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О дним из приоритетных направлений по-
литики государства в  сфере здравоох-

ранения является обеспечение безопасности 
обращения лекарственных средств (ЛС). Исто-
рия лекарственной терапии прошла большой 

путь от природных субстанций до современ-
ных генно-инженерных препаратов.  Вместе 
с  тем увеличение количества ЛС закономерно 
сопровождается ростом и повышением рисков 
развития нежелательных лекарственных реакций 
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(НЛР) [6, 16, 17, 21]. Мировая статистика ущер-
ба от НЛР и их последствий впечатляет. Ежегод-
но только официально регистрируется более 
140 000 смертей, связанных с нежелательными 
последствиями применения ЛС. Расходы, свя-
занные с  издержками медикаментозной тера-
пии, в мире составляют более 136 млрд долла-
ров. НЛР и их последствия занимают 5-е место 
в мире в структуре госпитализаций [25, 28].

Фундаментальным положением, определяю-
щим использование ЛС в клинической практи-
ке, является оценка соотношения пользы/риска, 
что предполагает изучение не только эффектив-
ности, но и безопасности применения ЛС. Науч-
ными и  практическими вопросами выявления, 
оценки, анализа и профилактики НЛР занимает-
ся система фармаконадзора [10, 24, 37, 41, 46].

Мощный толчок к развитию фармаконадзо-
ра и контролю за безопасностью применения ЛС 
в середине ХХ века дала «талидомидовая траге-
дия». В результате применения беременными та-
лидомида – препарата с седативным и противо-
рвотным эффектами, но обладавшего скрытым 
тератогенным действием, по разным оценкам, 
более 10 000 детей родились с отсутствием или 
недоразвитием конечностей. Тогда же новые 
законодательные требования по обеспечению 
безопасности лекарственной терапии были вне-
дрены в ведущих европейских странах и США. 
В 1968 г. в шведском городе Уппсала в рамках 
программы ВОЗ по международному монито-
рингу лекарственной безопасности был открыт 
Центр сотрудничества ВОЗ  [27, 34]. Активное 
участие в  международном сотрудничестве по 
развитию лекарственного мониторинга без-
опасности принимал Советский Союз. В конце 
60-х годов ХХ века при Минздраве СССР был со-
здан Отдел учета, систематизации и экспресс-ин-
формации побочного действия лекарственных 
препаратов, преобразованный в 1973 г. во Все-
союзный организационно-методический центр 
по изучению побочного действия лекарств. 
В 70-е годы в СССР была внедрена карта-изве-
щение о НЛР, два раза в год выходили информа-
ционные письма, издавался журнал «Побочное 
действие лекарственных средств» [10, 33].

Становление российского фармаконадзо-
ра берет свое начало с 1997 г., когда был со-
здан Федеральный центр по изучению побоч-
ного действия лекарств. С  2007 г. в  структуре 
Росздравнадзора функционирует Федеральный 
центр мониторинга безопасности ЛС, кото-
рый в  2010 г. был переименован в  Управле-
ние экспертизы безопасности лекарственных 
средств (УЭБЛС) [10, 24]. С целью гармонизации 
с международными подходами к выявлению НЛР 

с 1 апреля 2019 г. в Российской национальной 
базе НЛР используется международный стандарт 
данных ICH E2B [5, 15]. В 2016 г. были приняты 
Правила надлежащей практики фармаконадзо-
ра, которые согласуются с Правилами Европей-
ского союза [11, 12, 41, 42].

Фармаконадзор – вид деятельности по мо-
ниторингу эффективности и  безопасности ЛС, 
направленный на выявление, оценку и  пред-
отвращение нежелательных последствий при-
менения ЛС. Задачами фармаконадзора являют-
ся: сбор и анализ информации по безопасности 
исследуемых ЛС в ходе клинических и постре-
гистрационных исследований, выявление недо-
брокачественных и фальсифицированных пре-
паратов, установление медицинских ошибок при 
использовании ЛС, в том числе по неизученным 
и неразрешенным показаниям, выявление случа-
ев злоупотребления препаратами.

Законодательная база фармаконадзора до-
статочно обширна. Важнейшие вопросы ле-
карственного обеспечения граждан России, 
а также мониторинг безопасности применения 
ЛС и  медицинских изделий регламентирова-
ны в Федеральном законе от 21 ноября 2011 г. 
№ 323-ФЗ «Об основах охраны здоровья граж-
дан в Российской Федерации» [45], а также в Фе-
деральном законе от 12.04.2010 № 61-ФЗ «Об 
обращении лекарственных средств»  [46] и  со-
ответствующих подзаконных актах  [36,  38,  40]. 
Основным документом, регламентирующим дея-
тельность фармаконадзора, является приказ Рос-
здравнадзора № 1071 от 15.02.2017 (в  редакции 
от 16.07.2020 № 6552) «Об утверждении порядка 
осуществления фармако надзора» [37].

В ст. 3 данного приказа указано, что «фар-
маконадзор осуществляется Федеральной служ-
бой по надзору в сфере здравоохранения путем 
анализа информации о побочных действиях, не-
желательных реакциях, серьезных нежелатель-
ных реакциях, непредвиденных нежелательных 
реакциях при применении лекарственных пре-
паратов, об индивидуальной непереносимости, 
отсутствии эффективности на всех этапах обра-
щения лекарственных препаратов в Российской 
Федерации и  других государствах в  целях вы-
явления возможных негативных последствий их 
применения, индивидуальной непереносимости, 
предупреждения медицинских работников, паци-
ентов и их защиты от применения таких лекарст-
венных препаратов».

В работе фармаконадзора используются ме-
тоды спонтанных сообщений, активного (ре-
цептурного) мониторинга, когортные иссле-
дования, регистры пациентов, исследования 
случай-контроль, отчеты фармацевтических ком-
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паний, обзоры литературы.  Источниками полу-
чения сведений для осуществления деятель-
ности фармаконадзора являются: сообщения 
субъектов обращения ЛС, периодические от-
четы по безопасности (ПОБ) ЛС, направляемые 
в Росздравнадзор держателями или владельца-
ми регистрационных удостоверений ЛС; отчет 
о безопасности  разрабатываемого  ЛС (РООБ), 
которые представляют в Росздравнадзор лица, 
имеющие разрешения на проведение клиниче-
ских исследований; информация, полученная 
в ходе проведения государственного контроля 
в сфере обращения ЛС. Сообщения о НЛР на-
правляются в Росздравнадзор через автомати-
зированную информационную систему Росздрав-
надзора (АИС), либо по е-mail. 

По оценке ВОЗ, критерием эффективной ра-
боты фармаконадзора является наличие не ме-
нее 300 сообщений на 1 млн населения в год или 
30% от числа врачей в год. Следовательно, в ле-
чебном учреждении со штатом врачей 100 чело-
век ежегодно должно регистрироваться не ме-
нее 30 сообщений о НЛР.

Приказ Росздравнадзора № 1071 регламен-
тирует сроки подачи сообщений в зависимости 
от их тяжести, а также ПОБ и РООБ. При про-
ведении клинических исследований сообщения 
о летальных или угрожающих жизни серьезных 
непредвиденных НЛР направляются в  срок не 
более 7 календарных дней, в остальных случаях – 
не позднее 15 дней. Медицинские организации 
обязаны информировать Росздравнадзор о серь-
езных НР с летальным исходом или угрозой жиз-
ни в срок не более 3 рабочих дней. В остальных 
случаях – не более 15 календарных дней.

Метод спонтанных сообщений имеет свои 
достоинства и недостатки. К первым следует от-
нести возможность получить информацию обо 
всех ЛС у  всех групп населения, возможность 
выявления очень редких и непредвиденных ре-
акций, простоту и дешевизну метода. Среди не-
достатков следует отметить низкий показатель 
регистрации НР (не более 10%), отсутствие стан-
дартизации сведений, практически не выявляют-
ся отсроченные реакции.  Динамика поступле-
ния спонтанных сообщений о НР в России имеет 
тенденцию к росту. Если в 2010 г. было зареги-
стрировано 9506 сообщений, в том числе более 
80% из них были представлены медицинскими 
организациями, то в  2020 г. их количество со-
ставило 58 495, при этом доля представленных 
медицинскими организациями составила не бо-
лее 40%  [16]. Значительно возросла доля уча-
стия в  подаче спонтанных сообщений держа-
телей регистрационных удостоверений, в  том 
числе  зарегистрированных за пределами России. 

Вместе с тем, по данным исследования А.Е. Кра-
шенинникова (2020), 46% врачей амбулаторно-
го звена и 57% фармацевтических работников 
наб людали побочную реакцию у  пациентов,  
а  50 и  49% соответственно  – отсутствие те-
рапевтического эффекта. Только 49% врачей 
и  66% фармацевтов сообщали о  выявленных 
фактах НЛР [10, 12, 28].

В Федеральном законе от 12.04.2010 № 61-ФЗ 
«Об обращении лекарственных средств» [46] да-
ется расшифровка основных терминов и опреде-
лений фармаконадзора.  Побочное действие – это 
реакция организма, возникшая в связи с приме-
нением лекарственного препарата в дозах, реко
мендуемых в инструкции по его применению, для 
профилактики, диагностики, лечения заболева-
ния или для реабилитации. Нежелательная ре
акция (НР) – это непреднамеренная неблагопри-
ятная реакция организма, которая может быть 
связана с применением ЛС. Следует подчеркнуть, 
что НЛР может рассматриваться только в случае 
применения ЛС строго в соответствии с инструк-
цией (условия хранения, дозы, пути введения 
и пр.). В противном случае нежелательные кли-
нические проявления, возникшие в ответ на вве-
дение препарата, будут расцениваться как вра-
чебная ошибка или нарушение условий хранения 
и пр. НЛР, как минимум, должна иметь возмож
ную взаимосвязь с применением подозреваемого 
ЛС [11, 41]. Это отличает НЛР от нежелательно
го явления (НЯ), которое наблюдается во время 
приема ЛС независимо от причинно-следствен-
ной связи с его применением.

Частота развития НЛР определяется в рамках 
проведенных клинических исследований и  от-
ражается в инструкции по применению препа-
рата. Очень частые НЛР возникают более чем 
у 10% пациентов, частые – у 1–10%, менее ча-
стые – у 0,1–1%, редкие – в 0,01–0,1% случаев, 
очень редкие – менее чем у 0,01% больных.

Серьезная нежелательная реакция – НР ор-
ганизма, связанная с применением ЛС, привед-
шая к смерти, врожденным аномалиям или поро
кам развития, либо представляющая собой угрозу 
жизни, требующая госпитализации или привед
шая к стойкой утрате трудоспособности и (или) 
инвалидности. НЛР, не отвечающие указанным 
выше критериям, считаются несерьезными. 
Следует различать тяжесть и серьезность НЛР. 
НЛР может быть серьезной, но не тяжелой.

Предложено несколько классификаций типов 
НЛР. Наибольшее распространение получила 
классификация Rawlins–Thompson (1977) в моди-
фикации Grahame–Aronson (1984) с выделением 
разных типов НЛР [15, 30]. Реакции типа А – это 
дозозависимые, предсказуемые НЛР (например, 
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брадикардия после приема β-блокатора). Ана-
филактическую реакцию на введение стрепто-
мицина можно рассматривать как НЛР типа В. 
При длительном приеме ЛС возможны разви-
тие феномена толерантности (снижение эффек-
та на повторное введение) или тахифилаксии 
(быстрое прогрессирующее снижение лечебно-
го действия), развитие кумулятивных эффектов. 
Указанные реакции относят к типу С. Развитие 
мутагенного, тератогенного, эмбриотоксическо-
го действия соответствует НЛР типа D (отсрочен-
ные НЛР). НЛР с развитием синдрома отмены от-
носят к типу E. Внезапное отсутствие лечебного 
эффекта ЛС соответствует НЛР типа F.

Тяжесть рассматривается как мера выра-
женности или интенсивности НЛР. Наиболее 
популярной и  часто используемой является 
классификация Национального института рака 
США  – NCI–CTCAE (National Cancer Institute  – 
Common Terminology Criteria for Adverse Events).

Для клинических исследований антибакте-
риальных препаратов специалистами по ми-
кробиологии и  инфекционным заболевани-
ям Национального института здравоохранения 
США (Division of Microbiology and Infectious 
Diseases, DMID) разработаны критерии по оцен-
ке тяжести НР на противомикробные препараты 
(2007), в которых также рассматривается 5 сте-
пеней тяжести НЛР, при этом 3–4 степени явля-
ются абсолютным показанием к отмене скомпро-
метированного препарата.

С точки зрения прогнозирования НЛР выде-
ляют предвиденные и непредвиденные реакции. 
НЛР типов A, C и некоторые типа D, как прави-
ло, являются предсказуемыми. Реакции типа В – 
непредсказуемыми. Непредвиденная нежела
тельная реакция (ННР) связана с применением 
ЛС в дозах, рекомендуемых в инструкции по его 
применению, при этом сущность, тяжесть или 
исход такой реакции не соответствует информа
ции о ЛС, содержащейся в инструкции. Причи-
нами возникновения ННР могут быть следующие 
факторы: недостаточная полнота данных при 
проведении клинического исследования, поли-
прагмазия, нерациональное использование ЛС, 
самолечение, врачебные ошибки, сенсибилиза-
ция населения, применение фальсифицирован-
ных и недоброкачественных ЛС.

Понятие предотвратимости НЛР имеет важ-
ные юридические аспекты. Выделяют опреде-
ленно предотвратимые, вероятно предотвра-
тимые, непредотвратимые и  не поддающиеся 
оценке НЛР [17].

Важнейшим клиническим аспектом является 
процесс установления причинно-следственной 
связи между применением ЛС и  НР. При этом 

учитываются: 1)  клинические проявления НЛР 
и время их развития, динамика, степень тяжес-
ти; 2)  все ЛС, принимаемые пациентом на мо-
мент развития НЛР, с дозами, временем и путя-
ми применения; 3) информация из инструкции 
по применению указанных ЛС; 4) данные анам-
неза; 5)  сведения о  состоянии пациента пос-
ле отмены и  повторном назначении ЛС (если 
эти данные имеются). НЛР считается связанной 
с  прие мом  ЛС, если причинно-следственную 
связь нельзя исключить. Установление причин-
но-следственной связи «лекарство – реакция» 
имеет определяющее значение для формиро-
вания дальнейшей тактики ведения пациен-
та, а также для разработки планов управления 
рисками со стороны производящей компании 
и принятия регуляторных решений со стороны 
государственных органов.

Центр мониторинга ВОЗ (WHO-UMC) разра-
ботал степени достоверности причинно-следст-
венной связи – лекарственный препарат (ЛП) – 
НР  [15,  17,  20]. Определенная  – реакция 
возникает в  период приема препарата, отсут-
ствуют причины, связанные с  сопутствующими 
заболеваниями и другими факторами, реакция 
регрессирует после отмены препарата, при по-
вторном назначении НЛР возникает вновь. Ве
роятная – реакция связана со временем приема 
ЛС, сомнительна связь с сопутствующими забо-
леваниями и другими факторами, регрессирует 
с отменой ЛС, реакция на повторное введение 
ЛС неизвестна. Возможная – реакция связана со 
временем приема ЛС, не исключается связь ре-
акции с сопутствующими заболеваниями или дру-
гими факторами, реакция на отмену ЛС неясная. 
Сомнительная  – отсутствует четкая временная 
связь НЛР с приемом ЛС, имеются другие фак-
торы, которые могут быть причиной НЛР. Услов
ная – клинические проявления реакции трудно 
оценить, требуются дополнительные данные, 
или эти данные находятся в состоянии обработ-
ки и анализа. Не подлежащая классификации – 
сообщение о НЛР нельзя оценить или данные 
противоречивы. Следует взять за правило – при 
любом подозрении на наличие причинно-след-
ственной связи между приемом препарата и НЛР 
направлять в Росздравнадзор сообщение.

Отдельно следует остановиться на ошибках 
применения лекарственных препаратов (ОПЛП). 
По данным Всемирного альянса за безопасность 
пациентов, потери, связанные с ОПЛП, состав-
ляют до 21,8 млрд евро в  год. Под ОПЛП по-
нимают любую непреднамеренную ошибку ме-
дицинского работника в  назначении, отпуске, 
дозировке или введении ЛП. В отличие от ОПЛП, 
неправильное применение лекарственного пре-
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парата (НПЛП) рассматривается как намеренное 
и ненадлежащее применение ЛП, не соответст-
вующее инструкции по применению. Выделяют 
следующие категории медицинских ошибок: не-
правильный выбор ЛП (показания, противопо-
казания, межлекарственное взаимодействие), 
ошибки при отпуске ЛП (фальсификат, схожесть 
маркировок на упаковке), дефекты производст-
ва и хранения (ЛП с истекшим сроком годности, 
нарушение температурного режима), наруше-
ния при введении ЛП (неправильный путь вве-
дения, неверная доза, нарушение возрастных 
показаний), дефекты применения ЛП, связанные 
с недостаточным обследованием больного или 
неправильной интерпретацией лабораторных 
или инструментальных данных, а также отсутст-
вие контроля за приверженностью к лечению. 
Наиболее частыми ошибками применения ЛП, 
связанными с работой среднего медицинского 
персонала, являются неправильный выбор дозы 
и времени приема ЛП [29].

Основными этапами исследования безопас-
ности лекарственных средств являются: докли-
нические экспериментальные исследования, 
клинические исследования (I–III фазы), постреги-
страционные исследования (IV фаза) и постмар-
кетинговый мониторинг безопасности примене-
ния лекарственного препарата [13, 30, 49]. Этапу 
пострегистрационного контроля придается осо-
бое значение. Это связано с тем, что на этапах 
доклинических и клинических исследований вы-
явление всего спектра возможных НЛР затрудне-
но в связи с ограниченной выборкой пациентов 
и фиксированным сроком проведения исследо-
вания. Совершенно очевидно, что при прове-
дении клинических исследований невозможно 
предусмотреть все многообразие факторов, вли-
яющих на развитие НР.

Процесс обращения ЛС является многопла-
новым и  складывается из следующих этапов: 
1) доклинических исследований; 2) клинических 
исследований; 3)  изготовления лекарственной 
формы; 4) перевозки и отпуска лекарственных 
препаратов; 5) реализации и хранения; 6) унич-
тожения [13]. В ФЗ № 61 указано, что субъекты 
обращения ЛС обязаны сообщать в уполномо-
ченный федеральный орган о побочных дейст-
виях, НЛР, серьезных нежелательных реакциях, 
ННР при применении ЛС, об индивидуальной 
непереносимости, отсутствии эффективности 
ЛП [46].

