0,2 мг; участвует в регуляции энер-
гетических процессов организма;

 • фтор — 2 мг; стимулирует рост зубов, костной 
ткани, образование клеток крови, повышение 
иммунитета;

 • селен  — 0,5 мг; способствует поддержанию 
иммунитета, устойчивости к воспалительным 
процессам, обеспечивает нормальную работу 
печени и репродуктивной системы.

Подробный химический состав большинства про-
дуктов питания для формирования рационального 
рациона питания, а также более полную информацию 
о нормах потребления питательных веществ можно 
узнать на сайте НИИ питания РАМН [20], и из методи-
ческих рекомендаций 2.3.1.2432-08 «Нормы физио-
логических потребностей в энергии и пищевых ве-
ществах для различных групп населения Российской 
Федерации» [21].
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Борис Михайлович Ариэль.  
К 80-летию со дня рождения

Boris Mikhaylovich Ariel. To the 80th anniversary

11 ноября 2017 г. исполнилось 80 лет со дня 
рождения крупного ученого, выдающегося россий-
ского патоморфолога, доктора медицинских наук, 
профессора, заслуженного врача РСФСР Бориса Ми-
хайловича Ариэля.

Б.М.  Ариэль родился в Ленинграде. Окончил 
среднюю школу (бывшую 3-ю гимназию) и поступил 
в 1-й  Ленинградский медицинский институт. В выбо-
ре профессии он пошел по стопам своих родителей: 
отец — доктор медицинских наук, преподавал на ка-
федре патологической анатомии, а мать Бориса Ми-
хайловича — доктор медицинских наук, тоже препо-
давала в вузе. Уже будучи студентом второго курса, он 
стал заниматься научной работой. Первый его серьез-
ный исследовательский труд вышел, когда он был сту-
дентом четвертого курса. Таким образом, Б.М. Ариэль 
стал продолжателем дела своих родителей.

В 1961 г. Б.М. Ариэль окончил 1-й Ленинградский 
государственный медицинский институт им. акад. 
И.П.  Павлова и в этом же году был принят в аспи-
рантуру при Центральном НИИ рентгенорадиоло-
гии, в 1965 г. защитил кандидатскую диссертацию по 
специальности «патологическая анатомия». С 1964 по 
1974 г. Борис Михайлович работал младшим научным 
сотрудником в лаборатории инфекционной патоло-
гии Института экспериментальной медицины АМН 
СССР под руководством академика Н.Н. Аничкова. 
В стенах ИЭМа Б.М. Ариэль начинает свои исследова-
ния в области общепатологических аспектов инфек-
ционного процесса и его морфогенеза, которые стали 
делом всей его последующей научной деятельности и 
легли в основу концепции Мм-системы, позволяющей 
рассматривать инфекционный процесс как результат 
взаимодействия популяций микробов и клеток ма-
кроорганизма с последующим развитием в организме 
комплекса реактивных изменений и формированием 
реакций, направленных на уничтожение возбудителя.

В 1974 г. перешел на работу в Ленинградский го-
сударственный педиатрический медицинский инсти-
тут ассистентом кафедры патологической анатомии, 
которой заведовал профессор В.В. Цинзерлинг. Здесь 
Б.М. Ариэль завершил работу над докторской диссер-
тацией. Подготовка к защите диссертации вынудила 
молодого ученого прослушать полный курс матема-

тики в Ленинградском университете. Докторская дис-
сертация «Морфогенез инфекционного процесса как 
системная проблема» была блестяще защищена в Мо-
сковском медицинском институте в 1980 г. В 43 года 
Б.М. Ариэль стал доктором медицинских наук. Работа 
Б.М. Ариэля внесла существенный вклад в методо-
логию изучения инфекционной патологии и явилась 
первым в нашей стране фундаментальным исследова-
нием в этой области.

В 1981 г. он был приглашен на работу в Ленинград-
ский НИИ туберкулеза, где прошел путь от старшего 
научного сотрудника отдела экспериментальной пато-
логии и терапии туберкулеза до руководителя отдела 
лабораторной диагностики туберкулеза. Б.М. Ариэль 
и руководимый им научный коллектив Санкт-Петер-
бургского НИИ фтизиопульмонологии в содружестве 
с клиницистами разрабатывает ключевые проблемы 
развития новых теоретических представлений о за-
кономерностях инфекционного процесса. В них впер-
вые показана ведущая роль иммунных механизмов в 
становлении той или иной клинико-анатомической 
формы туберкулеза. Б.М. Ариэлем разработаны и на-
учно обоснованы алгоритмы диагностики туберку-
леза различных локализаций, включающие, наряду с 
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традиционными методами, комплекс морфологиче-
ских, гистохимических и иммуногистохимических ме-
тодов, расширяющих диагностические возможности 
патологоанатомического исследования операцион-
ного и секционного материала.