Критерии оценки работы медицинских ор-
ганизаций по фармаконадзору определены 
в  Письме Федеральной службы по надзору 
в сфере здравоохранения от 17 февраля 2020 г. 
№ 02И-313/20 «Об организации работы фарма-

конадзора в  медицинских организациях»  [35]. 
Как уже отмечалось выше, о  серьезных НЛР 
с летальным исходом или угрозой жизни меди-
цинские организации обязаны информировать 
Росздравнадзор в срок, не превышающий трех 
рабочих дней, в остальных случаях – не более 
15 календарных дней. Срок для сообщения ис-
числяется с даты, когда ответственному по фар-
маконадзору медицинской организации стали 
известны и зафиксированы в медицинской доку-
ментации сведения о том, кто выявил НЛР, у кого 
выявил, на какой препарат возникла НЛР, какие 
симптомы наблюдались.

В этом же письме приводятся критерии оцен-
ки работы медицинских организаций по фар-
маконадзору: знание сотрудниками законо-
дательства в  сфере обращения ЛС (№ 61-ФЗ 
«Об обращении лекарственных средств» и при-
каз Росздравнадзора от 15.02.2017 № 1071 
«Об утверждении порядка осуществления фар-
маконадзора»), наличие соответствующих вну-
тренних приказов, назначение ответственного 
за сбор и направление информации о НЛР, ор-
ганизация взаимодействия с  территориальным 
органом Росздравнадзора, наличие персонали-
зированного доступа в базу данных «Фармако-
надзор 2.0», среднее число поданых сообщений 
о НЛР, фиксация случаев выявленных НЛР в ме-
дицинской документации, проведение учебных 
программ с медицинским персоналом.

Нарушение установленных законодательст-
вом требований в сфере фармаконадзора вле-
чет за собой наступление административной 
ответственности юридических и  должностных 
лиц в  порядке, установленном законодатель-
ством Российской Федерации, включая статью 
19.7.8 Кодекса Российской Федерации об адми-
нистративных правонарушениях [23]. В Приказе 
Минздрава России от 24 ноября 2021 г. № 1094н 
«Об утверждении Порядка назначения лекарст-
венных препаратов…» регламентированы кли-
нико-юридические аспекты назначения лекарст-
венных препаратов, в том числе в стационарных 
условиях [39]. В частности, указано, что при ока-
зании пациенту помощи в стационарных услови-
ях согласование назначения ЛП с заведующим 
отделением или клиническим фармакологом не-
обходимо в случаях:

· одновременного назначения пяти и более 
ЛП одному пациенту;

· назначения ЛП, не входящих в  перечень 
ЖНВЛП, при нетипичном течении заболевания, 
наличии осложнений, назначения сочетания пре-
паратов, снижающих эффективность, безопас-
ность и создающих потенциальный риск жизни 
и здоровью пациента.
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В указанных выше случаях назначение пре-
паратов заверяется подписью заведующего от-
делением.

АКТУАЛЬНОСТЬ 
ФАРМАКОНАДЗОРА 
ВО ФТИЗИАТРИИ

Фармаконадзор во фтизиатрии имеет особую 
актуальность. Большинство противотуберкулез-
ных препаратов (ПТП) обладает токсическим 
действием на многие жизненно важные орга-
ны и системы организма, длительность курсово-
го лечения составляет многие месяцы, а порой 
и годы. С целью профилактики и преодоления 
лекарственной устойчивости возбудителя схемы 
противотуберкулезной химиотерапии содержат 
не менее 4-5  и  более препаратов. Необходи-
мость коррекции коморбидной патологии при-
водит к увеличению количества одновременного 
приема ЛП, что значительно повышает риски не-
предсказуемых лекарственных взаимодействий. 
Особенно актуальна эта проблема у  больных 
туберкулезом (ТБ) в сочетании с ВИЧ-инфекци-
ей [8, 13, 31, 47]. В современные режимы лече-
ния лекарственно-устойчивого ТБ входят новые 
лекарственные препараты (бедаквилин, линезо-
лид, деламанид), профиль безопасности и ле-
карственные взаимодействия которых изучены 
в настоящее время недостаточно [9, 50].

Следует отметить, что фтизиатры одними 
из первых задолго до формирования структу-
ры фармаконадзора в стране развернули науч-
ную и практическую работу по учету и анализу 
побочного действия ПТП. Под руководством 
Э.С. Степаняна в  этом направлении была про-
ведена огромная работа, результатом которой 
стала вышедшая в 1977 г. монография «Побоч-
ное действие противотуберкулезных препара-
тов» [48]. Полученные авторами результаты со-
храняют высокую актуальность и в наши дни.

В литературе более подробно изучены НЛР, 
связанные с использованием основных ПТП [43, 
50, 55]. В современных условиях прогрессивно-
го роста лекарственно-устойчивого ТБ доля ре-
жимов химиотерапии (РХТ) с  использованием 
новых ПТП резко возрастает. По оценкам спе-
циалистов, новые РХТ применяются сегодня не 
менее чем у 75–80% больных ТБ  [53]. Негатив-
ное влияние НЛР у больных ТБ связано как с не-
посредственным повреждающим действием ЛС 
на организм пациента, так и со снижением эф-
фективности лечения основного заболевания 
в связи с отменой химиопрепаратов и снижени-

ем приверженности к лечению по причине раз-
вития НЛР. Особого внимания требуют вопросы 
лекарственной безопасности при проведении 
химиотерапии в детской практике, беременным 
и  женщинам репродуктивного возраста  [22]. 
Каждый фтизиатр, приступающий к проведению 
химиотерапии, должен в совершенстве владеть 
знаниями по профилактике, диагностике и устра-
нению НЛР [7, 8].

Наиболее адаптированной к  клинической 
практике является классификация НЛР В.Ю. Ми-
шина (2004), предусматривающая выделение 
токсических, аллергических, токсико-аллергиче-
ских НЛР и дисбактериоза [31].

Токсические НЛР связаны с  повышенными 
сывороточными концентрациями химиопрепара-
тов, что является следствием генетических поли-
морфизмов, лекарственных взаимодействий или 
нарушений метаболизма ЛС. По данным разных 
авторов, частота развития токсических НЛР со-
ставляет 24,5–62,8%. Все ПТП обладают нежела-
тельными органотропными эффектами. Известны 
их преимущественный характер и частота встре-
чаемости [6, 8, 14, 26, 31, 44, 52].

Несмотря на многообразие возможных ток-
сических проявлений при проведении химио-
терапии ТБ, лидером среди них выступают 
лекарственные поражения печени (ЛПП). Гепато-
токсические проявления могут наблюдаться при 
лечении многими ПТП, но наиболее часто кли-
нико-лабораторные проявления лекарственного 
поражения печени наблюдаются при использо-
вании изониазида, рифампицина, пиразинамида, 
ПАСК, протионамида [1, 7, 32, 56]. ЛПП, как пра-
вило, развиваются на ранних этапах проведения 
противотуберкулезной химиотерапии [2, 3, 19]. 
Доказано, что сопутствующая патология пече-
ни, особенно ко-инфекция с вирусом гепати-
та С, повышает риск гепатотоксичности ПТП [54]. 
При оценке ЛПП важно установить причинно-
следственную связь ЛС с развитием признаков 
повреждения печени. Международная рабочая 
группа экспертов по ЛПП рекомендует для этих 
целей балльную шкалу RUCAM [9, 51].

В отличие от токсических, аллергические НЛР 
не зависят от дозы используемого ЛС. Любой ПТП 
может проявляться симптоматикой аллергиче-
ской НЛР. Клинические проявления данного типа 
НЛР могут протекать в виде анафилактического 
шока, отека Квинке, бронхоспазма, эксфолиа-
тивного дерматита. По данным разных авторов, 
аллергические НЛР различной степени выра-
женности встречаются у 7,6–40,4% больных ТБ. 
Реже наблюдаются НЛР смешанного типа – ток-
сико-аллергические (8,1–17,3%) [7, 18].
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Во фтизиатрической практике, когда соблю-
дение сроков противотуберкулезной терапии яв-
ляется безусловным требованием, целесообраз-
но выделять устранимые и неустранимые НЛР. 
По данным В.Ю. Мишина, НЛР являются неустра-
нимыми в 33,3% случаев или у 5,6% всех лечив-
шихся больных [33].

Длительно проводимая противотуберкулез-
ная химиотерапия часто сопровождается на-
рушением микробиоты желудочно-кишечного 
тракта и легочной ткани. В ряде проведенных 
исследований при использовании современ-
ных РХТ у больных лекарственно-устойчивым ТБ 
дисбиотические нарушения наблюдали более 
чем у 90% больных [31].

В  условиях многокомпонентной химиоте-
рапии и  терапии сопровождения больных ТБ, 
а также лечения по поводу коморбидной пато-
логии следует учитывать высокие риски неже-
лательных лекарственных взаимодействий, со-
провождающихся развитием НЛР и снижением 
эффективности лечения. В  Клинических реко-
мендациях по диагностике и лечению ТБ у боль-
ных ВИЧ-инфекцией указаны оптимальные схе-
мы антиретровирусной терапии (АРТ) с учетом 
наличия лекарственных взаимодействий между 
антиретровирусными препаратами и  ПТП  [44]. 
В частности, следует учитывать индуцирование 
рифамицинами активности ферментов цито-
хрома Р450 (CYP3A4), участвующих в метаболиз-
ме ингибиторов протеаз (ИП) и в меньшей сте-
пени  ненуклеозидных ингибиторов обратной 
транскриптазы (ННИОТ). Вместе с тем ННИОТ, 
ИП и ингибиторы интегразы ВИЧ через ингиби-
рование цитохромов повышают сывороточные 
концентрации рифамицинов. Таким образом, 
указанные лекарственные взаимодействия могут 
сопровождаться снижением эффективности АРТ 
и повышением рисков токсических рифамицин-
ассоциированных НЛР.

Следует также учитывать ряд других важных 
лекарственных взаимодействий с участием ПТП. 
Известно повышение риска кровотечений при 
длительном использовании антибактериальных 
препаратов через механизм подавления кишеч-
ной микробиоты, синтезирующей витамин К. Ри-
фампицин, напротив, ускоряет метаболизм не-
прямых антикоагулянтов, что повышает риски 
тромбозов. С осторожностью следует применять 
аминогликозиды в сочетании с диуретическими 
препаратами, повышающими риск ототоксиче-
ских осложнений. Аминогликозиды в комбина-
ции с цефалоспоринами повышают вероятность 
нефротоксических осложнений. Антациды и ин-
гибиторы протонной помпы снижают всасывание 
изониазида, тем самым повышая риск формиро-

вания лекарственной устойчивости и снижения 
эффективности химиотерапии. Рифампицин че-
рез механизмы индуцирования цитохромов пе-
чени снижает концентрации глюкокортикосте-
роидов и оральных гипогликемических средств, 
что следует учитывать у больных, получающих 
кортикостероидную терапию, и у пациентов с са-
харным диабетом. Применяя бедаквилин, следу-
ет помнить об участии в его метаболизме цитох-
рома CYP3A4. Индукторы CYP3A4 (рифампицин, 
барбитураты, глюкокортикоиды) снижают кон-
центрацию бедаквилина и  способствуют фор-
мированию лекарственной резистентности воз-
будителя ТБ. Ингибиторы указанного цито хрома 
(макролиды, противогрибковые препараты, ци-
метидин, сок грейпфрута) повышают концентра-
цию бедаквилина и соответственно – риск воз-
никновения удлинения интервала QT [4, 29].  

Предупреждение и минимизация рисков раз-
вития НЛР при проведении химиотерапии  ТБ 
складывается из детального сбора лекарствен-
ного анамнеза, комплексной оценки функцио-
нального состояния органов и систем пациента, 
четкого и обоснованного определения показа-
ний к назначению данного препарата с учетом 
его лекарственных взаимодействий, выбора 
адекватной дозы и разработки четкой системы 
клинико-лабораторного мониторинга пациента 
для своевременного выявления НЛР. Сегодня 
в практическую медицину приходят фармакоге-
нетические технологии, позволяющие прогно-
зировать риски развития НЛР у конкретного па-
циента. Продолжают исследоваться гены и  их 
полиморфные варианты, ответственные за выра-
ботку важнейших ферментов биотрансформации 
химиопрепаратов. Изучена роль полиморфных 
вариантов N-ацетилтрансферазы-2, цитохро-
ма Р450, глутатион-S-трансферазы, уридин-ди-
фосфат-глюкуронилтрансферазы и ряда других 
маркеров, предопределяющих эффективность 
и безопасность химиотерапии у больных ТБ [43].

Информация о  возможных негативных по-
следствиях применения ЛС содержится в следу-
ющих международных базах данных – Глобаль-
ной базе данных VigiBase, европейской базе 
данных EudraVigilance и базе данных Евразий-
ского экономического союза. Если база дан-
ных VigiBase содержит информацию по заре-
гистрированным лекарственным препаратам, 
поступаю щую  только из национальных центров 
фармаконадзора, то в EudraVigilance поступают 
данные и от держателей регистрационных удос-
товерений, а  также сообщения о НЛР по дан-
ным клинических исследованиий ЛС. Указанные 
базы данных дают возможность оперативно-
го обмена информацией между странами о ри-
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сках  НЛР, повышают вероятность выявления 
редких и отсроченных НР, являются важным ин-
струментом для мониторинга безопасности ЛС. 
Сайт Drugs.com  – популярный и  всеобъемлю-
щий источник информации о  ЛС. Ежедневно 
здесь публикуется информация о  совместимо-
сти, взаимодействии лекарств, их побочных эф-
фектах и  противопоказаниях. Самую свежую 
и полную информацию о совместимости ЛС, их 
взаимодействии и побочных эффектах можно по-
лучить на сайте фармацевтической энциклопедии 
Drugs.com, содержащей точные, независимые 
и строго рецензируемые данные о более чем 
25 000 ЛС. В марте 2018 г. Drugs.com предста-
вил новую версию для проверки совместимости 
лекарств Medication Compare Tool. Информация 
на данном сайте постоянно обновляется и до-
полняется.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ

Актуальность старейшего и важнейшего эти-
ческого принципа «Рrimum non nocere» («Пре-
жде всего не навреди») сегодня как никогда ак-
туальна во всех разделах медицины и особенно  
во фтизиатрии. Умение врача-фтизиатра своевре-
менно выявлять, оценивать и анализировать воз-
можные риски применения ЛС и предотвращать 
развитие НЛР является стерж нем современной 
противотуберкулезной химиотерапии. Прежде 
чем назначить любое ЛС, следует внимательно 
изучить его возможные нежелательные послед-
ствия и лекарственные взаимодействия, способ-
ные принести вред пациенту. Следует постоянно 
обращаться к базам данных, содержащим све-
дения о НЛР. Систематический анализ вопросов 
безопасного применения ЛС, составляющих суть 
фармаконадзора, открывает возможности к луч-
шему пониманию НЛР, их большей предсказуе-
мости и, следовательно, предотвратимости, что  
в конечном итоге позволяет повысить безопас-
ность лечения. Знание вопросов лекарственной 
безопасности, умение грамотно проводить про-
тивотуберкулезную химиотерапию, прогнозиро-
вать и своевременно выявлять нежелательные 
лекарственные реакции являются фундаменталь-
ным требованием в  подготовке современного 
врача-фтизиатра.
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ностике и лечению больных лекарственно-устойчивым туберкулезом органов дыхания, в том числе с сопутствующей 
патологией».
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В обзоре приводятся литературные данные о применении физиотерапевтических методов лечения как компонен-
та комплексного лечения наряду с противотуберкулезной химиотерапией, что   позволяет повысить эффективность 
 лечения больных туберкулезом, определяемую как по прекращению бактериовыделения, так и по закрытию поло-
стей распада, и кроме того, способствующих уменьшению длительности стационарного этапа лечения.  Положитель-
ный эффект физиотерапевтических методов связан с тем, что большинство физических факторов, применяемых во 
фтизиатрии, обладает противовоспалительным, десенсибилизирующим, бронхолитическим, иммунокорригирующим 
и другими действиями.
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ВВЕДЕНИЕ

На исходы лечения пациентов с туберкуле-
зом (ТБ) легких, кроме особенностей возбуди-
теля (вирулентность, наличие лекарственной 

устойчивости микобактерий туберкулеза (МБТ  
и  др.) и  свойств противотуберкулезных пре-
паратов (ПТП) (фармакокинетика, биодоступ-
ность, переносимость и безопасность, лекарст-
венное взаимодействие) существенное влияние 
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оказывает состояние макроорганизма (состоя-
ние неспецифической реактивности, нарушение 
обменных процессов, наличие сопутствующей 
патологии и др.). В настоящее время, несмотря 
на улучшение эпидемиологической ситуации по 
ТБ в Российской Федерации, растет доля слож-
ных в медицинском аспекте пациентов.

Выдающийся отечественный фтизиатр 
М.А. Карачунский (2001) отмечал, что химиоте-
рапия (ХТ) является основным, необходимым 
и  обычно решающим компонентом лечения 
больных ТБ легких. Тем не менее даже самое 
 интенсивное ее проведение не решает всех те-
рапевтических проблем. Окончательное устра-
нение инфекции, рассасывание либо отгра-
ничение очагов поражения остаются задачей 
защитных механизмов самого организма  [15]. 
В этой связи важное значение наряду с ХТ при-
обретает применение патогенетической терапии 
в процессе комплексного лечения больных ТБ. 
Одним из компонентов патогенетической тера-
пии являются физиотерапевтические методы ле-
чения [16, 36]. К сожалению, последние 20 лет 
внимание к применению физиотерапевтических 
методов лечения было значительно снижено 
ввиду остро вставшего вопроса распростране-
ния лекарственно-устойчивых форм ТБ. Одним 
из главных факторов, снижающих эффектив-
ность лечения больных ТБ легких, является от-
сутствие комплексного подхода, при котором 
осу ществляется воздействие не только на воз-
будителя заболевания, но и на макроорганизм. 
Согласно глобальному докладу Всемирной ор-
ганизации здравоохранения (ВОЗ) в 2021 г. эф-
фективность лечения больных с  множествен-
ной лекарственной устойчивостью (МЛУ ТБ) 
продолжает оставаться низкой (в  мире 60%, 
а в Российской Федерации – 51%) [44]. В связи 
с регистрацией новых ПТП, разработкой новых 
высокоэффективных режимов ХТ, а также задач, 
поставленных перед фтизиатрической службой 
по повышению эффективности лечения   боль-
ных ТБ, необходимо более широко применять 
уже разработанные методики патогенетическо-
го воздействия, а  также совершенствовать их 
и адаптировать к современным условиям.

Цель обзора: анализ литературных данных 
о  влиянии физиотерапевтических методов на 
эффективность комплексного лечения пациен-
тов с ТБ.

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ

При написании настоящего обзора был 
проведен поиск в  русскоязычных и  междуна-
родных базах данных: e-library, Центральная 

 научная  медицинская библиотека, Google Scholar 
и PubMed. Стратегия поиска и отбор опублико-
ванных статей определены попыткой ответить на 
вопрос: каково влияние физиотерапевтических 
методов на эффективность комплексного лече-
ния пациентов с ТБ.

Критерии включения в обзор: оригинальные 
статьи, краткие сообщения (тезисы), опубли-
кованные с 1987 по 2019 г., которые поясняли 
патофизиологическую взаимосвязь физиотера-
певтических методов и эффективность лечения 
больных ТБ легких. Публикации, найденные 
в вышеуказанных базах данных (n = 121), про-
шли скрининг на соответствие критериям вклю-
чения. Объем выборки приемлемых публикаций 
составил 63, из них включены в обзор 43. Мето-
дологией реализации цели стал подробный ана-
лиз, проведенный на основании данных научной 
литературы.

РЕЗУЛЬТАТЫ

Современная физиотерапия – область кли-
нической медицины, изучающая действие на ор-
ганизм природных и искусственных физических 
факторов, применяемых для лечения больных 
и оздоровления населения [27, 35, 36, 37].

Применяемые во фтизиатрической практике 
физиотерапевтические методы лечения условно 
делятся на три группы. К первой группе относят 
воздействие электромагнитного поля ультравы-
сокой частоты (УВЧ-терапия) и крайне высокой 
частоты (КВЧ-терапия), ультрафиолетовое об-
лучение крови (УФОК-терапия), лазеротерапию 
и электрофорез. Эти факторы преимуществен-
но обладают противовоспалительным эффектом 
и поэтому применяются на начальной стадии раз-
вития ТБ с целью ограничения распространения 
воспалительного процесса, особенно у пациен-
тов с экссудативно-некротическим типом воспа-
ления. Ко второй группе относятся ультразвук, 
индуктотермия и магнитотерапия. Эти факторы 
способствуют рассасыванию инфильтративных 
изменений, повышают способность тканей к ре-
генерации и репарации, что ускоряет рубцева-
ние каверн и заживление свищей. Данные ме-
тоды применяются на 2-м – 3-м мес. от начала 
полноценной ХТ, когда происходит смена экс-
судативно-некротического типа воспалитель-
ной тканевой реакции на пролиферативную. 
К третьей группе физиотерапевтических мето-
дов относится воздействие электромагнитными 
полями дециметрового и сантиметрового диапа-
зонов (ДМВ- и СМВ-терапия).  Применение этих 
методов способствует минимизации остаточ-
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ных  туберкулезных изменений, рассасыванию 
спаек и  рубцов, улучшению микроциркуляции 
и трофики легочной ткани, а также предотвра-
щает избыточное образование фиброзной тка-
ни [18, 36, 37].

Противопоказаниями для применения физи-
ческих методов лечения являются гипертониче-
ская болезнь II–III степени с частыми кризами, 
ишемическая болезнь III–IV  степени тяжести, 
опасные для жизни нарушения сердечного рит-
ма, наличие злокачественных новообразова-
ний, декомпенсированные расстройства ос-
новных систем жизнеобеспечения организма, 
беременность и индивидуальная непереноси-
мость физического фактора. Физиотерапевти-
ческие методы лечения также противопоказаны 
при прогрессировании туберкулезного процес-
са, при кровохарканье или легочном кровоте-
чении [37].

УВЧ-терапия
Метод основан на лечебном воздействии 

электромагнитного поля ультравысокой часто-
ты. При этом электрическая составляющая пре-
обладает над магнитной. В  основе механизма 
лечебного эффекта УВЧ-терапии лежат его выра-
женное противовоспалительное, нейростимули-
рующее, обезболивающее и спазмолитическое 
действия, а также стимуляция функции ретикуло-
эндотелиальной системы и пролиферации соеди-
нительнотканных элементов. Кроме того, в очаге 
воспаления усиливается лимфо- и кровообраще-
ние, стимулируется образование коллатеральных 
сосудов [35, 36, 37].

По данным Павлюниной Л. Д. и соавт. (1990), 
применение УВЧ-терапии мощностью 20, 40 
и 70 Вт по 15 мин. в течение 15 дней в комплекс-
ной терапии больных инфильтративным ТБ лег-
ких с  преимущественно экссудативным типом 
воспаления на ранних этапах способствовало 
повышению эффективности лечения, определя-
емой по критерию закрытия полостей распада 
через 6 мес. лечения, на 41,7, 45,6 и 68,3% в за-
висимости от мощности. Сроки стационарного 
лечения при включении в комплексную терапию 
УВЧ сокращались на 55 дней [24].

Ломаченков В. Д. и Куприкова И. М  (1997) 
в  комплексном лечении впервые выявлен-
ных больных ТБ легких применяли сочетание 
ХТ с электрическим полем УВЧ  [19]. К концу 
2-го  месяца воздействия электрическим по-
лем УВЧ полости распада закрылись у  59,7, 
а  через 6  месяцев ХТ  – у  95,2% пациентов. 
В случаях проведения только ХТ к этому сро-
ку полости распада закрылись у 68% больных 
(p < 0,05).

КВЧ терапия
Суть метода заключается в применении с ле-

чебной целью миллиметрового электромаг-
нитного излучения. КВЧ-терапия обладает им-
муномодулирующим и  нейростимулирующим 
действиями, стимулирует регенерационные про-
цессы, улучшает бронхиальную проходимость 
преимущественно на уровне мелких и средних 
бронхов  [23, 39]. Было установлено, что под 
влиянием КВЧ-терапии с  длиной волны 7,1 мм 
происходит быстрая нормализация функции 
фагоцитирующих клеток (уже через 1 мес. ле-
чения отмечалось повышение их способности 
отвечать «кислородным взрывом» на встречу 
со специфическим объектом фагоцитоза), улуч-
шение показателей иммунного статуса (реак-
ция бласттрансформации лимфоцитов, реакция 
торможения миграции лейкоцитов с  фитоге-
магглютинином, Т-лимфоциты  – CD4+, CD8+), 
усиление регионального кровотока и  улучше-
ние функции внешнего дыхания  [23]. При этом 
эффективность ХТ у больных при применении 
ПТП в сочетании с КВЧ-терапией была значимо 
выше по сравнению с больными, не получавши-
ми таковую. Так рассасывание инфильтрации че-
рез 1 мес. комплексного лечения наблюдалось 
у  95,3%  больных, в  контрольной группе  – 
у 50,0%, прекращение бактериовыделения че-
рез 2 мес. ХТ  – у  45,2  и  20,8%, закрытие по-
лостей распада через 3  мес. лечения  – у  48,4 
и 16,2% больных соответст венно [39].

УФОК
Принцип метода основан на экстракорпо-

ральном ультрафиолетовом облучении ауто-
крови (АУФОК). Данное воздействие оказывает 
дезинтоксикационный, иммуномодулирующий, 
гипотензивный, гипогликемический, бронходи-
латирующий, десенсибилизирующий эффекты, 
а также улучшает периферическое и коронарное 
кровообращение, увеличивает насыщение кро-
ви кислородом, стимулирует процессы эритро-
поэза, снижает вязкость крови [33, 37, 38].

Мингалимова  Р. Г. и  соавт. (1995) показали, 
что применение экстракорпорального АУФОК 
в комплексном лечении больных деструктивны-
ми формами ТБ легких позволяет значительно 
улучшить клинико-рентгенологические показате-
ли процесса у 31,9% и добиться частичного улуч-
шения у 47,8% больных. При этом наблюдалось 
улучшение измененных показателей иммунитета 
(повышение количества Т-лимфоцитов и сниже-
ние уровня иммуноглобулинов А и G) [21].

Стрелис  А. К. и  соавт. (1992) использовали 
 АУФОК в  лечении больных деструктивным ТБ 
легких перед внутривенным капельным введе-
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нием туберкулостатиков по интермиттирующей 
схеме (через день) с одновременной гальваниза-
цией пораженной зоны легкого. Авторами уста-
новлено, что при применении АУФОК, предше-
ствующего электрофорезу, создаются лучшие 
условия для накопления туберкулостатиков 
в очаге поражения за счет резкого улучшения 
микроциркуляции. Кроме того, по данным ав-
торов, АУФОК позволяет устранить побочные 
реакции на ПТП и предупреждает их появле-
ние [30].

Жаднов В. З. и соавт. (1995) установили, что 
при применении ХТ в сочетании с внутрилегоч-
ным электрофорезом и УФОК у больных впер-
вые выявленным деструктивным ТБ легких ис-
чезновение симптомов интоксикации, кашля, 
болей в грудной клетке и одышки происходило 
на 27–32 дня раньше, чем у больных, получав-
ших только ХТ. Нормализация гематологических 
и иммунологических показателей также наступа-
ла быстрее на 30–45 дней. При этом через 3 мес. 
лечения прекращение бактериовыделения на-
блюдалось у 100% и закрытие полостей распа-
да у 89% больных. Также отмечалось уменьше-
ние средней продолжительности стационарного 
 лечения пациентов на 48 койко-дней [11].

По данным Васильева И. Г. и соавт. (2001), наи-
лучший клинический (90%), рентгенологический 
(75%) и  микробиологический (90%) эффекты 
были достигнуты у больных с рецидивирующим 
диссеминированным ТБ легких при использова-
нии ХТ и УФОК [5].

Лазерное излучение
Лазеры  – оптические квантовые генерато-

ры, в  которых явление вынужденного излуче-
ния используется для генерации электромагнит-
ных колебаний в оптическом диапазоне спектра. 
По мощности излучения лазеры условно делят-
ся на высокоинтенсивные и низкоинтенсивные. 
Во фтизиатрической практике длительное вре-
мя с  успехом применяется низкоинтенсивное 
лазерное излучение (НИЛИ). НИЛИ вызывает 
активацию обменных процессов, стимулирует 
защитные силы организма, расширяет сосуды 
микроциркуляторного русла и нормализует ло-
кальный кровоток [8, 9, 42]. Все это способству-
ет разрешению инфильтративно-экссудативных 
процессов и  ускорению пролиферации в  оча-
ге воспаления. Кроме того, одним из положи-
тельных свойств лазеров является их ингибиру-
ющее действие на МБТ [10, 14, 20]. По данным 
Калюк А. Н. (1991), углекислотный лазер при об-
лучении взвеси МБТ приводил к  достоверно-
му уменьшению числа жизнеспособных клеток 
по сравнению с контролем. Облучение посевов 

МБТ полностью угнетало их рост в зоне дейст-
вия лазера. При этом площадь зоны подавления 
роста была прямо пропорциональна мощности 
и времени воздействия [14].

Бредихин  Д. А. и  соавт. (2017) установили, 
что непрерывное излучение полупроводнико-
вого лазера с  длиной волны 662 нм обладает 
наиболее выраженными бактериостатически-
ми и бактерицидными эффектами в отношении 
M. tuberculosis H37Rv при плотности дозы энер-
гии 234,5 и 703,5 Дж/см2 [4].

Большой вклад в  применение лазеротера-
пии во фтизиатрии внес профессор В.Г. Доб-
кин. Он и его ученики применяли не только раз-
личные типы лазеров, но и различные способы 
подведения лазерной энергии: внутривенное ла-
зерное облучение крови (ВЛОК), экстракорпо-
ральное лазерное облучение крови, чрескож-
ное облучение очага в легких, эндокавитарное 
облучение, сочетанное чрескожное воздейст-
вие на очаг и точки акупунктуры. Они установи-
ли, что в период предоперационной подготовки 
наряду с  ХТ применение чрескожного облу-
чения с помощью импульсного полупроводни-
кового инфракрасного лазера с длиной волны 
0,89 мкм и импульсной мощностью 2 Вт способ-
ствовало исчезновению клинико-рентгенологи-
ческих и лабораторных проявлений ТБ у боль-
ных с ограниченным фиброзно-кавернозным ТБ 
легких в 1,5 раза быстрее, чем у больных кон-
трольной группы. При этом через 1,5–2 мес. ком-
плексного лечения бактериовыделение прекра-
тилось у 68% больных основной группы и только 
у 43,8% – контрольной [9].

По данным этих авторов, после проведения 
курса ВЛОК у  76,1% больных была отмечена 
стабилизация туберкулезного процесса, поло-
жительная рентгенологическая динамика через 
3 мес. лечения наблюдалась у 85,9%, а негатива-
ция мокроты – у 55,0% больных [9].

Добкин В. Г. и соавт. (1996) проводили также 
эндокавитарное лазерное облучение у больных 
ТБ с  применением ультрафиолетового лазера 
и получили положительную клинико-рентгено-
логическую динамику процесса у  77,4% боль-
ных фиброзно-кавернозным ТБ с большой или 
гигантской каверной. Кроме того, через 3 мес. 
комплексного лечения у  8,2% пациентов про-
изошло закрытие каверны, у 38,8% размер ка-
верны уменьшился, а  перифокальная инфиль-
трация стала менее выраженной. Прекращение 
бактериовыделения в  эти сроки произошло 
у 65,3% больных [9].

По данным Хоменко А. Г. и соавт. (1991), кур-
совое применение накожного лазерного облу-
чения над проекцией патологического процесса 
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в легких на начальном этапе лечения способст-
вовало повышению эффективности комплекс-
ной ХТ у больных ТБ легких с  сопутствующим 
бронхообструктивным синдромом, что прояв-
лялось сокращением сроков инволюции кли-
нико-лабораторных проявлений заболевания. 
У  больных впервые выявленным деструктив-
ным ТБ легких с сопутствующим бронхообструк-
тивным синдромом закрытие полостей распада 
через 3  мес. ХТ  в  сочетании с  лазерным об-
лучением произошло в  35,5% случаев, через 
6 мес. ХТ – в 76,3% случаев, тогда как без лазе-
ротерапии эти цифры составили соответственно 
22,2 и 65,5% (p < 0,05) [40].

Шестерина М. В. и Малиев Б. М. (1991) показа-
ли, что при воздействии гелий-неонового лазер-
ного излучения на слизистую оболочку бронхов 
у больных ТБ легких с сочетанным неспецифи-
ческим катаральным эндобронхитом отмеча-
лось уменьшение воспаления в бронхах и поло-
жительная динамика легочного процесса. При 
этом прекращение бактериовыделения через 
4 мес. лечения наблюдалось у  91,7% больных 
(в конт рольной группе – у 86,8%), через 6 мес. – 
у 100% больных (в контрольной группе – 91,2%). 
Закрытие полостей распада через 6 мес. лече-
ния было зарегистрировано у  80,2% больных 
(в контрольной группе – у 50,2%) [42].

Жаднов В. З. и соавт. (1997) в комплексном 
лечении больных впервые выявленным деструк-
тивным ТБ легких использовали чрескожное ин-
фракрасное лазерное облучение на проекцию 
зоны поражения легких  [12]. По данным авто-
ров, под влиянием лазерной терапии симптомы 
интоксикации у больных основной группы исче-
зали на 2 недели раньше, чем в контрольной, по-
лучавшей только ПТП. Бактериовыделение пре-
кратилось через 3 мес. у 90% больных основной 
и у 72% контрольной группы (p < 0,05). Полости 
распада в легких через 3 мес. лечения закрылись 
у 30,0% больных основной группы и у 15,0% – 
контрольной (p < 0,05), через 5 мес. лечения – 
соответственно у 65,0 и 54,0% больных.

 Тюхтин  Н. С. и  соавт. (1997) показали, что 
наибольшее влияние на процессы экссудации 
и резорбции в листках плевры оказало после-
довательное внутриплевральное и накожное ла-
зерное облучение на проекцию зоны поражения 
легких. Так, при внутриплевральной лазероте-
рапии через 1 мес. ХТ нормализация температу-
ры произошла у 87,5% больных, при накожном 
облучении – у 85,7%, при сочетании двух мето-
дов – у 83,3%, в контрольной группе – только 
у 42,1% больных. Частота прекращения экссуда-
ции в плевральной полости в течение первого 
месяца при внутриплевральной  лазеротерапии 

 составила 63,9, в  контрольной  – 46,7%, при 
накожном облучении  – соответственно у  81,8 
и 46,3%. При этом у 1,14% больных формировал-
ся ограниченный травматический пневмоторакс, 
у 3,14% больных появлялся небольшой газо-
вый пузырь в плевральной полости, что было 
связано с подсасыванием воздуха через иглу 
во время лазеротерапии вследствие ригиднос-
ти легкого [34].

Сутягина Д. А. (2015) установила, что вклю-
чение НИЛИ в  комплексное лечение впервые 
выявленных больных инфильтративным ТБ лег-
ких позволяло добиться более раннего прекра-
щения бактериовыделения (1,5 ± 0,1 мес. про-
тив 2,3 ± 0,1 мес. в группе сравнения, р = 0,000) 
и закрытия полостей распада (4,2 ± 0,2 мес. про-
тив 5,1 ± 0,2 мес. в группе сравнения, р = 0,003), 
а также уменьшить сроки стационарного лечения 
(5,1 ± 0,1 мес. против 5,7 ± 0,3 мес., р = 0,03) [32]. 
Длительное наблюдение (до 10 лет) показало, 
что у пациентов, в комплексной терапии кото-
рых применялось НИЛИ, чаще формируются 
малые остаточные изменения (соответственно 
в 68,3% случаев против 46,3%, р = 0,04).