Б.М. Ариэль  — автор более 350 научных работ в 
области инфекционной патологии. Им написаны раз-
делы в учебниках и руководствах по патологоанато-
мической анатомии, инфекционным болезням, фти-
зиатрии. Владея несколькими иностранными языками 
(английский, немецкий, французский), Б.М. Ариэль на 
протяжении более 40 лет участвует в издании рефе-
ративного журнала «Биология». Под его руководством 
защищены три докторские и пять кандидатских дис-
сертаций.

Б.М. Ариэль постоянно проводит большую на-
учно-общественную работу: он член правления 
Санкт-Петербургской ассоциации патологоанатомов, 
член консультативно-методического совета при го-
родском патологоанатомическом бюро, член уче-
ного совета и диссертационного совета по защите 
кандидатских и докторских диссертаций Санкт-Петер-
бургского НИИ фтизиопульмонологии. Б.М.   Ариэль 
оказывает большую консультативную помощь прак-
тическим и научным учреждениям Санкт-Петербур-
га, Северо-Западного федерального округа и Рос-
сийской Федерации. За многогранную деятельность 
Б.М.   Ариэль удостоен высоких званий «Заслуженный 
врач РФ (1997) и профессор (2001).

С 2011 г. Б.М. Ариэль работает в Санкт-Петербург-
ском государственном бюджетном учреждении «Го-
родское патологоанатомическое бюро» в качестве 
члена консультативно-экспертного совета, оставаясь 
в СПб НИИФ в должности научного консультанта. По-

сле перехода на должность консультанта Б.М.  Ариэль 
продолжает научную работу почти с прежней ин-
тенсивностью. В последние годы большое число его 
исследований было посвящено дифференциальной 
диагностике саркоидоза и туберкулеза и месту по-
следнего как синдрома в нозологии. В совместных 
исследованиях с заведующим Петроградско-Примор-
ским противотуберкулезным диспансером кандида-
том медицинских наук А.Л. Чужовым рассматриваются 
различные аспекты патогенеза и диагностики туберку-
леза кожи, в том числе в исторической ретроспективе. 
По данным Б.М. Ариэля, сопоставление патологиче-
ской анатомии туберкулеза, описанного А.И. Струко-
вым и А.Н. Чистовичем, и современного туберкулеза 
является важным доказательством его патоморфоза. 
Этот актуальный вывод Б.М. Ариэля пополняет копил-
ку его научных достижений.

В последние годы Б.М. Ариэль много внимания 
уделяет редакторской работе в журнале «Библиотека 
врача-патологоанатома им. Н.Н. Аничкова», продол-
жает составление рефератов, публикуемых в рефера-
тивном журнале «Биология» под эгидой РАН.

Высокая врачебная и научная эрудиция, ориги-
нальность в поиске способов решения научных задач, 
неповторимое индивидуальное творчество, большое 
личное обаяние снискали Б.М. Ариэлю заслуженное 
уважение и авторитет в научном мире в нашей стране 
и за рубежом.

Искренне поздравляем Бориса Михайловича с 
80-летием! Коллеги, ученики и друзья желают ему 
крепкого здоровья, новых творческих успехов в науч-
ной и практической деятельности на благо медицин-
ской науки и отечественного здравоохранения.

Коллектив сотрудников Санкт-Петербургского 
НИИ фтизиопульмонологии
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Борис Израилевич Вишневский.  
К 85-летию со дня рождения

Boris Izrailevich Vishnevsky. To the 85th anniversary
31 июля 2017 г. исполнилось 85 лет известному 

советскому и российскому бактериологу, главному 
научному сотруднику ФГБУ «СПб НИИФ» Минздрава 
России, доктору медицинских наук, профессору Бори-
су Израилевичу Вишневскому.