По данным Винокуровой М. К. (2005), рацио-
нальное применение усовершенствованных тех-
нологий индивидуализированной лазерной тера-
пии позволяло достичь стойкого прекращения 
бактериовыделения и заживления полостей рас-
пада у впервые выявленных больных деструк-
тивным ТБ легких в 95,6 и 90,7% случаев, что со-
ответственно на 21,0 и 25,3% было выше, чем 
у больных, получавших только ХТ (р < 0,01). При 
этом эффективность повторных курсов лазер-
ной терапии в лечении деструктивного ТБ легких 
с выраженным пневмофиброзом было значимо 
выше по сравнению с однократным курсом. При 
своевременном применении лазерной терапии 
в период основного курса лечения деструктив-
ного ТБ легких впоследствии достигается более 
стойкая медико-социальная реабилитация боль-
ных: на 16% уменьшается формирование боль-
ших остаточных изменений в  легких и  на 20% 
снижается частота развития рецидивов [7].

Ханин А. Л. и соавт. (2015) показали, что при-
менение магнито-инфракрасной лазерной тера-
пии (МИЛ-терапия) на проекцию пораженных 
участков легких усиливает эффект антибакте-
риальной терапии впервые выявленного де-
структивного ТБ легких за счет многогранно-
го, комплексного воздействия на основные 
патогенетические механизмы специфическо-
го воспаления. Авторы установили, что через 
месяц комплексной терапии синдром воспа-
лительной интоксикации был ликвидирован 
у 62,8% больных, а в  группе сравнения он со-
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хранялся у 59,4% пациентов. Комплексное ле-
чение с  примене нием МИЛ-терапии позволи-
ло добиться прекращения бактериовыделения 
у  82,2% больных через 3 мес. ХТ, а  в  группе 
сравнения – лишь у 51,1% пациентов (p < 0,05). 
Через 6 мес. ХТ у  пациентов полости распада 
в легочной ткани закрылись у 57,8% пациентов 
основной и лишь у 8,8% больных группы сравне-
ния (p < 0,01) [38].

По данным Алиева  В. К. (2020), применение 
внутривенного лазерного облучения крови ар-
сенид-галлиевым лазером в период предопера-
ционной подготовки больных фиброзно-кавер-
нозным ТБ легких с множественной и широкой 
лекарственной устойчивостью МБТ позволяло 
повысить эффективность хирургического лечения 
до 92,6% (в группе сравнения – 82,5%) за счет со-
кращения числа осложнений раннего послеопе-
рационного периода на 10,1%, а также уменьшить 
частоту развития остаточных  посттуберкулезных 
изменений в легких на 17,7% (p < 0,005) [2].

Поляков А. А. (2018) показал, что комплекс-
ное лечение больных ТБ, сочетанным с ВИЧ-ин-
фекцией, с применением ВЛОК позволяло по-
высить эффективность лечения этой категории 
больных, определяемой как по прекращению 
бактериовыделения (соответственно 83,3 в ос-
новной и 65,2% в  группе сравнения), так и по 
закрытию полостей распада (соответственно 
66,7 в  основной и  20,0% в  группе сравнения; 
p < 0,001) [26].

Лекарственный электрофорез
Метод основан на сочетании воздействия 

на организм постоянного электрического тока 
и  лекарственных веществ, вводимых с  помо-
щью тока. При этом происходит раздражение 
нервных окончаний электрическим током, кото-
рое передается в центры вегетативной нервной 
 системы и проявляется в виде тканевых реакций. 
Это способствует проникновению лекарствен-
ного вещества из кожи в кровь и лимфу, через 
которые оно оказывает воздействие на чувстви-
тельные к нему рецепторы, находящиеся в раз-
личных органах и системах [35].

Стрелис А. К. и соавт. (1991) применяли ин-
термиттирующее (через день) капельное вве-
дение антибактериальных препаратов с после-
дующей гальванизацией (на проекцию участка 
поражения легкого) на ранних этапах лечения 
больных впервые выявленным ТБ легких  [31]. 
Авторы отмечали более быстрые темпы прекра-
щения бактериовыделения в основной группе: 
через 3 мес. – у 85,2% больных, через 6 мес. – 
у 98,8%; в контрольной группе – соответственно 
у 63,4 и 86,6% больных. Рассасывание инфиль-

тративных изменений происходило в основной 
группе в  среднем за 3 мес., в  контрольной  – 
за 4,8 мес.

Ультразвуковая терапия
Метод основан на лечебном воздействии 

энергии механических колебаний упругой среды 
с  частотой выше 20 кГц, распространяющейся 
в виде волн. При этом микровибрация на кле-
точном и субклеточном уровнях повышает про-
ницаемость клеточных мембран, усиливая обра-
зование в них биологически активных веществ, 
улучшает кровоток, стимулирует пролифератив-
ную функцию соединительной ткани, оказывает 
положительное влияние на состояние бронхи-
альной проходимости, функцию внешнего дыха-
ния [28, 35, 36, 37].

Индуктотермия
Основана на лечебном воздействии высо-

кочастотного электромагнитного поля, образу-
ющегося вокруг витков индуктора при проте-
кании через него переменного электрического 
тока высокой частоты (13,56 МГц). Под влияни-
ем индуктотермии усиливается лимфо- и крово-
обращение в  тканях, повышается тканевой 
обмен, ускоряются репаративные процессы, по-
вышается проницаемость клеточных мембран, 
уменьшается нервно-мышечная возбудимость 
и усиливается фагоцитарная активность лейко-
цитов. Кроме того, индуктотермия, благодаря 
стимулирующему влиянию на глюкокортикоид-
ную функцию коры надпочечников, обладает вы-
раженным противовоспалительным и десенсиби-
лизирующим эффектами [35].

Назарова  Н. В. (2006) показала, что приме-
нение ХТ в сочетании с индуктотермией надпо-
чечников у больных инфильтративным ТБ легких 
повышало эффективность лечения, определен-
ную как по прекращению бактериовыделения 
(в 100% случаев через 2 мес. лечения по срав-
нению с  72,1% случаев при стандартной ХТ), 
так и  по закрытию полостей распада (через 
4 мес. лечения в 30 и 27,7% случаев соответст-
венно) [22].

Магнитотерапия
Метод основан на лечебном воздействии на 

организм человека постоянными (ПМП) и низко-
частотными переменными (ПеМП), пульсирую-
щими (ПуМП), бегущими (БеМП), вращающими-
ся (ВрМП) магнитными полями. Магнитотерапия 
обладает противовоспалительным, сосудорас-
ширяющим, иммуномодулирующим, местным 
трофическим, противоотечным и антикоагулянт-
ным действиями [35]. 
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По данным Соловьевой А. С. и соавт. (1987), 
включение ПМП в комплексную терапию боль-
ных впервые выявленным ТБ легких способство-
вало ускорению рассасывания инфильтративных 
изменений, закрытию полостей распада и нега-
тивации мокроты на 1,5 мес. раньше, чем в кон-
трольной группе. Прекращение бактериовыде-
ления в основной группе пациентов, получавших 
курс магнитотерапии, через 1 мес. лечения отме-
чалось в 52,9% случаев, через 2 мес. – в 94,1% 
и через 3 мес. – в 100,0%, в контрольной груп-
пе – соответственно в 33,3, 75,0 и 100,0% слу-
чаев. Заживление полостей распада в  легких 
через 3 мес. наблюдалось у 71,0% больных ос-
новной и у 45,4% контрольной группы [29].

По данным Браженко Н. А. и  соавт. (2015), 
восстановление нарушенного гомеостаза и ре-
активности организма у  больных ТБ легких, 
инфицированных ВИЧ, наиболее эффективно 
осуществлялось при последовательном приме-
нении в комплексной терапии ПеМП и метил-
урацила [3].

Сверхвысокочастотная (СВЧ) терапия
Метод основан на лечебном воздействии на 

ткани организма электромагнитных колебаний 
сверхвысокой частоты дециметрового  (ДМВ) 
и сантиметрового (СМВ) диапазонов.

ДМВ-терапия улучшает крово- и  лимфо-
обращение, микроциркуляцию в зоне легочной 
ткани, прилегающей к полости деструкции, по-
вышает фагоцитарную активность макрофагов, 
ускоряет отторжение казеозного слоя и усили-
вает фибропластические процессы [13]. Кроме 
того, ДМВ терапия стимулирует глюкокортикоид-
ную функцию надпочечников и тем самым ока-
зывает противовоспалительный и десенсибили-
зирующий эффекты [35]. 

СМВ-терапия оказывает выраженное боле-
утоляющее, противовоспалительное, васкуляри-
зирующее и трофическое действия [35].

Земскова З. С. и соавт. (1986) показали, что 
при впервые выявленном деструктивном ТБ лег-
ких и рецидивах ТБ раннее применение ДМВ-те-
рапии в  комплексе с  ПТП способствовало за-
крытию полостей распада через 6 мес. лечения 
у 60,9% больных, при фиброзно-кавернозном ТБ 
легких – в 35,3% случаев [13].

Савула М. М. и Кравченко Н. С. (1997) при ис-
пользовании ХТ в сочетании с СМВ-терапией от-
метили более частое закрытие полостей распада 
(через 3 мес. лечения полости распада закры-
лись у 40% больных, леченных с применением 
СМВ-терапии, и  у 34,9% больных контрольной 
группы, через 6 мес. лечения – соответственно 
у 74 и 60,5% (p < 0,05), через 12 мес. лечения – 

соответственно у 80 и 67,4% больных (p < 0,05)). 
Кроме того, авторы установили, что эффектив-
ное лечение пациентов сопровождалось вы-
раженным улучшением показателей системы 
антиоксидантной защиты и  иммунологической 
реактивности организма, а также повышением 
бронхиальной проходимости [28].

Мезодиэнцефальная модуляция (МДМ- те-
рапия) по методу В.А. Павлова  – воздействие 
слабым специально подобранным электриче-
ским сигналом на срединные структуры голов-
ного мозга через покровы черепа с целью ак-
тивации гипоталамо-гипофизарной системы. 
Данное воздействие включает механизмы адап-
тации и саморегуляции и способствует обратно-
му развитию патологического процесса. Аппарат 
для проведения МДМ-терапии зарегистрирован 
в Российской Федерации [17].

По данным Корниенко С. В. и соавт., к окон-
чанию первого месяца лечения у больных, по-
лучавших в качестве патогенетической терапии 
курс МДМ-терапии, прекращение бактериовыде-
ления происходило в 2 раза чаще, чем в конт-
рольной группе. Кроме того, положительная 
рентгенологическая динамика отмечалась 
в 76,0% случаев, в контрольной группе – в 44,4%. 
Применение МДМ-терапии в комплексном лече-
нии больных ТБ также позволило сократить дли-
тельность пребывания больных в стационаре [17].

По материалам Chernyh N. et al. (2019), при-
менение МДМ-терапии в комплексном лечении 
больных ТБ легких, сочетанным с сахарным ди-
абетом, позволило добиться прекращения бак-
териовыделения в конце интенсивной фазы ле-
чения у 93% больных, а в контрольной группе 
лишь в 55,0% случаев (p < 0,01). Кроме того, при 
применении МДМ-терапии закрытие полостей 
распада происходило в 2 раза быстрее по срав-
нению с контрольной группой [43].

Комбинированные методы патогенетиче-
ской терапии. В  литературе имеются данные 
о применении комбинированных методов пато-
генетического лечения больных ТБ легких с ис-
пользованием физиотерапевтических методов.

Так, Худзик Л. Б., Морозова Т. И. (1991) с це-
лью коррекции иммунобиологических сдвигов, 
а  также повышения эффективности лечения 
у больных деструктивным ТБ легких использо-
вали комбинированные патогенетические мето-
ды лечения с применением ингибиторов протео-
литических ферментов, иммуномодуляторов и  
УВЧ-терапии  [41]. Исследовали 5  групп пациен-
тов: 1-я группа получала препараты Контрикал® 
или Гордокс® в сочетании с иммуномодулятора-
ми, 2-я – Контрикал® или Гордокс® и УВЧ-терапию, 
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3-я – Контрикал® или Гордокс®, иммуномодуля-
торы и УВЧ-терапию, 4-я – иммуномодуляторы 
и УВЧ-терапию и 5-я – противовоспалительные – 
при экссудативном и  рассасывающие средст-
ва – при продуктивном течении ТБ. Самый луч-
ший эффект был получен в 3-й группе, в которой 
негативация мокроты наступала раньше всех 
остальных групп и  составила 1,5 мес. Отмеча-
лось ускорение репаративных процессов в лег-
ких у пациентов 3-й группы на 1–2 мес., закрытие 
полостей распада определялось через 4  мес. 
лечения (во 2-й группе – через 5 мес., в осталь-
ных – через 6 и более мес.).

По данным Жаднова В. З. и соавт. (1995), при 
лечении больных впервые выявленным деструк-
тивным ТБ легких сочетание ХТ с органным элек-
трофорезом и УФОК способствовало быстрой 
ликвидации туберкулезной интоксикации и по-
зволяло добиться прекращения бактериовыде-
ления у 100,0% пациентов, закрытия полостей 
распада у 89,0% через 3 мес. комплексного ле-
чения [11]. Кроме того, применение органного 
электрофореза и УФОК предотвращало разви-
тие токсико-аллергических реакций на ПТП.

Ломаченков  В. Д. и  Куприкова  И. М. (1997) 
показали, что при применении в  комплекс-
ном лечении впервые выявленных больных ТБ 
легких ХТ с УЗ-ингаляциями с препаратом Гор-
докс® закрытие полостей распада наблюдалось 
у 71,4% больных, при сочетанном применении 
с МИЛ-терапией – у 66,7% больных [19].

Абашев И. М., Козлова А. И. (1997) показали, 
что наибольшей эффективности, опреде ляемой 
по закрытию полостей распада у  больных ТБ 
легких к  концу 6-го мес. лечения, удалось до-
биться при включении в процесс лечения, кро-
ме ХТ, лазерпунктуры и ультразвуковой терапии 
(61%), а также накожной лазерной и ультразву-
ковой терапии (56%) [1]. При применении только 
ХТ закрытия полостей распада удалось добить-
ся в 23,5% случаев, при ХТ только с наружным 
лазером  – в  41,0% и  при ХТ с  ультразвуком  – 
в 53,0% случаев.

По данным Васильева  И. Г. и  соавт. (1999), 
для больных с фиброзно-кавернозным ТБ легких 
наи лучший клинический (74%) и рентгенологиче-
ский (50%) эффекты достигались при использо-
вании ХТ и УЗ-ингаляций с препаратом Гордокс®. 
Негативация мокроты при этом методе составля-
ла 55%. При рецидивирующем инфильтративном 
ТБ легких наилучший клинический (92%), рент-
генологический (78%) и  лабораторный (92%) 
эффекты достигались при использовании ХТ 
и МИЛ-терапии [6].

Гаврильев С. С. и  соавт. (2004) установили, 
что при применении лазерной терапии в соче-

тании с антиоксидантами в комплексном лече-
нии впервые выявленного диссеминированного 
ТБ легких достигалось достоверное повыше-
ние эффективности лечения: прекращение бак-
териовыделения у 95,8%, заживление деструк-
ции  – у  90,0% больных (контрольная группа 
соответственно 76,7 и 66,7%), при этом сроки 
негативации мокроты и  заживления полостей 
распада сокращались в среднем на 1,5 мес. [8]. 
Кроме того, авторы установили, что комплекс-
ная лазерофитотерапия в лечении распростра-
ненного деструктивного ТБ легких с  сопутст-
вующим хроническим бронхитом в результате 
потенцированного взаимодействия достовер-
но повышала эффективность лечения: прекра-
щение бактериовыделения достигало 88,6% 
(контрольная группа – 64,0%), закрытие поло-
стей распада – 81,4% пациентов (контрольная 
группа – 46,7%), на 2–2,5 мес. сокращались сро-
ки стационарного лечения, в более ранние сро-
ки отмечалась ремиссия сопутствующего хрони-
ческого бронхита.

В  другой работе Гаврильев  С. С. и  соавт. 
(2004) установили, что метод глубокого фоно-
фореза изониазида в сочетании с ингаляцион-
ной терапией ПТП у больных деструктивным 
ТБ легких с  массивным бактериовыделением 
и неспецифическим эндобронхитом достовер-
но повышал показатели эффективности лече-
ния: прекращение бактериовыделения  – до 
91,0%, закрытие полостей распада – до 80,8% 
(в  контрольной группе соответственно 61,5 
и 54,2%)  [8]. При этом частота излечения не-
специфической патологии бронхов повыша-
лась в 2 раза.

По материалам Пильника Г. В. (2017), вклю-
чение МИЛ-терапии в комплексное лечение де-
структивного ТБ легких у впервые выявленных 
больных позволяло повысить его эффектив-
ность: прекращение бактериовыделения че-
рез 3 мес. от начала лечения было достигнуто 
у 82,2% больных, тогда как в группе сравнения 
(без применения патогенетических методов ле-
чения) – у 51,1% (р < 0,05), закрытие полостей 
распада через 6 мес. – у 57,8% больных, а в груп-
пе сравнения – у 28,9% (р < 0,05)  [25]. Исполь-
зование УЗ-ингаляций с препаратом Контрикал® 
в комплексном лечении деструктивного ТБ лег-
ких у  впервые выявленных больных позволя-
ло повысить его эффективность: прекращение 
бактериовыделения через 3 мес. наблюдалось 
у 86,7% больных, в группе сравнения – у 51,1% 
(р < 0,05); закрытие полостей распада через 
6 мес. – у 77,8% пациентов, в группе сравнения – 
у 28,9% (р < 0,05). Применение комплексного ле-
чения деструктивного ТБ легких у впервые выяв-
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ленных больных с использованием сочетанного 
назначения двух физиотерапевтических мето-
дов (УЗ-ингаляции с препаратом Контрикал® и  
МИЛ-терапия) позволяло повысить эффектив-
ность терапии: прекращение бактериовыделе-
ния через 3 мес. было достигнуто у 93,3% паци-
ентов, в группе сравнения – у 51,1% (р < 0,05); 
закрытие полостей распада через 6  мес.  – 
у 95,6%, в группе сравнения – у 28,9% (р < 0,05). 
Кроме того, автор установил, что средний срок 
пребывания больного на стационарной койке 
составил в  первой основной группе (МИЛ-те-
рапия) 115,7  койко-дней, во второй (УЗ-ин-
галяции с препаратом Контрикал®)  – 107,6, в 
 третьей (УЗ-ингаляции с  препаратом Конт-
рикал® и МИЛ-терапия) – 94,0, а в группе срав-
нения (без применения патогенетических мето-
дов лечения) – 145,0 койко-дней (р < 0,05).

ЗАКЛЮЧЕНИЕ

Как видно из приведенных данных, приме-
нение физиотерапевтических методов лечения 
как компонента патогенетического воздейст-
вия в процессе комплексного лечения больных 
ТБ легких дополняет противотуберкулезную 
ХТ и способствует повышению эффективности 
лечения, определяемому как по прекращению 
бактериовыделения, так и по закрытию поло-
стей распада. Кроме того, уменьшается дли-
тельность стационарного этапа лечения. По-
ложительный эффект физиотерапевтических 
методов связан с тем, что большинство физи-
ческих факторов, применяемых во фтизиатрии, 
обладает противовоспалительным, десенсиби-
лизирующим, болеутоляющим, гипотензивным, 
бронхолитическим, иммунокорригирующим 
и  другими действиями. В  настоящее время, 
когда увеличивается число сложных в лечеб-
ном плане больных ТБ с нарушениями иммун-
ного статуса, выраженными воспалительными 
реакциями и  сопутствующими заболевания-
ми, лечение должно быть комплексным и на-
ряду с новыми режимами химиотерапии вклю-
чать в  том числе и патогенетические методы 
лечения. В этом аспекте значимость физиоте-
рапевтических методов лечения как компо-
нента комплексного лечения во фтизиатрии 
нарастает, и возникает необходимость их ши-
рокого применения. Вместе с тем необходимо 
помнить, что только при научно-обоснованном 
подходе, а также своевременном и качествен-
ном применении, физиотерпевтические методы 
лечения создают предпосылки для повышения 
эффективнос ти лечения больных ТБ.
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Цель исследования: определить структуру и клинико-лучевые характеристики болезней органов дыхания среди 
больных ВИЧ-инфекцией, госпитализированных в общесоматический стационар региона с высокой распространенно-
стью ВИЧ-инфекции и туберкулеза (ТБ). Материалы и методы. Сплошное продольное ретроспективное исследова-
ние всех случаев заболеваний органов дыхания среди 185 больных ВИЧ-инфекцией, госпитализированных в терапев-
тическое отделение городской больницы № 2 г. Новокузнецка в 2017–2018 гг. Результаты. Медиана CD4-лимфоцитов 
в общей когорте ВИЧ-инфицированных составила 155 кл/мкл. Наиболее частыми заболеваниями органов дыхания 
были внебольничные пневмонии (ВП) – 38,4%,  ТБ – 27,0% и септические пневмонии (СП) – 16,8%, их частота не за-
висела от степени иммуносупрессии. Пневмоцистная пневмония (ПЦП) была установлена у 7,6% больных, другие 
оппортунистические заболевания (цитомегаловирусная пневмония (ЦМВП) и лимфома) встречались реже (1,6 и 0,5% 
соответственно). Хроническая обструктивная болезнь легких (ХОБЛ) была диагностирована у 10,3% пациентов. По-
лиморбидное поражение легких отмечали у 11,4% ВИЧ-инфицированных (n = 21). Летальность в терапевтическом 
стационаре составила 8,1% и была ассоциирована с глубоким иммунодефицитом (CD < 50 кл/мкл). Заключение. 
 Выделение ведущего клинико-лучевого синдромокомплекса при различных заболеваниях органов дыхания позво-
лило установить опорные признаки, определяющие дифференциально-диагностическую и лечебную тактику при 
поражениях легких у больных ВИЧ-инфекцией.
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ВВЕДЕНИЕ

Болезни органов дыхания составляют значи-
тельную долю коморбидных состояний, разви-
вающихся при ВИЧ-инфекции, являясь одной из 
основных причин обращений, госпитализаций 
и летальных исходов среди лиц, инфицирован-
ных ВИЧ [1, 3, 5, 13].

Для обозначения состояний и заболеваний, 
развивающихся при ВИЧ-инфекции и вызванной 
ею иммуносупрессии, применялись различные 
термины и определения (оппортунистические, 
СПИД-индикаторные, СПИД-ассоциированные, 
вторичные, ВИЧ-ассоциированные). Согласно 
клинической классификации ВИЧ-инфекции (При-
каз Минздравсоцразвития России от 17.03.2006 г. 
№ 166) [9] развитие некоторых легочных заболе-
ваний определяет стадию ВИЧ-инфекции, однако 
не все нозологии, протекающие у людей, живу-
щих с ВИЧ (ЛЖВ), с вовлечением респиратор-
ной системы могут быть расценены как вторич-
ные или оппортунистические. Некоторые из них 
(например, ВП) трактуются в качестве вторичных 
только при определенных обстоятельствах, тог-
да как другие, в частности, ХОБЛ, будучи ассоци-
ированными с ВИЧ-инфекцией, вовсе не являют-
ся вторичными и/или оппортунистическими.

Частота регистрации тех или иных легочных 
нозологий среди ЛЖВ зависит от нескольких 
факторов, к числу которых относятся, прежде 
всего, эпидемиологическая ситуация по ТБ, ох-
ват и приверженность антиретровирусной тера-
пии (АРТ), а также широта профилактического 
применения ко-тримоксазола. Кроме этого, на 
спектр диагностированной патологии оказывает 
влияние и профиль учреждения, в котором про-
водится анализ [19, 21, 27].

В нашей стране самым частым заболеванием 
среди ЛЖВ остается ТБ: при ВИЧ-инфекции он 
регистрируется в десятки раз чаще, чем в попу-
ляции неинфицированных ВИЧ [3, 7, 15], и харак-
теризуется высокими показателями первичной 

множественной лекарственной устойчивости 
(МЛУ) (31,3–46%)  [11, 14, 24].  Другие болезни 
органов дыхания представлены широким спек-
тром инфекционных и злокачественных нозоло-
гий  [4], а также группой ВИЧ-ассоциированных 
не-СПИД-индикаторных заболеваний [22, 26]. Не-
смотря на значительную роль состояний, проте-
кающих с поражением органов дыхания (боль-
шинство из которых требуют дифференциальной 
диагностики с ТБ), в настоящее время единые 
или сопоставимые сведения о структуре этих но-
зологий ограничены.

Известно, что своевременность диагности-
ки легочных заболеваний во многом определяет 
прогноз для ВИЧ-инфицированного пациента, од-
нако дифференциальная диагностика и этиоло-
гическая верификация легочной коморбидности 
при ВИЧ-инфекции представляют значительные 
сложности даже в  специализированных учре-
ждениях [2, 5, 6, 16], требуя междисциплинарно-
го взаимодействия врачей различных специаль-
ностей (фтизиатр, инфекционист, пульмонолог, 
рентгенолог, морфолог и  др.) и  специальной 
подготовки медицинских работников, оказыва-
ющих помощь больным ВИЧ-инфекцией, однако 
унифицированные подходы к  их дифференци-
альной диагностике отсутствуют.

Кузбасс (население 2,7 млн человек) оста-
ется наиболее пораженным среди всех субъек-
тов Российской Федерации: ВИЧ-инфицирова-
ны около 2,0% населения области (показатель 
распространенности ВИЧ-инфекции к  кон-
цу 2021 г. составил 2069,7 на 100 000 населе-
ния)  [25]. При высоких показателях общей за-
болеваемости и распространенности ТБ (93,3 
и 171,9 на 100 000 населения соответственно) 
региональная заболе ваемость ТБ среди ЛЖВ 
почти в  70 раз превышала таковую у  лиц, не 
инфицированных ВИЧ (44,2 на 100 000), до-
стигнув 3082,2 (в расчете на 100 000 больных 
ВИЧ-инфекцией) [12].  В таких условиях эпиде-
миологической напряженности по обеим ин-

The aim of the study: to examine the structure, clinical and radiologic manifestations of pulmonary diseases in hospitalized 
HIV-infected adults in high HIV and tuberculosis prevalence settings. Materials and methods. A retrospective longitudinal 
study of all pulmonary diseases in HIV infected individuals (n = 185) admitted to the Internal Medicine Department 
of Novokuznetsk City Hospital #2 in 2017–2018. Results. The median CD4 cell count was 155 cells/μl. The most frequent 
diseases were community acquired pneumonia (38.4%), tuberculosis (27.0%), and septic pneumonia (16.8%). Their frequency 
was not associated with severity of immunodeficiency. Pneumocystis pneumonia was detected in 7.6%, other opportunistic 
infections (cytomegalovirus pneumonia and lymphoma) were diagnosed in 1.6% and 0.5% of cases respectively. Chronic 
obstructive pulmonary disease was diagnosed in 10.3% of cases. Two or more pulmonary conditions were established in 
11.4% of cases. Hospital mortality accounted for 8.1% and was associated with severe immunodeficiency (CD4 < 50 cells/μl). 
Conclusion. Determination of the major clinical and radiological patterns typical for different pulmonary diseases enabled 
to establish the pillar signs for differential diagnosis and treatment tactics in HIV-infected individuals with lung pathology.

Keywords: HIVinfection, opportunistic infections, communityacquired pneumonia, tuberculosis, pneumocystis pneumonia, 
COPD.
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фекциям болезни органов дыхания являются на-
иболее частыми причинами обращений ЛЖВ за 
медицинской помощью. Медицинские учрежде-
ния г. Новокузнецка ( население 550 000 чело-
век) не имеют специализированных отделений 
для диагностики и лечения поражений легких 
при ВИЧ-инфекции: пациенты госпитализируют-
ся в общесоматические отделения первичной 
медико-санитарной помощи (нередко до выяс-
нения ВИЧ-статуса), где и проводится диагно-
стика легочных заболеваний и их дифференци-
альная диагностика с ТБ.

Цель исследования: определить структуру 
и  клинико-лучевые характеристики болезней 
органов дыхания среди ЛЖВ, госпитализиро-
ванных в общесоматический стационар регио-
на с  высокой распространенностью ВИЧ-ин-
фекции и ТБ.

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ

 Выполнено продольное ретроспективное 
исследование всех случаев заболеваний орга-
нов дыхания среди 185 больных ВИЧ-инфекцией, 
проходивших стационарное лечение в терапев-
тическом отделении Новокузнецкого филиала 
Кузбасского клинического кардиологического 
диспансера имени академика Л.С. Барбараша 
в 2017–2018 гг. (до 2019 г. учреждение имено-
валось Новокузнецкой городской клинической 
больницей № 2). Доля ЛЖВ составила 15,6% от 
общего числа всех пациентов, госпитализиро-
ванных в данное учреждение без предваритель-
ного отбора с заболеваниями органов дыхания 
за указанный период (n = 1187).

Статистическая обработка результатов про-
водилась с использованием программ Microsoft 
Excel, версия 14.4.6 (141106) и  Statistica  6.0. 
При описании количественных показателей об-
работка включала подсчет выборки  (n), сред-
них арифметических величин (М), стандартного 
отклонения (σ), медианы (Me). Для сравнения 
двух групп качественных признаков, выраженных 
в относительных показателях (долях), применял-
ся Z-критерий. Выявление статистических раз-
личий между качественными признаками прово-
дилось с помощью критерия c2, при сравнении 
средних величин в нормально распределенных 
совокупностях количественных данных рассчи-
тывался t-критерий Стьюдента, а  в  отсутствие 
признаков нормального распределения данных 
использовался критерий Манна–Уитни. В качест-
ве количественной меры эффекта при сравне-
нии относительных показателей использовался 
показатель отношения шансов (ОШ) с расчетом 

границы 95%-ного доверительного интервала 
(95%  ДИ). За величину уровня статистической 
значимости принимали значение р ≤ 0,05.

РЕЗУЛЬТАТЫ И ОБСУЖДЕНИЕ

Среди обследованных больных с  ВИЧ-ин-
фекцией (средний возраст 36,7 ± 7,0 лет) пре-
обладали мужчины  – 70,8% (n = 131), женщин 
было 29,2% (n = 54). Все пациенты были госпи-
тализированы после обращения с  жалобами: 
большинство (67,6% (n = 125)) были доставле-
ны в стационар бригадой скорой медицинской 
помощи, 14,6% (n = 27) самостоятельно обрати-
лись в приемное отделение, еще 14,6% (n = 27) 
были госпитализированы по направлению из по-
ликлиник по месту жительства, 2,7% (n = 5) – из 
других стационаров, и только 0,5% (n = 1) были 
направлены из Центра по профилактике и борь-
бе со СПИД и инфекционными заболеваниями.

Официально работающих среди ЛЖВ было 
19,5% (n = 36), большинство (73,5% (n = 136)) не 
были трудоустроены, 5,4% (n = 10) получали пен-
сию по возрасту или инвалидности, 1,1% (n = 2) 
состояли на бирже труда и 0,5% (n = 1) являлись 
учащимися колледжа. У 87,6% инфицированных 
ВИЧ (n = 162) имелись анамнестические указа-
ния на употребление инъекционных наркоти-
ков, 14,6% (n = 27) злоупотребляли алкоголем. 
В  местах лишения свободы ранее пребывали 
18,4% (n = 34), 44,1% из них (n = 15) освободи-
лись менее 3 лет назад.

У  большинства (n = 165 (89,2%)) диагноз 
ВИЧ-инфекции уже был установлен ранее (дав-
ность выявления составляла 5,2 ± 4,3 лет, 0,5–
20 лет), а у 10,8% (n = 20) сведения о положи-
тельном ВИЧ-статусе были впервые получены 
в настоящую госпитализацию. Среди лиц с ра-
нее установленной ВИЧ-инфекцией (n = 165) ан-
тиретровирусную терапию (АРТ) к моменту го-
спитализации получали только 13,9% (n = 23), 
привержены АРТ с регулярным приемом препа-
ратов были 52,2% (n = 12) из них, более трети 
(34,8% (n = 8)) указали на нерегулярный прием 
АРТ, еще у 13,0% (n = 3) приверженность оце-
нить не представлялось возможным, поскольку 
сроки лечения не превышали 3 мес.

Вся когорта ЛЖВ характеризовалась значи-
тельным иммунодефицитом: медиана количества 
CD4-лимфоцитов составляла 155 кл/мкл, у 45,9% 
(n = 84) количество CD4-лимфоцитов было менее 
200 кл/мкл, а у каждого пятого (20,0% (n = 37)) – 
менее 50 кл/мкл. Сведения о  количестве 
CD4-лимфоцитов имелись у 81,6% ЛЖВ (n = 151).

Среди больных ВИЧ-инфекцией (n = 185), 
 госпитализированных в терапевтическое отде-
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ление без предварительного отбора, наиболее 
частыми заболеваниями органов дыхания стали 
ВП, ТБ и СП (совокупная доля этих заболеваний 
составила 82,2%). Из числа истинно оппортуни-
стических заболеваний чаще регистрировали 
ПЦП (7,6%), тогда как ЦМВП пневмонию и по-
ражение легких при лимфоме диагностировали 
реже (1,6 и 1,1% соответственно) (табл. 1).

ВП была наиболее частым (n = 71 (38,4%)) 
установленным заболеванием, при этом 
у  14,1% (n = 10) больных имели место неод-
нократные (от 2 до 4) ВП в течение года, что 
позволило расценить эти случаи в  качестве 
СПИД-индикаторных. ВП у 74,7% (n = 53) имели 
распространенный характер с мультилобарной 
инфильтрацией, у 12,7% (n = 9) были деструк-
тивными, у 9,9% больных (n = 7) – осложнен-
ными парапневмоническим плевритом, а в  
20,8% (n = 10) исследованных при ВП образцов 
крови регистрировалась бактериемия. Медиа-
на количества CD4-лимфоцитов при ВП соста-
вила 197,5 кл/мкл.

ТБ органов дыхания диагностировали фак-
тически у каждого третьего пациента общесо-
матического стационара (n = 50 (27,0%)), его 
выявляли у лиц с выраженным иммунодефици-
том (медиана количества CD4-лимфоцитов  – 
124 кл/мкл), низкой приверженностью к  АРТ 
(14,3% (n = 6)) при отсутствии указаний на про-
веденное в прошлом превентивное лечение.

Основными рентгенологическими синдрома-
ми в картине торакального ТБ у больных ВИЧ-ин-
фекцией были диссеминация (n = 26 (52,0%)), 

инфильтрат (n = 13 (26,0%)), внутригрудная лим-
фаденопатия (ВГЛАП) (n = 5 (10,0%)) и патология 
плевральной полости (n = 3 (6,0%)).

В терапевтическом отделении микроскопия 
мазка мокроты выявляла бактериовыделение 
при ВИЧ/ТБ в 2,3 раза реже, чем позднее у этих 
же больных в специализированном учреждении: 
23,4% (n = 11) против 54,4% (n = 25). В  целом 
в условиях противотуберкулезного диспансера 
бактериовыделение бактериологическими мето-
дами определялось в 73,9% случаев ко-инфекции 
(n = 34): у 54,4% (n = 25) возбудителя выявляли 
методом микроскопии и у 67,4% (n = 31) – мето-
дом посева на плотные и/или жидкие питатель-
ные среды. Молекулярно-генетическое иссле-
дование материала (Xpert MTB/Rif) выполнялось 
56,5% больных (n = 26), ДНК M. tuberculosis была 
обнаружена у 61,5% из них (n = 16).

Результаты определения лекарственной чув-
ствительности (n = 27) бактериологическим 
и/или молекулярно-генетическим методами пока-
зали, что у большинства больных ко-инфекцией 
ВИЧ/ТБ, выявленных в период госпитализации 
в  терапевтическое отделение (n = 18; 66,7%), 
было диагностировано наличие МЛУ возбуди-
теля и/или устойчивости к  рифампицину (РУ).  
Случаи лекарственно-чувствительного ТБ ре-
гистрировались  только у  трети больных 
ВИЧ/ТБ – 29,6% (n = 8), а изониазид-резистентно-
го ТБ – у 3,7% (n = 1). Полученные данные о вы-
сокой частоте бактериовыделения и МЛУ/РУ воз-
будителя при ВИЧ/ТБ еще более актуализируют 
необходимость быстрого установления диагноза 
при поражении легких у ЛЖВ.

Во всех случаях СП, доля которой состави-
ла 16,8% (n = 31), имелись указания на внутри-
венное употребление наркотиков в  течение 
11,8 ± 5,9 лет, недавнее введение наркотиче-
ских веществ к  моменту госпитализации под-
твердили 70,9% больных (n = 22), что свиде-
тельствовало о наличии ангиогенного сепсиса. 
Медиана количества CD4-лимфоцитов при СП 
была 189 кл/мкл. Ее лучевая картина характери-
зовалась инфильтративными и фокусными изме-
нениями, которые у 71,0% больных (n = 22) были 
двусторонними, у 41,9% (n = 13) определялись 
деструкции легочной ткани.