Б.И. Вишневский родился в г. Ленинграде в семье 
служащих. Неизвестно, как бы сложилась его судьба, 
если бы перед окончанием школы он не заболел ту-
беркулезом. Болезнь заставила Бориса Израилевича 
изменить свои планы и пойти в медицинский инсти-
тут. Возможно, другой вуз и потерял талантливого 
студента, но в результате фтизиобактериология при-
обрела в его лице выдающегося специалиста. После 
окончания в 1956 г. с отличием лечебного факультета 
1-го Ленинградского медицинского института имени 
академика И.П. Павлова Борис Израилевич навсегда 
связал свою жизнь с фтизиатрией. Свой трудовой 
путь Борис Израилевич начал врачом-ординатором 
в туберкулезном санатории «Отрадное» Выборгского 
района Ленинградской области. Дальнейшее станов-
ление Б.И. Вишневского как врача-фтизиатра прохо-
дило под руководством опытных наставников в ту-
беркулезном санатории для подростков «Токсово», 
туберкулезной больнице Калининского района г. Ле-
нинграда и туберкулезной больнице Ленинградского 
городского отдела здравоохранения в Разливе.

Еще в годы работы врачом-фтизиатром Б.И. Виш-
невский, отмечая различное течение туберкулеза у 
социально идентичных лиц, заинтересовался пробле-
мой вирулентности микобактерий туберкулеза.

С 1962 г. карьера Бориса Израилевича неразрыв-
но связана с Ленинградским научно-исследователь-
ским институтом туберкулеза, ныне Санкт-Петербург-
ский НИИ фтизиопульмонологии, где он прошел путь 
от младшего научного сотрудника до главного науч-
ного сотрудника ведущего отраслевого института. 
В декабре 1964 г. Б.И. Вишневский успешно закончил 
клиническую ординатуру. Поворотным пунктом на 
его научном пути стало приглашение поступить на 
должность младшего научного сотрудника бактерио-
логической лаборатории, исходившее от директора 
Ленинградского НИИ туберкулеза Сергея Михайлови-
ча Княжецкого.

Становление Б.И. Вишневского как ученого-бакте-
риолога проходило под руководством Эльзы Соломо-

новны Раскиной и Веры Ивановны Кудрявцевой, воз-
главлявших в 1960-е годы патологоанатомическую и 
микробиологическую лаборатории института.

С 1965 по 1968 г. Б.И. Вишневский прошел обуче-
ние в очной аспирантуре в Ленинградском НИИ ту-
беркулеза и в 1969 г. защитил кандидатскую диссерта-
цию «Влияние внутривенной гормоно-химиотерапии 
туберкулеза на некоторые биологические свойства 
возбудителя заболевания» по специальности «микро-
биология», а в 1988 г. докторскую диссертацию «По-
тенцирование специфической активности противоту-
беркулезных препаратов». В 2008 г. решением Высшей 
аттестационной комиссии Минобрнауки России Бори-
су Израилевичу присвоено ученое звание профессора 
по специальности «микробиология».

Основные области научной деятельности 
Б.И. Виш невского и возглавляемого им направления:

 • изучение биологических свойств Mycobacterium 
tuberculosis;

 • определение факторов вирулентности как ми-
шени для создания новых противотуберкулез-
ных средств;

 • совершенствование антибактериальной и па-
тогенетической терапии туберкулеза.
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Большой вклад Б.И. Вишневский внес в развитие 
бактериологической службы в регионах курации Ле-
нинградского НИИ туберкулеза, подготовку кадров 
для практического здравоохранения. В течение мно-
гих лет он является ответственным исполнителем 
научной целевой программы по межгосударственно-
му сотрудничеству с микобактериальной референс- 
лабораторией Финляндии.

Б.И. Вишневский — автор 350 научных работ, в том 
числе 11 монографий, 32 изобретений и 15 рациона-
лизаторских предложений. Результаты его научных 
разработок получили широкое внедрение в практи-
ческую фтизиатрию и микробиологию. Под его руко-
водством подготовлены и защищены 5 докторских и 
3 кандидатских диссертации.

Плодотворную научную деятельность Борис Изра-
илевич сочетает с активным участием в общественной 
жизни. В течение многих лет являлся заместителем 
руководителя агитационного коллектива Ленинград-
ского НИИ туберкулеза, членом районного комите-
та народного контроля, с 1973 г. был руководителем 

философского семинара, членом Совета наставников 
института.