Бактериологическое исследование крови 
проведено в 96,8% случаев (n = 30), рост возбу-
дителя получен у 53,3% из них (n = 16). Самым 
частым агентом (n = 13 (81,3%)) был S. aureus 
с сохраненной in vitro чувствительностью к ван-
комицину. Активный правосторонний инфек-
ционный эндокардит (ИЭ) с поражением трех-
створчатого (n = 16) или аортального клапанов 
(n = 2) был диагностирован у 58,1% ЛЖВ (n = 18); 

Таблица 1. Заболевания органов дыхания среди больных 
ВИЧ-инфекцией (n = 185)

Table 1. Pulmonary diseases in HIV-infected patients (n = 185)

Заболевание n %

Внебольничная пневмония (ВП)  71  38,4

Септическая пневмония (СП)  31  16,8

Туберкулез (ТБ)  50  27,0

Хроническая обструктивная болезнь легких 
(ХОБЛ)  19  10,3

Пневмоцистная пневмония (ПЦП)  14  7,6

Цитомегаловирусная пневмония (ЦМВП)  3  1,6

Острый бронхит  6  3,2

Злокачественные заболевания (лимфома, 
рак легкого)  2  1,1

Тромбоэмболия легочной артерии (ТЭЛА)  2  1,1

Посттравматический плеврит / пневмоторакс  3  1,6

Поствоспалительный фиброз  1  0,5

Диагноз не установлен  4  2,2
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у остальных (n = 13 (41,9%)) СП протекала без 
признаков ИЭ.

ПЦП диагностировали у  7,6% человек 
(n = 14), она развивалась у лиц с глубоким им-
мунодефицитом: медиана количества CD4-лим-
фоцитов составляла 25,5 кл/мкл, что значитель-
но ниже известной пороговой для развития 
пневмоцистоза величины. Было показано, что 
частота регистрации ПЦП в когорте лиц с им-
мунодефицитом возрастала по мере его усу-
губления, достигая 27,0% в структуре пораже-
ний легких у лиц с CD4 < 50 кл/мкл (ОШ 8,52; 
95% ДИ 1,74–41,81; р = 0,007). Скиалогическая 
картина ПЦП была вполне типичной с наличием 
у всех больных двусторонних интерстициальных 
изменений. Этиотропная терапия ко-тримокса-
золом была успешной в 64,3% случаев (n = 9); 
дыхательная недостаточность с  SрO2 < 80% 
при поступлении явилась предиктором не-
благоприятного исхода ПЦП (ОШ  32,0; 
95% ДИ 1,56–656,0; c2 = 3,982; р = 0,046).

ЦМВП была подтверждена у 1,6% больных 
(n = 3) на аутопсии (медиана CD4-лимфоцитов 
23 кл/мкл). ДНК ЦМВ в крови при жизни выявле-
на у одного больного, у остальных молекуляр-
но-генетическое исследование крови не про-
водилось. Это заболевание характеризовалось 
наличием интерстициальных легочных измене-
ний в виде участков «матового стекла» в легких 
на КТ ОГК, которые либо определялись при по-
ступлении в стационар (n = 2), либо появились 
в динамике на фоне второй волны лихорадки по-
сле документированного разрешения ВП (n = 1).

ЦМВП вызвала наибольшие трудности при-
жизненной диагностики в условиях терапевти-
ческого отделения, так как имела клинико-луче-
вые черты, сходные с ПЦП (интерстициальные 
изменения и признаки дыхательной недостаточ-
ности). Это, наряду с отсутствием возможности 
оперативного исследования биоматериала на  
ДНК ЦМВ в условиях первичной медико-санитар-
ной помощи, повлияло на выбор эмпирической 
терапии: больные с ЦМВП получали лечение ко-
тримоксазолом, а наличие ЦМВ-инфекции было 
подтверждено при аутопсии.

ХОБЛ, будучи одним из наиболее распро-
страненных и хорошо изученных т. н. ВИЧ-ассо-
циированных не-СПИД-индикаторных заболе-
ваний, диагностировали у 10,3% ЛЖВ (n = 19), 
средний возраст которых составил 37,6 ± 5,0 лет 
(28–47 лет). Все эти пациенты имели длительный 
стаж курения. Постбронходилатационное сни-
жение соотношения ОФВ1/ФЖЕЛ < 70% имелось 
у всех больных, а показатели ОФВ1 при госпи-
тализации (% от должных величин) составляли 
31,5 ± 12,5%. При общепринятой интегральной 

оценке течения ХОБЛ 73,7% больных (n = 14) 
были отнесены к  группе В, остальные 26,3% 
(n = 5)  – к  группе D, что характеризовало тя-
жесть течения заболевания в изученной группе.

Прочие заболевания у обследованных паци-
ентов устанавливали реже (n = 14 (7,6%)) (ме-
диана CD4-лимфоцитов составила 323 кл/мкл), 
в их число вошли два случая злокачественных 
новообразований (генерализованная лимфо-
ма (n = 1) и полостная форма периферического 
рака легкого (n = 1)). Эти болезни были верифи-
цированы гистологически при дальнейшем об-
следовании в условиях онкологического диспан-
сера. Остальными установленными нозологиями 
были острый бронхит (n = 6), ТЭЛА (n = 2), пост-
травматические плеврит (n = 2) и пневмоторакс 
(n = 1), а также локальный поствоспалительный 
фиброз (n = 1).

Важно отметить, что у  11,4% ЛЖВ (n = 21) 
наблюдались полиморбидные поражения лег-
ких: 10,9% (n = 20) одновременно имели два, 
и 0,5% (n = 1) – три различных заболевания ор-
ганов дыхания. Наиболее часто (81,0% (n = 17)) 
встречались комбинации бактериальных пнев-
моний с  другими нозологиями  – ХОБЛ (n = 9), 
ТБ (n = 4), ПЦП (n = 2), ЦМВП (n = 1) или тромбо-
эмболия легочной артерии (ТЭЛА) (n = 1). Час-
тота регистрации полиморбидности увеличива-
лась по мере усугубления иммуносупрессии: при 
CD4 > 350 кл/мкл различные комбинации респи-
раторных нозологий встречались у 5,7% боль-
ных, тогда как при CD4 ≤ 350 кл/мкл  –  почти 
втрое чаще (15,5%).

Диагноз не удалось установить в 2,2% слу-
чаев (n = 4): трое пациентов с  высоковероят-
ным  ТБ не явились в  противотуберкулезный 
диспансер для обследования, и еще один с по-
дозрением на генерализованную ЦМВ-инфекцию 
был переведен в инфекционный стационар.

Летальность при заболеваниях органов дыха-
ния у ЛЖВ в терапевтическом стационаре соста-
вила 8,1% (n = 15): при ВП она была 5,6% (n = 4), 
при СП – 6,4% (n = 2), при ПЦП – 35,7% (n = 5), 
при ТБ – 8% (n = 4). Среди умерших в терапев-
тическом стационаре (n = 15) определялась 
значительно более выраженная иммуносупрес-
сия (медиана 27 кл/мкл), чем среди выписанных 
с  улучшением или переведенных в  другие уч-
реждения (медиана 142 кл/мкл, р < 0,05). Было 
установлено, что при CD4 < 50 кл/мкл (n = 37) 
летальность составила 37,8% и была почти втрое 
выше, чем у лиц (n = 114) с более высокими по-
казателями иммунограммы (12,3%) (ОШ  4,35; 
95% ДИ 1,82–10,36; c2 = 10,447; p = 0,001). Час-
тота смертельных исходов (41,2%) среди боль-
ных, чей иммунный статус не удалось уточнить 
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в период пребывания в терапевтическом отде-
лении (n = 34), была сопоставима с  таковыми 
у лиц с тяжелым иммунодефицитом (p = 0,96).

Анализ распределения тех или иных заболе-
ваний органов дыхания в исследованной когор-
те показал, что частота регистрация ВП, СП и ТБ 
не зависела от степени ВИЧ-ассоциированного 
иммунодефицита (р > 0,1), что указывает на ве-
дущую роль этих заболеваний среди ЛЖВ при 
любом количестве CD4-лимфоцитов.

Тем не менее были выявлены различия 
в структуре остальных заболеваний (кроме наи-
более частых  – ВП, ТБ и  СП) с  разной степе-
нью иммунодефицита. Так, при CD4 ≥ 500 кл/мкл 
(n = 21) структуру других заболеваний (28,6% 
(n = 6)) составляли только бронхообструктивные 
(ХОБЛ и острые бронхиты (n = 6  (28,6%)). При 
CD4 < 50 кл/мкл (n = 37) остальные легочные 
заболевания (29,8% (n = 11)) были представле-
ны истинно оппортунистическими нозологиями: 
ПЦП (21,7% (n = 8)), ЦМВП (5,4% (n = 2)) и лим-
фомой (2,7% (n = 1) (р < 0,001).

Очевидно, что в условиях клинической прак-
тики данные об иммунном статусе могут быть 
недоступны по разным причинам, что способно 
затруднить дифференциально-диагностический 
поиск. Анализ заболеваний органов дыхания 
у тех, чьи данные о количестве CD4-лимфоцитов 
отсутствовали (n = 32), показал, что среди них 
спектр нозологий был сходен с таковым у лиц 
с низким иммунным статусом (CD4 < 200 кл/мкл)  
со значительной долей ТБ (n = 12 (37,5%)), 
ВП (n = 11 (34,4%)) и ПЦП (n = 2 (6,3%)). 

На протяжении ряда лет многими авторами 
отмечаются сохраняющиеся диагности ческие 

сложности при клиническом ведении ЛЖВ с по-
ражениями легких [10, 17, 18, 28, 29]. Современ-
ные клинические рекомендации по лечению 
ВИЧ-инфекции [8, 20, 23] содержат разделы по 
ВИЧ-ассоциированным заболеваниям органов 
дыхания, где приведены критерии установления 
и актуальные протоколы терапии тех или иных 
нозологий, однако не освещаются вопросы 
и принципы их дифференциальной диагностики.

Важнейшим аспектом, определяющим ле-
чебно-диагностические подходы при пораже-
ниях легких у  ЛЖВ, является оценка клиниче-
ской картины и лучевых проявлений. С целью 
изучения дифференциально-диагностической 
тактики при легочных заболеваниях у лиц, инфи-
цированных ВИЧ, было проведено выделение 
основного клинического и лучевого синдромов. 
Определение ведущего клинического синдрома 
позволило разделить ЛЖВ на группы лиц с ли-
хорадкой  – 85,9% (n = 159), одышкой  – 11,9% 
(n = 22) и прочими проявлениями (2,2% (n = 4)).

По полученным данным, при лихорадке 
у  больных ВИЧ-инфекцией самым частым лу-
чевым синдромом был инфильтрат (n = 106 
(66,7%)), в  такой клинической ситуации чаще 
диагностировали три заболевания: ВП (n = 63 
(59,4%)) и  СП (в  том числе при ИЭ) (n = 25 
(23,6%)), а также ТБ (n = 18 (17,0%)). Сведения 
об удельном весе наиболее частых (ВП, СП, ТБ 
и ПЦП) заболеваний при различных скиалогиче-
ских синдромах приведены в табл. 2.

Было также выявлено, что легочные де-
струкции при ВИЧ-инфекции определялись 
в  13,5% случаев (n = 25) всех легочных пора-
жений, однако их чаще регистрировали при СП 

Таблица 2. Доля ВП, СП, ТБ и ПЦП при различных лучевых синдромах у ЛЖВ с лихорадкой, %

Table 2. The proportion of CAP, SP, TB, and PCP in HIV-infected patients with fever and its association 
with different radiological syndromes, %

Ведущий лучевой синдром ВП ТБ СП ПЦП

Инфильтрат  59,4  17,0  23,6  0,9

Диссеминация:  –  78,8  –  12,1

очаговая   100,0  –  –

интерстициальная  –  –  –  57,7

Патология плевральной полости  8,3  58,3  –  –

Внутригрудная лимфаденопатия  –  83,3  –  –

«Рентгеннегативная» картина  14,3  21,4  28,6  –

Другие  –  33,3  33,3  –

ВП – внебольничная пневмония CAP – community-acquired pneumonia
ТБ  – туберкулез TB – tuberculosis
ПЦП – пневмоцистная пневмония PCP – pneumocystis pneumonia
СП – септическая пневмония SP – septic pneumonia
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(n = 13 (52,0%)) и ВП (n = 9 (36,0%)), тогда как при 
ВИЧ/ТБ деструктивные изменения встречались ста-
тистически значимо реже (n = 2 (8,0%)) (р < 0,05).

Синдром легочной диссеминации был ве-
дущим в  лучевой картине у  каждого пятого 
(n = 33 (20,8%)) лихорадящего больного ВИЧ-ин-
фекцией (медиана количества CD4-лимфоцитов – 
72 кл/мкл). Преобладала очаговая диссеминация 
(n = 26 (78,8%)), интерстициальные изменения 
обнаруживались реже (n = 7 (21,2%)). Характер 
диссеминации определял структуру установлен-
ных заболеваний: данные нашего исследования 
продемонстрировали, что при выявлении оча-
говой диссеминации у  лихорадящих больных 
ВИЧ-инфекцией наиболее вероятным и факти-
чески безальтернативным диагнозом оказался 
диссеминированный ТБ (р < 0,001).

Поражение плевры в  качестве ведущего 
лучевого синдрома определялось при началь-
ном исследовании у  7,6% лихорадящих ЛЖВ 
(n = 12), однако проведение компьютерной то-
мографии органов грудной клетки (КТ ОГК) при 
исходно «изолированном» поражении плевры 
(n = 9) позволило выявить легочные измене-
ния, оказавшие влияние на лечебно-диагности-
ческую тактику более чем у половины обсле-
дованных (n = 5 (55,6%)). Наиболее частыми 
находками стали очаговая диссеминация или 
очаговые тени (80,0% всех дополнительно полу-
ченных сведений (n = 4)). В структуре заболева-
ний при синдроме патологии плевры самым ча-
стым заболеванием оказался ТБ (n = 7 (58,3%)) 
(ОШ  6,84; 95%  ДИ 1,69–27,62; c2 = 7,229; 
р = 0,007), тогда как нетуберкулезные забо-
левания (осложненная ВП, посттравматиче-
ский плеврит и фиброторакс) диагностирова-
ли реже (n = 3 (25,0%)). При ТБ в целом (n = 50) 
патология плевры встречалась существенно 
чаще (n = 16 (32,0%)), чем при других нозоло-
гиях (n = 129) у ЛЖВ (n = 15 (11,6%)) (ОШ 3,58; 
95% ДИ 1,6–7,97; c2 = 9,070; р = 0,003).

Доля ВГЛАП в  качестве ведущего лучево-
го синдрома у  ЛЖВ с  лихорадкой составила 
только 3,8% (n = 6) (медиана CD4-лимфоцитов – 
58 кл/мкл). У 66,7% (n = 4) из них определялись 
генерализованная лимфаденопатия и  сплено-
мегалия. Самой частой (n = 5 (83,3%)) причиной 
 ВГЛАП явился ТБ (ОШ 14,33; 95% ДИ 1,63–126; 
c2 = 6,832; р = 0,009), альтернативой которому 
в нашем исследовании стал случай ВИЧ-ассо-
циированного лимфопролиферативного забо-
левания.

«Рентгеннегативная» картина, когда обыч-
ное рентгенологическое исследование у  ЛЖВ 
с лихорадкой не выявляло патологических из-
менений, определялась в 8,8% случаев (n = 14). 

В  большинстве таких клинических ситуаций 
(n = 11 (78,6%)) КТ позволила обнаружить 
дополнительные изменения, которые стали 
опорными в  дифференциальной диагностике: 
у 36,4% (n = 4) была визуализирована картина 
септической эмболии, у 27,2% (n = 3) – милиарная 
диссеминация, у 18,2% (n = 2) – полисегментар-
ная инфильтрация, у 9,1% (n = 1) – полиморфные 
очаговые тени и еще у 9,1% (n = 1) – интерсти-
циальное поражение с  неравномерно выра-
женным синдромом «матового стекла». В итоге 
заболевания, которые были установлены при на-
чальном отсутствии патологических изменений 
у  лихорадящих ЛЖВ (n = 14), распределились 
следующим образом: доля СП составила 28,6% 
(n = 4), ТБ  –  21,4% (n = 3), ВП  – 14,3% (n = 2), 
острого бронхита – 21,4% (n = 3), у двух паци-
ентов (14,3%) диагноз установить не удалось по 
 объективным причинам.

Прочие лучевые синдромы у  лихорадящих 
ЛЖВ регистрировали нечасто (n = 6 (3,7%)). Од-
нако и в этой группе обращает на себя внима-
ние частота диагностики инфекционных нозоло-
гий: СП (n = 2 (33,3%) и ТБ (n = 2 (33,3%)), что 
еще раз свидетельствует о необходимости вклю-
чения бактериальных пневмоний и ТБ в диффе-
ренциально-диагностический ряд в случаях об-
щеинфекционного синдрома у ЛЖВ.

Одышка была ведущим клиническим про-
явлением у  11,9% госпитализированных ЛЖВ 
(n = 22), а  ее тип (экспираторная или инспи-
раторная) определял спектр установленных 
заболеваний. При экспираторной одышке 
(n = 10 (45,5%)) основными заболеваниями яви-
лись бронхообструктивные (ХОБЛ и  острый 
бронхит). Эти пациенты выделялись в  общей 
когорте относительно высокими показателями 
CD4-лимфоцитов (459 кл/мкл). При инспиратор-
ной одышке (n = 12  (54,5%)) имели место ин-
терстициальные легочные изменения и  тяже-
лая иммуносупрессия (CD4 23 кл/мкл), а среди 
установленных диагнозов преобладала ПЦП 
(ОШ  623,3; 95% ДИ  59,81–6496,4; c2 = 129,75; 
р < 0,001).

Иные доминирующие клинические проявле-
ния были зафиксированы только у 2,2% (n = 4) 
ЛЖВ, ими стали болевой абдоминальный син-
дром при циррозе печени у лиц с хроническим 
течением ТБ (n = 2), болевой торакальный син-
дром (n = 1) и  признаки хронической сердеч-
ной недостаточности (n = 1). Проявления вос-
палительной интоксикации и/или одышки у этих 
больных отсутствовали, а  лучевые изменения 
характеризовались наличием типичной картины 
фиброзно-кавернозного ТБ легких (n = 2), застоя 
в системе малого круга кровообращения (n = 1) 
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и одностороннего пневмоторакса (посттравма-
тического) (n = 1), которые и  определяли ле-
чебно-диагностические подходы.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ

Анализ, проведенный в условиях высокой 
распространенности ВИЧ-инфекции и ТБ, по-
казал, что когорта больных ВИЧ-инфекцией, 
находившихся в  связи с  патологией органов 
дыхания на стационарном лечении в общесо-
матическом стационаре, характеризовалась 
выраженным иммунодефицитом (медиана коли-
чества CD4-лимфоцитов 155 кл/мкл) и низким 
охватом АРТ, а также высокой долей наркопо-
требителей (87,6%) и безработных (73,5%).

Тем не менее, несмотря на выраженность 
иммуносупрессии в  изученной когорте, удель-
ный вес истинно оппортунистических инфекций 
и опухолей (ПЦП, ЦМВП, лимфома) среди всех 
поражений органов дыхания составил 9,7%.  
Наиболее частыми заболеваниями были неоп-
портунистические – ТБ и бактериальные пнев-
монии (внебольничные и септические), их со-
вокупная доля составила 82,2%, а  частота 
регистрации не зависела от степени выражен-
ности ВИЧ-ассоциированного иммунодефици-
та. В целом частота заболеваний, которые рас-
цениваются при ВИЧ-инфекции как вторичные 
(истинно оппортунистические инфекции и опу-
холи, ТБ и повторные бактериальные пневмо-
нии), составила 42,2%.

Показательно, что в эпидемиологически на-
пряженном регионе, ТБ был выявлен у каждо-
го третьего больного ВИЧ-инфекцией (27,0%), 
госпитализированного в терапевтическое от-
деление общесоматического стационара, 
уступая по частоте регистрации только ВП 
и  сопровождаясь высоким (66,7%) уровнем 
МЛУ/РУ возбудителя. Сопоставление частоты 
регистрации ТБ при различных лучевых син-
дромах у больных с ВИЧ-инфекцией показало, 
что ТБ был диагностирован в  83,3% случаев 
ВГЛАП, в 78,8% случаев легочных диссемина-
ций, у 58,3% ЛЖВ с патологией плевральной 
полости, в 21,4% случаев «рентгеннегативной» 
картины и в 17,0% клинических ситуаций при 
синдроме инфильтрата, когда основными но-
зологиями явились бактериальные пневмо-
нии (83,0%).

Госпитальная летальность при заболеваниях 
легких в условиях терапевтического отделения 
многопрофильного стационара эпидемиологиче-
ски напряженного региона составила 8,1% и была 
ассоциирована со степенью иммуносупрессии.

Установленные на основе выделения веду-
щих клинического и лучевого синдромов осо-
бенности различных поражений легких у ЛЖВ 
являются опорными при дифференциальной ди-
агностике и  выборе лечебно-диагностических 
мероприятий.
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Цель исследования: изучить особенности клинических проявлений бронхиальной астмы (БА), факторы, влия-
ющие на течение заболевания, эффективность проводимой терапии и  приверженность пациентов к  лечению. 
 Материалы и методы. Обследованы 458 больных БА в период с 2018 по 2020 г. Всем больным проводили физи-
кальное обследование, сбор анамнеза, рассматривали назначенное ранее лечение, оценивали степень тяжести, 
комплаентность, определяли степень контроля БА. Результаты лабораторных исследований были заимствованы из 
медицинской документации. Каждому пациенту проводилась спирометрия с бронходилятационной пробой. Применя-
лись опросники FAS, Asthma Control Questionnaire (ACQ-5). Результаты: 74,5% (341) пациентов имели тяжелое течение 
заболевания, контролируемая БА была только в 7% (32) случаев, тогда как неконтролируемая БА – в 87,8% (402) случаев. 
Приверженность пациентов назначениям составила 52,6%. Показатели спирометрии были ниже у пациентов с пло-
хой приверженностью к терапии: ФЖЕЛ – 45,6%, ОФВ1 – 70,5%. Пациенты, не соблюдавшие режим терапии, считали 
бронходилятаторы короткого действия (БКД) более эффективной группой препаратов – 16,6% (c2 = 21,843; d.f. = 6; 
p = 0,001). У пациентов с неконтролируемой БА обострения возникали в 93,1% случаев. При исследовании интерваль-
ных значений эозинофилов в периферической крови статистически значимого уровня сопряженности достигнуто не 
было ни по одному критерию. Признак «усталость» выявлен у 83,2% (381) пациентов. Заключение. Результаты иссле-
дования помогли выявить наиболее значимые факторы в ведении пациентов, приводящие к снижению контроля БА, 
плохой приверженности к лечению. БА – заболевание, которое в связи со своей гетерогенностью приводит пациентов 
к врачам двух специальностей, что обосновано различиями в клиническом профиле. Взаимодействие пульмонологов 
и аллергологов позволит оптимизировать оказание помощи, особенно на амбулаторном этапе.
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Objective: to study the features of clinical manifestations of bronchial asthma (BA), factors influencing the course 
of BA, treatment effectiveness, and patient adherence to treatment. Materials and methods. In 2018–2020 we studied 
458 BA patients. We conducted physical examination, analyzed case histories and previous treatment, assessed severity 
of the disease, patient compliance, and asthma control. Laboratory test results were obtained from medical records. Each 
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patient underwent spirometry and the bronchodilator test. We used FAS and Asthma Control Questionnaire (ACQ-5). 
Results. Severe course of the disease was observed in 74.5% (341) of patients, controlled asthma was only in 7% (32) of 
patients, and uncontrolled asthma – in 87.8% (402) of patients. Patient adherence to treatment was 52.6%. Spirometry rates 
were lower in patients with poor adherence to treatment: FVC – 45.6%, FEV1 – 70.5%. The patients who did not comply 
with the therapy regimen considered short-acting bronchodilators more effective – 16.6% (c2 = 21.843; d.f. = 6; p = 0.001). 
Exacerbations occurred in 93.1% of patients with uncontrolled asthma. The intervals for peripheral blood eosinophil counts 
did not achieve statistically significant levels of conjunction by any criterion. Fatigue was detected in 83.2% (381) of patients. 
Conclusion. Our research has revealed the major factors of patient management, which lead to lower asthma control 
and poor adherence to treatment. Bronchial asthma due to its heterogeneity requires interaction of two professionals. 
Cooperative work of pulmonologists and allergologists results in optimal patient care, especially at the outpatient stage.

Keywords: bronchial asthma, adherence to treatment, asthma control, fatigue symptom.

ВВЕДЕНИЕ

БА – заболевание с высокой степенью гете-
рогенности, которое проявляется в соответствии 
с фенотипами и эндотипами [1, 8]. Распростра-
ненность БА остается высокой: на сегодняшний 
день в мире насчитывают 262 млн человек с БА. 
Недостаточный уровень контроля БА, особен-
но у пациентов старшего возраста с наличием 
коморбидных состояний, является нерешенной 
проблемой [2].

Цель исследования: изучить особенности 
клинических проявлений БА, факторы, влияю-
щие на течение заболевания, эффективность 
проводимой терапии и приверженность пациен-
тов к лечению.

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ

В  период с  2018 по 2020 г. на базе лечеб-
но-профилактических учреждений г. Каза-
ни обследованы 458 пациентов с БА (312 жен-
щин и 146 мужчин) в возрасте от 18 до 87 лет 
( медиана возраста составила 60 лет). Данное ис-
следование было открытым, наблюдательным, 
сравнительным, не интервенционным, в услови-
ях реальной клинической практики.

Каждому пациенту проводились физикаль-
ное обследование, сбор анамнеза, рассма-
тривалось назначенное ранее лечение, оце-
нивались степень тяжести, комплаентность, 
определялась степень контроля БА. Результаты 
лабораторных исследований были заимствова-
ны из медицинской документации. Проводилась 
оценка показателей спирометрии с бронходи-
лятационной пробой. Для оценки выраженно-
сти симптомов и уровня контроля БА исполь-
зовали опросник Asthma Control Questionnaire 
(ACQ-5), опросник приверженности терапии 
Фофановой Т.В. Для выявления признака «уста-
лость» с помощью международного валидиро-
ванного опросника FAS [16] применялась основ-
ная шкала оценки опросника с градацией, есть 
усталость или нет. Распределение параметров 
учитывало наличие сопутствующей патологии, 

клинических симптомов, прием системных кор-
тикостероидов (СГКС).

Статистическая обработка данных: база дан-
ных пациентов создана на платформе SPSS-18. 
Проводилась оценка нормальности распреде-
ления значений, расчет критерия Стьюдента для 
несвязанных вариантов с определением средних 
значений, ошибки средней для значимости в 95% 
и более (р < 0,05 и ниже). Определяли равенство 
дисперсий по р-критерию Ливиня, рассчитывали 
критерий c2 для таблиц 2 × 2 (критерий согласия 
Пирсона). Для оценки вероятности событий рас-
считывали отношение шансов (OR, Odds Ratio).

РЕЗУЛЬТАТЫ

Распределение по степени тяжести показа-
ло, что у 48 больных БА была легкой  (10,5%), 
у 69 – средней (15,1%), у 341 – тяжелой (74,5%); 
у женщин – 11,6, 11,6 и 76,7%, у мужчин – 9,9, 
16,7 и 73,4% соответственно (сопряженности тя-
жести с полом пациентов не было, c2 = 2,089; 
d.f. = 2; p > 0,1). Данные представлены на рис. 1.

Степени контроля БА распределились сле-
дующим образом: БА была контролируе мой 
у 32 (7%), частично контролируемой – у 24 (5,2%), 

Тяжелая степеньСредняя степеньЛегкая степень
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Рисунок 1. Градации степени тяжести БА 
у обследованных пациентов.

Figure 1. The degrees of asthma severity in patients 
included in the study.
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неконтролируемой  – у  402  (87,8%) пациентов. 
Распределение пациентов по степени контроля 
отображено на рис. 2. Критерии глобальной 
инициативы GINA (2020) и ответы на опросник 
ACQ-5 совпали полностью.

Два и  более обострений в  течение года 
было у 66,8%, одно обострение в течение года – 
у 15,5%, ни одного обострения за год – у 17,7% па- 
циентов. Одна и более госпитализаций в тече-

ние года были у 322 (70,3%) пациентов, не было 
госпитализаций у 136 (29,7%) больных.

Среди впервые выявленных пациентов 62 
не получали лечения. БКД получали 69,7% па-
циентов, комбинацию ингаляционных глюко-
кортикостероидов и  длительно действующих 
бета-адреноагонистов (ИГКС/ДДБА) получали 
68,8% пациентов, длительно действующие ан-
тихолинергические препараты (ДДАХ)  – 5,9%, 
системные глюкокортикостероиды (СГКС)  – 
4,3% пациентов, муколитические препараты  – 
9,8%, антибиотики – 1,1%.

Приверженность пациентов назначениям 
составила 52,6%. Женщины были привержены 
в 72,6% случаев, мужчины в 27,4% (c2 = 4,726; 
d.f. = 1; p = 0,03). Чаще обострения возника-
ли у не приверженных к лечению пациентов – 
в  86,2% случаев (c2 = 4,222; d.f. = 1; p = 0,04; 
ОШ = 0,598 (95% ДИ 0,365–0,980)), как и госпи-
тализации – в 74,7% случаев (c2 = 3,736; d.f. = 1; 
p = 0,053; ОШ = 0,671 (95% ДИ 0,447–1,001)).

Показатели спирометрии были ниже у  па-
циентов с плохой приверженностью к терапии: 
ОФВ1 29,5% против 70,5% (р = 0,003). Пациенты, 
не соблюдавшие режим терапии, считали БКД 
более эффективной группой препаратов – 16,6% 
(c2 = 21,843; d.f. = 6; p = 0,001), предпочтитель-
ными средствами доставки соответственно  – 
дозированные аэрозольные ингаляторы (ДАИ) 
(26,3%) (c2 = 16,147; d.f. = 5; p = 0,006). Данные 
о приверженности представлены на рис. 3.

Контролируемая
 7%

Неконтролируемая
 88%

Частично 
контролируемая

 5%

Рисунок 2. Распределение пациентов по степени 
контроля БА.

Figure 2. The distribution of patients according 
to the degree of asthma control.

Приверженные Неприверженные

Мужчины БКД ФЖЕЛГоспитализация ОФВ1

29
,5

42
,7

554
,463

,5

16
,6

5

74
,7

66
,4

86
,2

78
,8

36
,9

27
,4

Наличие
обострений

Рисунок 3. Параметры больных, неприверженных (n1 = 217) и приверженных (n2 = 241) назначениям врачей.
БКД – бронходилятаторы короткого действия; ФЖЕЛ – форсированная жизненная емкость легких; 
ОФВ1 – объем форсированного выдоха за первую секунду

Figure 3. The features of non-adherent (n1= 217) and adherent (n2=241) patients.
BKD – short-acting bronchodilators; FVC – forced vital capacity; FEV1 – forced expiratory volume in the first second
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Выявлена взаимосвязь уровня контроля БА 
с наличием обострений и госпитализаций в тече-
ние последнего года. У пациентов с неконтроли-
руемой БА обострения и госпитализации возни-
кали в 93,1% случаев (против 3,6% у пациентов 
с  контролируемой БА). Преобладало тяжелое 
течение заболевания, применение БКД в ночное 
время было значительно выше, пациенты этой 
категории чаще получали СГКС, реже были при-
вержены лечению.

При оценке уровня эозинофилов выявлено, 
что пациенты с высоким содержанием эозинофи-
лов в периферической крови (500 и более кл/мкл) 
были моложе, среди них чаще встречались муж-
чины, лица, страдающие аллергическим рини-
том, чаще с контролируемой БА, реже отмечал-
ся синдром усталости.

Проведен детальный анализ данных с  ин-
тервальными значениями эозинофилов до 150 
(n = 197), 150–299 (n = 74), 300–499 (n = 53) и 500 
и более кл/мкл (n = 53). Ни по одному из крите-
риев не было статистически значимого уровня 
сопряженности. Тяжесть течения БА также не 
зависела от уровня эозинофилов в перифериче-
ской крови, лучший контроль астмы имели паци-
енты с более высоким уровнем эозинофилов, как 
и тенденцию к более высоким значе ниям ОФВ1.

В связи с тем, что пациенты наблюдались как 
у пульмонологов (411 – 89,7%), так и у аллерго-
логов (47 – 10,3%), для более детального иссле-
дования по принципу «копия-пара» по возрасту, 
полу было подобрано равное число пациентов 
из двух групп, все пациенты наблюдались ам-
булаторно. К пульмонологам больше попадали 
пациенты с  неконтролируемой (85,1%), тяже-
лой астмой (66%), сниженным ОФВ1 (46,8% д.в.), 
наличием частых обострений и госпитализаций 
в течение последнего года, в связи с чем чаще 
назначались ИГКС и  комбинации ИГКС/ДДБА. 
Среди пациентов, наблюдавшихся у аллерголо-
гов, чаще выявляли атопический ринит (73,3%), 
БА была чаще эозинофильной (75%). Не выявле-
ны различия по частоте применения БКД и необ-
ходимости ночных ингаляций.

Дополнительный анализ данных некурящих 
в течение жизни пациентов (n = 370) не изменил 
результаты исследования. Распределение паци-
ентов проходило по тяжести заболевания, дан-
ным интервальных значений эозинофилов ме-
нее 150 кл/мкл (n1 = 120) и 150 и более кл/мкл  
(n2 = 163), менее 300  кл/мкл (n1 = 192) и  300 
и  более кл/мкл (n2=91), менее 500 кл/мкл 
(n1 = 242) и 500 и более кл/мкл (n2 = 41), а так-
же по профилю наблюдения: у  пульмоноло-
гов (n1 = 329) и  аллергологов-иммунологов 
(n2 = 41).

Симптом усталости был выявлен у 381 (83,2%) 
пациента. У 306 пациентов (80,3%) с сопутству-
ющей патологией усталость присутствовала до-
стоверно чаще. У 89 (23,4%) пациентов досто-
верно чаще усталость была при приеме СГКС 
против 292 (76,6%) пациентов, которые не при-
нимали препараты, но при этом имели признак 
общей усталости. Среди клинических симптомов 
чаще встречались: плохой сон  – 229  (60,1%), 
уход ко сну – 271 (71,1%), раннее пробуждение – 
287  (75,3%), одышка – 304 (79,8%), нарушение 
дневной активности  – 321 (84,3%), медленнее 
ходили – 87 (22,8%) пациентов, хуже работали – 
60 (15,7%), отказывались от активности в тече-
ние дня  – 80 (21%), все вышеперечисленные 
симптомы, связанные с  дневной активностью, 
чувствовали 94 (24,7%) пациента. Утренние сим-
птомы, оказывающие влияние на дневную актив-
ность, в 81,6% (311 пациентов) достоверно чаще 
влияли и на развитие усталости.

ОБСУЖДЕНИЕ

Исследование в условиях реальной клиниче-
ской практики позволило охарактеризовать па-
циентов в целом и сопоставить их по ключевым 
критериям: уровню контроля, приверженности 
к лечению, месту наблюдения (стационар/амбу-
латорно) и профилю наблюдения (пульмонолог/
аллерголог).

Высокие показатели тяжести течения и низ-
кого контроля БА обусловлены дизайном иссле-
дования: в исследование попали госпитализиро-
ванные и обратившиеся за помощью пациенты. 
Схожие исследования проводились зарубеж-
ными коллегами, которые также отмечали низ-
кий уровень контроля БА по разным причи-
нам  [5,  14]. Наше исследование показало, что 
за последние 12 месяцев не было обострений 
у 17,7% пациентов и у 29,7% не было госпитали-
заций, 76% больных имели сопутствующие забо-
левания. Многолетнее исследование, проведен-
ное в Японии, показало, что у больных тяжелой 
БА с коморбидными состояниями качество жизни 
(КЖ) было снижено, в связи с чем назначались 
дополнительные реабилитационные програм-
мы  [4]. Отечественные авторы подчеркивали, 
что для достижения эффективного контроля БА 
важно учитывать сопутствующие заболевания, 
особенно в старших возрастных группах [8].