Бориса Израилевича отличают высокая науч-
ная эрудиция, трудолюбие, удивительное обаяние и 
скромность, самоирония и чувство юмора, заботливое 
отношение к людям, постоянная работа над повыше-
нием своего научного и интеллектуального потенци-
ала, который он щедро передает своим ученикам, яв-
ляясь для них примером служения Отечеству и науке.

Безупречная многолетняя трудовая деятельность 
и профессиональное мастерство Б.И. Вишневского от-
мечены Почетной грамотой Смольнинского райкома 
КПСС, нагрудным знаком «Отличник здравоохране-
ния», медалью «Ветеран труда».

Коллектив Санкт-Петербургского научно-исследо-
вательского института фтизиопульмонологии, редак-
ционная коллегия журнала «Медицинский альянс», 
друзья, товарищи и многочисленные ученики сердеч-
но поздравляют Бориса Израилевича Вишневского 
с юбилеем, желают ему доброго здоровья, счастья, 
творческих успехов!
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Информация учебного отдела Санкт-Петербургского 
НИИ фтизиопульмонологии

ФГБУ «СПб НИИФ» Минздрава России в 2018 г. 
осуществляет прием на следующие образовательные 
программы (лицензия на образовательную деятель-
ность № 0592 от 14.03.2013 г.)

Основные образовательные программы:
 • Подготовка кадров высшей квалификации в 

ординатуре по специальностям: фтизиатрия, 
хирургия, пульмонология, рентгенология, тора-
кальная хирургия, травматология и ортопедия 
(2 года) — на бюджетной и договорной основе.

 • Подготовка научно-педагогических кадров 
в аспирантуре по направлению «Клиническая 
медицина» (направленности подготовки: луче-
вая диагностика, лучевая терапия; фтизиатрия; 
хирургия; пульмонология; травматология и ор-
топедия) (3 года)  — на бюджетной и договор-
ной основе.

Обучение по основным образовательным про-
граммам осуществляется в соответствии с федераль-
ными государственными образовательными стандар-
тами. Обучение на бюджетной основе проводится 
согласно контрольным цифрам приема для обучения 
по образовательным программам высшего образо-
вания, утверждаемым Министерством образования и 
науки Российской Федерации, по результатам вступи-
тельных испытаний. Не прошедшим по конкурсу пре-
доставляется возможность пройти обучение на дого-
ворной основе.

Дополнительные образовательные программы:
 • профессиональная переподготовка (свыше 

250 часов);
 • повышение квалификации (от 16 часов), вклю-

чая сертификационные циклы (144–216 часов).
Обучающимся, успешно прошедшим итоговую ат-

тестацию, выдаются следующие документы:
•	 сертификат	 специалиста	 для	 лиц,	 прошедших	

обучение на сертификационном цикле в объе-
ме не менее 144 часов;

•	 удостоверение	 о	 повышении	 квалификации	
установленного образца  — для лиц, прошед-
ших обучение на циклах повышения квалифи-
кации и стажировку на рабочем месте в объе-
ме 16 и более часов.

В ноябре 2016 г. ФГБУ «СПб НИИФ» Минздрава 
России вошел в число образовательных организаций, 
зарегистрированных на Портале непрерывного ме-

дицинского и фармацевтического образования Мин-
здрава России.

Руководителем учебного отдела является канди-
дат медицинских наук Торкатюк Елена Александров-
на. В отделе работают высококвалифицированные на-
учно-педагогические работники, имеющие большой 
опыт педагогической, а также научной и клинической 
деятельности, многие из которых являются специали-
стами экспертного уровня в своей отрасли.

Образовательные программы по проблемам вне-
легочного туберкулеза реализуются под руковод-
ством экспертов в данной области: координатора 
направления «Внелегочный туберкулез», руководи-
теля клиники детской хирургии и ортопедии, доктора 
медицинских наук, профессора Александра Юрьевича 
Мушкина, руководителя направления «Костно-сустав-
ная хирургия и ортопедия», доктора медицинских 
наук, профессора Михаила Сергеевича Сердобинцева, 
ведущего научного сотрудника, доктора медицинских 
наук Аркадия Анатольевича Вишневского.

Образовательную программу по профилактике, 
ранней диагностике и лечению туберкулеза детей и 
подростков возглавляет руководитель направления 
«Фтизиопедиатрия», Главный фтизиопедиатр СЗФО 
РФ, доктор медицинских наук, профессор Ирина Федо-
ровна Довгалюк.

Направление организации противотуберкулез-
ной помощи населению курирует ведущий научный 
сотрудник научно-методического отдела, кандидат 
медицинских наук Владимир Борисович Галкин.

Образовательные программы, посвященные ла-
бораторной диагностике туберкулеза, курирует веду-
щий научный сотрудник, руководитель направления 
«Лабораторная диагностика», кандидат медицинских 
наук Вячеслав Юрьевич Журавлев.

Направление функциональной диагностики при 
бронхолегочных заболеваниях возглавляет заведую-
щая функциональным отделением, руководитель на-
правления «Клиническая физиология», кандидат ме-
дицинских наук Лариса Дмитриевна Кирюхина.

Одним из приоритетных направлений дополни-
тельного образования является торакальная хирур-
гия, руководство им осуществляет директор Институ-
та, Главный внештатный специалист по торакальной 
хирургии Минздрава России, доктор медицинских 
наук, профессор Петр Казимирович Яблонский.

В реализации дополнительных образовательных 
программ широко используются активные и интер-
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активные методы обучения, клинические разборы 
больных, проведение мастер-классов, решение ситуа-
ционных задач, дистанционное обучение. Проводится 
стажировка на рабочем месте.

Имеется возможность формирования индивиду-
ального плана обучения.

Реализация программ дополнительного образо-
вания осуществляется на договорной основе.

Оплата проезда слушателей к месту учебы и об-
ратно, проживание слушателей, выплата суточных за 

время нахождения их на учебе, а также оплата обуче-
ния в ФГБУ «СПб НИИФ» Минздрава России осущест-
вляется за счет средств учреждений и организаций по 
месту основной работы слушателя.

Порядок зачисления на основные и дополнитель-
ные образовательные программы размещен на офи-
циальном сайте ФГБУ «СПб НИИФ»: www.spbniif.ru в 
разделе «Подготовка кадров».

Контакты: тел. (812) 579-64-22, доб. 1003, эл.  почта: 
uo@spbniif.ru

Выявление скрытой угрозы
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Информация Консультативного телефонного центра 
помощи в отказе от потребления табака

Всероссийская телефонная линия помощи в 
отказе от потребления табака была организова-
на Министерством здравоохранения и социаль-
ного развития РФ в Санкт-Петербургском научно- 
исследовательском институте фтизиопульмонологии 
в соответствии с «Концепцией осуществления госу-
дарственной политики противодействия потребле-
нию табака на 2010–2015 годы», принятой Прави-
тельством РФ 23 сентября 2010 года.

Курильщик может позвонить по телефону 8-800-
200-0-200 (звонок для жителей России бесплатный со 
стационарных и мобильных телефонов) и переклю-
читься (в соответствии с голосовым меню) на специ-

алистов Консультативного телефонного центра помо-
щи в отказе от потребления табака (КТЦ).

Консультанты (врачи и психологи) помогут под-
готовиться ко дню отказа от курения, найти замену 
ритуалам курения, проконсультируют о лекарствен-
ных препаратах для отказа от курения, дадут совет 
пациентам с различными заболеваниями о том, как 
лучше подготовиться к отказу от курения с учетом 
имеющихся проблем со здоровьем.

Вы можете записаться на телефонную консуль-
тацию по электронной почте ktc01@mail.ru (обяза-
тельно укажите свой номер телефона).



Сообщения

131МЕДИЦИНСКИЙ АЛЬЯНС № 4, 2017

Правила для авторов

Общие положения

Журнал «Медицинский альянс» принимает статьи 
для публикации в разделы: «Фтизиатрия», «Пульмоно-
логия», «Хирургия и трансплантология», «Обществен-
ное здоровье и здравоохранение», «История медици-
ны», «Стоматология».

Все статьи, поступающие в журнал для публи-
кации, подвергаются рецензированию. Рецензенты 
работают со статьей как с конфиденциальным мате-
риалом, строго соблюдая право автора на неразгла-
шение до публикации содержащихся в статье сведе-
ний. Дополнительные эксперты могут привлекаться 
рецензентом к работе только с разрешения редакции, 
и также на условиях конфиденциальности. Замечания 
рецензентов направляются автору без указания имен 
рецензентов. Решение о публикации (или отклонении) 
статьи принимается редколлегией после получения 
рецензий и ответов автора. В отдельных случаях ред-
коллегия может направить статью на дополнительное 
рецензирование, в том числе статистическое и мето-
дологическое рецензирование. Рукописи, признан-
ные не соответствующими тематике журнала или не 
соответствующими требованиям актуальности, откло-
няются, о чем редакция оповещает авторов без де-
тальных объяснений.

Редакция оставляет за собой право на сокраще-
ния и стилистическую правку текста без дополнитель-
ных согласований с авторами. 

Плата за публикацию рукописей не взимается.
Статьи должны быть оформлены с учетом защиты 

прав больного на сохранение конфиденциальности 
(«Единые требования к рукописям, представляемым 
в биомедицинские журналы», 2004 г.). Больной имеет 
право на сохранение конфиденциальности, которое 
не должно нарушаться без его согласия. Запрещает-
ся публиковать любую информацию, позволяющую 
идентифицировать больного (письменные описания, 
фотографии, биографические данные), за исключени-
ем тех случаев, когда она представляет большую на-
учную ценность и больной (его родители или опеку-
ны) дал на это письменное согласие. Несущественные 
детали, помогающие установить личность больного, 
должны быть опущены, однако запрещается искажать 
или фальсифицировать данные для достижения ано-
нимности.

Журнал принимает к публикации статьи, ранее 
не публиковавшиеся в других изданиях. В некоторых 
случаях журнал принимает дублирующие статьи, ма-
териалы которых во многом совпадают с уже опубли-
кованными. В этих случаях авторы предоставляют 

официальное письменное заявление о том, что статья 
публикуется повторно согласно решению автора или 
редактора и эта повторная публикация не нарушает 
международных и российских законов об авторских 
правах и этических норм, при этом статья содержит 
ссылку на первичную публикацию («Единые требова-
ния к рукописям, представляемым в биомедицинские 
журналы», 2004 г.). Это требование не распространя-
ется на статьи, представленные на научной конферен-
ции, но не опубликованные в полном объеме, а также 
на те, которые приняты к публикации в виде материа-
лов научной конференции (обычно в форме тезисов).

Направление материалов в редакцию

Статьи направляются в адрес редакции по элек-
тронной почте (e-mail): medalliance@inbox.ru или по-
средством использования специального поля элек-
тронной версии журнала http://journal.spbniif.ru. Для 
отправки статей через интернет-версию журнала и 
проверки статуса отправленных статей автору необ-
ходимо зарегистрироваться и войти в систему под 
своей учетной записью, следуя инструкциям на сайте.

Статья в обязательном порядке должна сопро-
вождаться официальным направлением от учрежде-
ния, в котором выполнена работа (отсканированная 
копия) с визой руководителя учреждения или руко-
водителя, ответственного за научную деятельность 
учреждения, направляющего работу в редакцию жур-
нала, скрепляться печатью учреждения. Направление 
подписывается всеми авторами статьи.

В официальном направлении приводится полное 
название статьи и данные всех авторов. В нем долж-
но быть указано, что статья не содержит сведений, за-
прещенных к публикации в открытой печати, не была 
ранее опубликована (или представлены ссылка на 
публикацию и заявление о повторной публикации) и 
не находится на рассмотрении для публикации в дру-
гих изданиях, и дано согласие на передачу авторских 
прав на публикацию. При представлении рукописи 
авторы несут ответственность за раскрытие своих фи-
нансовых и других конфликтных интересов, способ-
ных оказать влияние на их работу. Все существенные 
конфликты интересов или их отсутствие должны быть 
также отражены в направлении.

Правила оформления статей

Электронные версии статей должны быть пред-
ставлены в формате Word (Microsoft Office 2007 или 
более поздняя версия) (шрифт Times New Roman).



Сообщения

132 МЕДИЦИНСКИЙ АЛЬЯНС № 4, 2017

Титульная страница должна содержать: название 
статьи, инициалы и фамилии авторов, название уч-
реждения, город и страну (если это не вытекает из на-
звания учреждения). Если все авторы статьи работают 
в одном учреждении, можно не указывать место рабо-
ты каждого автора отдельно. Данные приводятся на 
русском и английском языках. Фамилии авторов реко-
мендуется транслитерировать по системе BSI (British 
Standard Institute (UK), для транслитерации удобно 
использовать сайт http://www.translit.ru.

На второй странице приводятся:
1) резюме на русском и английском языке (200–

250 слов);
2) ключевые слова (от 3 до 10 слов) на русском и 

английском языке;
3) тематическая рубрика (код), код УДК.
На последней странице статьи должны содержать-

ся сведения обо всех авторах с указанием фамилии, 
имени, отчества, научного звания и степени, должно-
сти и учреждения, электронного адреса. Указывается 
контактный автор для переписки с редакцией, приво-
дятся его полный почтовый адрес, номер телефона, 
факс и e-mail.

В тексте статьи все сокращения (кроме общепри-
нятых) расшифровываются при первом упоминании. 
Величины измерений должны указываться в соответ-
ствии с международной системой единиц СИ.

Объем оригинальных статей, как правило, не дол-
жен превышать 10–12 страниц, обзоров — 18 страниц, 
кратких сообщений — 6 страниц.

Рекомендуется придерживаться следующей ру-
брикации: введение (кратко освещаются актуальность 
вопроса со ссылками на наиболее важные публика-
ции, а также цель и задачи исследования); материалы 
и методы (приводятся количественные и качествен-
ные характеристики исследованных материалов и/или 
больных с указанием или ссылками на проведенные 
методы исследования, включая методы статистиче-
ской обработки данных); результаты или результа-
ты и обсуждение, обсуждение результатов; выводы. 

Все страницы должны быть пронумерованы. Таб-
лицы и рисунки даются в тексте. В тексте статьи обяза-
тельно делается ссылка на таблицу в круглых скобках с 
указанием ее порядкового номера, например (табл. 1).

Применяемые лекарственные препараты и мето-
ды их введения должны быть утверждены в установ-
ленном порядке и разрешены для клинического ис-
пользования. Лекарственные препараты, указанные в 
статьях (за исключением статей, имеющих рекламный 
характер), должны иметь международные непатенто-
ванные названия, и их дозировки должны быть тща-
тельно выверены автором. 

Публикации клинических исследований должны 
сопровождаться указанием, что работа выполнена 
в соответствии с Хельсинкской декларацией и (или) 
одобрена этическим комитетом направляющего ста-
тью учреждения или иного медицинского учреждения 
(указать какого). Проведение клинических исследова-
ний должно быть разрешено Минздравом РФ.

Список литературы

Ссылки на литературные источники для всех 
типов статей оформляются одинаково. Источни-
ки располагаются в порядке цитирования. Все 
источники литературы нумеруются, а ссылки на них 
обозначаются в квадратных скобках в тексте статьи. 
Список литературы должен быть оформлен строго в 
соответствии с ГОСТ 7.0.5-2008 «Библиографическая 
ссылка». За точность библиографических ссылок от-
ветственность несет автор. В списке литературы 
надо указывать фамилии и инициалы всех авто-
ров статьи, так как сокращение авторского коллек-
тива до двух-трех фамилий влечет за собой потерю 
цитируемости у неназванных соавторов. В ориги-
нальной статье рекомендуется использовать от 3 до 
10 литературных источников (желательно  — за по-
следние 3–5 лет). 

Единый список литературы должен быть представ-
лен на русском языке и в транслитерации. Обязатель-
ная англоязычная версия каждой ссылки размещается 
в статье сразу за русскоязычной (исходной) ссылкой. 
Транслитерация подготавливается автором статьи из 
русскоязычных ссылок, транслитерированных в си-
стеме BSI [British Standard Institute (UK) & ISI — Institute 
for Scientific Information (USA)].

Все ссылки на журнальные публикации должны 
содержать их doi (digital object identifier, уникальный 
цифровой идентификатор статьи в системе CrossRef). 
Проверять наличие doi статьи следует на сайте http://
search.crossref.org/ или https://www.citethisforme.com. 
Для получения doi нужно ввести в поисковую строку 
название статьи на английском языке. Последний сайт, 
помимо doi, автоматически генерирует правильно 
оформленное библиографическое описание статьи на 
английском языке в стиле цитирования AMA. Подавля-
ющее большинство зарубежных журнальных статей и 
многие русскоязычные статьи, опубликованные после 
2013 г., зарегистрированы в системе CrossRef и имеют 
уникальный doi. Нежелательно ссылаться на журналь-
ные статьи, публикации которых не содержат перево-
да названия на английский язык.

Рукописи, оформленные не в соответствии с 
указанными правилами, не рассматриваются.