Эозинофильный фенотип БА отражал уро-
вень эозинофилов в  периферической кро-
ви: у  58,7% больных в  1  мкл было  150 и  бо-
лее эозинофилов, а  у  32,95%  – 300 и  более 
эозинофилов в  1  мкл. Данные градации ис-
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пользовали британские и  американские ис-
следователи  [6,  17], исследователи из Фран-
ции поднимали эту планку до 500 кл/мкл, и при 
этом среди больных с тяжелой БА у 51,7% был 
эозинофильный фенотип БА [12], а при обоб-
щении  данных рандомизированных клиниче-
ских исследований (РКИ) авторы использовали 
пограничное значение в 400 кл/мкл [9].

В нашем исследовании приверженность на-
значениям врача у пациентов оказалась доста-
точно низкой – 52,6%. Анализ препаратов, ко-
торые получали пациенты показал высокую 
частоту применения БКД, практически равную 
по частоте базисной терапии (69,9% и 68,8% со-
ответственно). Монотерапия БКД исключена из 
современных руководств по лечению пациен-
тов с БА [1, 8], их избыточное применение мо-
жет привести к увеличению частоты обострений 
и смертности [15].

Среди пациентов, не приверженных лече-
нию, было больше мужчин, лиц с обострени-
ями и госпитализациями в течение последне-
го года, снижением показателей спирометрии, 
час тым применением БКД в  ночное время. 
Предпочтение в  выборе терапии отдавали 
БКД и дозированный аэрозольный ингалятор – 
ДАИ. По частоте применявшихся ими препара-
тов различий не было, не было разницы по час-
тоте эозинофильной астмы как при делении по 
значениям 150 кл/мкл, так и 300 кл/мкл. Резуль-
таты нашего исследования были сходны с дан-
ными голландского исследования, где привер-
женность к терапии не превышала 55% [7].

Факторами риска обострений, по данным 
многих исследований, являются низкий уровень 
контроля, снижение показателей спирометрии, 
плохая приверженность лечению, пожилой воз-
раст пациента, наличие сопутствующей патоло-
гии, применение СГКС [10, 11, 13], что подтвер-
дило и наше исследование.

Пациенты с высоким уровнем эозинофилов 
в крови в 2 раза чаще наблюдались у аллерголо-
гов, чем у пульмонологов. Среди наблюдавших-
ся у пульмонологов различий в частоте эозино-
филии между стационарными и амбулаторными 
больными не было. Взаимо связи между эозино-
филией на уровне 150 кл/мкл и 300 кл/мкл с нали-
чием усталости у больных БА не было.

В  реальной клинической практике боль-
ные БА получают медицинскую помощь у раз-
ных специалистов – терапевтов, семейных вра-
чей, пульмонологов и аллергологов.

Особенностей при сравнении ведения 
больных между пульмонологами и  аллерго-

логами мы не выявили. Среди 458 больных 
БА 411  (89,7%) наблюдались у пульмонолога, 
47 (10,3%) – у аллерголога. Была выявлена зна-
чимая разница по многим параметрам. Паци-
енты, наблюдавшиеся у пульмонологов, имели 
более тяжелое течение БА, контроль над забо-
леванием достигался в 3 раза реже, пациенты 
чаще были курильщиками, реже страдали ато-
пическим ринитом, реже имели эозинофилию 
периферической крови, они чаще имели обо-
стрения и госпитализации в течение последне-
го года. Пульмонологи значимо чаще обучали 
больных технике ингаляций и чаще контроли-
ровали технику в последующем. Пациенты ал-
лергологов чаще считали эффективными БКД, 
в то время как частота их реального примене-
ния была равной.

Оценка симптома усталости, как одного из 
факторов снижения КЖ при БА, была прове-
дена с помощью валидизированного Россий-
ским респираторным обществом опросника 
FAS, который был впервые применен нами 
при этой нозологии. Ранее было показано, 
что КЖ у пациентов с БА – важный и динамич-
ный показатель, отражающий эффективность 
длительно проводимой базисной терапии [3]. 
В то же время голландские авторы отметили, 
что современные руководства редко упомина-
ют симптомы, связанные с усталостью. Тем не 
менее, пациенты с БА часто жалуются на уста-
лость, недостаток энергии и дневную сонли-
вость. Наличие усталости было подтвержде-
но в 83,2% случаев. Как и следовало ожидать, 
усталость значимо чаще встречалась у паци-
ентов пожилого и старческого возраста. Уста-
лость была у  госпитализированных больных, 
у лиц с избыточной массой тела, при некон-
тролируемой и тяжелой БА, с большей часто-
той обострений и госпитализаций и большей 
частотой нарушений функции внешнего дыха-
ния, с большей частотой ночных пробуждений 
с использованием ингаляторов. Эта подгруппа 
больных чаще получала все виды медикамен-
тозной терапии, что было логично при значи-
мо большей частоте неконтролируемой БА тя-
желого течения.

Эозинофилия крови и приверженность вра-
чебным назначениям не влияли на частоту воз-
никновения усталости. Параметр «усталость» 
согласно результатам применения вопросника 
FAS оказался самостоятельным, независимым 
признаком при БА, тогда как КЖ, связанное со 
здоровьем, было связано еще и с привержен-
ностью к лечению [3].
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ЗАКЛЮЧЕНИЕ

Результаты исследования помогли выявить 
особенности клинических проявлений и наи-
более значимые факторы в ведении пациентов, 
приводящие к  снижению контроля БА, низкой 
приверженности к лечению. БА – заболевание, 
которое в силу своей гетерогенности приводит 
пациентов к врачам двух специальностей. Взаи-
модействие пульмонологов и аллергологов по-
зволит оптимизировать оказание по мощи, осо-
бенно на амбулаторном этапе.
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Цель исследования: выявить особенности клинических данных и методов лечения пациентов с хронической об-
структивной болезнью легких (ХОБЛ) на третьем уровне оказания медицинской помощи, оценить их связь с об-
острениями, синдромом усталости и приверженностью пациентов к лечению. Материалы и методы. Обследованы 
330 пациентов с установленным диагнозом ХОБЛ. У всех больных проводились сбор анамнеза, оценка применяв-
шихся препаратов и техники ингаляции, фиксировались результаты клинических, лабораторных исследований, ста-
тус курения и комплаентность. Результаты. Среди обследованных преобладали пациенты со спирометрическими 
нарушениями тяжелой степени (GOLD-III) и соответствующие типу заболевания D. Для пациентов с высокими бал-
лами по шкале одышки Британского медицинского исследовательского совета (mMRC) и оценочного теста по ХОБЛ 
(COPD Assessment Test) (CAT) и низкими значе ниями ОФВ1 были свойственны частые обострения. Доля пациентов, 
приверженных врачебным назначениям, составила 29,4%. Пациенты с частыми обострениями, снижением объема 
форсированного выдоха в 1 сек. (ОФВ1) и выраженными симптомами были в большей степени привержены к ле-
чению. В структуре назначений пациентам с ХОБЛ 85,5% составляли бронходилятаторы короткого действия, за 
которыми следовала комбинация ингаляционных глюкокортикостероидов / длительнодействующих бета2-агонис тов 
(ИГКС/ДДБА) – 54,5%, двойные бронходилятаторы длительнодействующих – 18,8%. Синдром усталости был уста-
новлен с помощью опросника оценки усталости (Fatigue Assessment Score) (FAS) у 61,9% пациентов. Пациенты со 
значимым уровнем усталости согласно опроснику FAS чаще были старшего возраста, чаще имели ОФВ1 50% и ниже 
от должного, более выраженные клинические симптомы по шкалам САТ и mMRC, у них чаще было 2 и более обо-
стрений, и они чаще имели сопутствующие заболевания. Заключение. У пациентов с ХОБЛ, обратившихся на тре-
тий уровень оказания медицинской помощи, выявлены проблемы, связанные с низким уровнем приверженности 
к терапии, низким уровнем обучения пациентов технике ингаляции и ее последующего контроля, а также с избы-
точным применением бронходилятаторов короткого действия. Результаты работы подтверждают целесообраз-
ность одновременного использования двух классификаций ХОБЛ и необходимость оценки уровня общей усталости 
в практике ведения пациентов с ХОБЛ.
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Objective: to identify clinical data and treatment methods for COPD patients on the third level of medical care, 
and assess their correlations with exacerbations, the fatigue syndrome, and patient adherence to treatment. Materials 
and methods. We examined 330 patients with diagnosed COPD. We collected case records, assessed drugs and 
routes of administration, established results of clinical and laboratory studies, smoking status, and compliance. Results.  
GOLD-III and type D spirometry disorders prevailed. Frequent exacerbations were typical for patients with high mMRC and 
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ВВЕДЕНИЕ

ХОБЛ остается третьей лидирующей причи-
ной смерти в мире, ежегодно от ХОБЛ умира-
ет около 3,29 млн человек, что составляет 6% 
среди всех причин смерти [11]. Ожидается, что 
с ростом распространенности курения в разви-
вающихся странах и старением населения в стра-
нах с высокими уровнем дохода распространен-
ность ХОБЛ будет расти в течение следующих 
40 лет, и к 2060 г. более 5,4 млн человек ежегод-
но могут умирать от ХОБЛ. В настоящее время 
появляются новые нозологические термины, от-
крывающие новые возможности для профилак-
тики, ранней диагностики и лечения ХОБЛ  [4]. 
При этом сохраняется много вопросов в пони-
мании ХОБЛ: поиск причин частых обострений 
ХОБЛ [1, 7], повышение уровня приверженности 
к терапии пациентов с диагнозом ХОБЛ, пробле-
мы несопоставимости различных классификаций 
GOLD [10]. Роль количества эозинофилов пери-
ферической крови у пациентов с ХОБЛ в прогно-
зе обострений и исходов довольно неоднознач-
на [2, 5]. Усталость у пациентов с ХОБЛ – широко 
распространенный, сложный, но при этом мало-
изученный симптом, который влияет на качество 
жизни пациентов, и при этом редко оценивае-
мый в реальной клинической практике.

Цель исследования: выявить особенности 
клинических данных и методов лечения пациен-
тов с ХОБЛ на третьем уровне оказания меди-
цинской помощи, оценить их связь с обострени-
ями, синдромом усталости и приверженностью 
пациентов к лечению.

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ

Было обследовано 330  больных ХОБЛ, 
обратившихся к пульмонологу в период с 2017 
по  2020 г. включительно, из них мужчины со-
ставили 99,1% и  женщины  – 0,9%. Критерия-
ми включения больных в исследование были: 
установленный диагноз ХОБЛ, (подтверж-
денный спирометрически, где отношение 

ОФВ1/форсированной жизненной емкости лег-
ких (ФЖЕЛ) < 0,7 после проведения бронхоли-
тической пробы), наличие стажа курения и\или 
подтвержденной профессиональной вредности 
в анамнезе. Критерии невключения были следу-
ющие: отношение ОФВ1/ФЖЕЛ больше 0,7 по-
сле проведения бронходилятационного теста, 
отсутствие стажа курения или профессиональ-
ной вредности, наличие любого другого сопут-
ствующего легочного заболевания, сочетание 
ХОБЛ и бронхиальной астмы.

Всем больным проводился сбор анамнеза 
с прицельной оценкой и детализацией жалоб, 
оценка применявшихся препаратов и  техники 
ингаляции. Фиксировались результаты клиниче-
ских, лабораторных показателей, проводилась 
спирометрия с  бронходилатационной пробой 
и  анализировались данные опросников CAT, 
mMRC, отечественного опросника привержен-
ности терапии Фофановой  Т.В. и  шкала оцен-
ки усталости FAS. На следующем этапе работы 
было произведено разделение пациентов на 
подгруппы согласно различным классификациям 
ХОБЛ по частоте обострений, наличию устало-
сти, уровню эозинофилов периферической кро-
ви и уровню приверженности к лечению. Хране-
ние и обработку собранных данных проводили 
в программе SPSS-27, для чего была создана база 
данных в соответствии с задачами исследования.

РЕЗУЛЬТАТЫ

Средний возраст пациентов с  ХОБЛ  – 
64,06 ± 8,76 года, большинство пациентов были 
в группе от 60 до 69 лет. Медиана индекса мас-
сы тела составила 24,85 кг/м2, 22,1% пациентов 
имели ожирение. При детальном сборе анамнеза 
28,8% пациентов отметили, что регулярно при-
меняют бронхолитик короткого действия в ноч-
ное время, 55,8% пациентов испытывали труд-
ности с засыпанием, и 57% пациентов говорили, 
о том, что их беспокоят преждевременные про-
буждения, связанные с  проявлением симпто-
мов ХОБЛ. Одышка была лидирующей жало-
бой в 82,4% случаев, примерно такое же число 

CAT scores and low FEV1 values. The proportion of adherent patients was 29.4%. Patients with frequent exacerbations, 
decreased FEV1, and pronounced symptoms were more adherent to treatment. COPD patients received short-acting 
bronchodilators (85.5%), ICS/LABA (54.5%), and dual long-acting bronchodilators (18.8%). The fatigue syndrome was 
established using the FAS questionnaire in 61.9% of patients. Patients with significant levels of fatigue were predominantly 
of the older age, often with FEV1 of 50% or less of the due value, more pronounced clinical symptoms by the CAT 
and mMRC scale, two or more exacerbation episodes, and concomitant diseases. Conclusion. COPD patients treated on 
the third level had lower adherence to treatment, poor skills in inhalation technique and control, and they excessively 
used short-acting bronchodilators. The present study confirmed the expediency of simultaneous use of two classifications 
of COPD and the necessity to assess fatigue levels during management of COPD patients.
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 пациентов (86,7%) отмечали, что заболевание на-
рушает их привычную дневную активность. При 
этом большая часть пациентов отмечала отсут-
ствие зависимости состояния своего здоровья 
и выраженности симптомов от времени суток.

Медиана суммы баллов по результатам отве-
тов на опросник САТ составила 19 баллов, до 
10 баллов по шкале набрали 14,2% пациентов, 
что соответствовало незначительному влиянию 
ХОБЛ на жизнь пациента, чрезвычайно сильное 
влияние на жизнь заболевание оказывало в 5,8% 
случаев. При анализе выраженности одышки 
согласно шкале mMRC большая часть пациен-
тов – 43%, ответили, что одышка заставляет де-
лать остановки при ходьбе на расстояние около 
100 метров или через несколько минут ходьбы по 
ровной местности. Большую группу пациентов со-
ставили больные с тяжелой и среднетяжелой сте-
пенью бронхиальной обструкции (43% и 32,4% 
соответственно), 19,1% имели крайне тяжелые 
нарушения и 5,5% имели нормальное значение 
ОФВ1 за первую секунду. Большая часть обсле-
дованных пациентов относилась к группе D со-
гласно классификации GOLD ABCD.

Наиболее частым сопутствующим заболевани-
ем во всех группах больных была гипертоническая 

болезнь – 64,8% (214 человек), за ней следовали 
ишемическая болезнь сердца (ИБС) – 33,9% и хро-
ническая сердечная недостаточность – 35,8%, са-
харный диабет 2-го типа был у 5,2% пациентов, 
включенных в исследование. Наличие хотя бы од-
ного сопутствующего заболевания наблюдалось 
у 78,2% пациентов.

На момент опроса и обследований 85,5% боль- 
ных постоянно получали бронходилятаторы 
короткого действия (БКД), при суммации ам-
булаторного и стационарного этапов лечения 
в  течение последнего года частота примене-
ния БКД составила 86,4%. Бронходилятаторы 
длительного действия (БДД) без ИГКС полу-
чали только 37  (11,2%) пациентов, сочетание 
ИГКС/ДДБА получали 54,2% больных (45,8% – бу-
десонид/формотерол и 7,9% – флутиказон/саль-
метерол и  0,6%  – беклометазон/формотерол). 
При суммации амбулаторного и стационарного 
этапов лечения частота применения ИГКС соста-
вила 61,8%. ИГКС без бронходилятаторов нико-
му не были назначены. Назначение ИГКС имело 
сопряженность с  эозинофилией перифериче-
ской крови 300 и более клеток в мкл (c2 = 5,632; 
d.f. = 1; р < 0,05) и сильную сопряженность с на-
личием частых обострений ХОБЛ в  анамнезе 

БДД

ТРОЙНАЯ ТЕРАПИЯ

ДВОЙНЫЕ БДД

АНТИБАКТЕРИАЛЬНЫЕ СРЕДСТВА

ДДАХ

СИСТЕМНЫЕ ГКС

ИГКС/ДДБА

ДДБА

ИГКС всего

БКД

11,2

15,8

20,9

22,1

27,6

54,2

59,7

61,8

%
1009080706050403020100

86,4

32,4

Рисунок 1. Общее количество назначений 
препаратов различных групп.
БДД – бронходилятаторы длительного действия
БКД – бронходилятаторы короткого действия
ГКС – глюкокортикостероиды
ДДАХ – длительно действующие антихолинергики
ДДБА – длительно действующие бета-адреноагонисты
ИГКС – ингаляционные глюкокортикостероиды

Figure 1. The total number of administered drugs in 
different groups.
BDD – long-acting bronchodilators
BCD – short-acting bronchodilators
GCS – glucocorticosteroids
DDAH – long-acting anticholinergics
LABA – long-acting beta-adrenergic agonists
IGCS – inhaled glucocorticosteroids
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(c2 = 17,645; d.f. = 1; р < 0,001). Только 69 (20,9%) 
пациентов получали двойную бронходилатацию 
и не получали ИГКС, тройную терапию получали 
52 (15,8%) пациента. Чаще всего больные ХОБЛ 
получали базисную терапию в виде ИГКС/ДДБА 
и короткодействующие β2-агонисты по потреб-
ности  (32,4%). Частота применения сочетаний 
препаратов различных групп при суммации ам-
булаторного и стационарного этапа отражена на 
рис. 1.

Анализ проводившейся терапии пациентов 
с ХОБЛ выявил характерные для этого заболева-
ния проблемы, среди которых избыточно частое 
применение бронхолитиков короткого  действия – 
в 86,4% случаев, избыточное назначение ИГКС – 
в  61,8% случаев (во  всех случаях в  сочетании 
с  различными бронходилятаторами), тогда как 
двойные бронходилятаторы длительного дейст-
вия получал только каждый пятый  пациент.

Большую группу пациентов составили боль-
ные с  тяжелой и  среднетяжелой степенью 
бронхиальной обструкции (43% и  32,4% соот-
ветственно), 19,1% имели крайне тяжелые нару-
шения и 5,5% имели нормальное значение ОФВ1. 
При анализе данных пациентов с ХОБЛ согласно 
типам ABCD они были неоднородны по распре-
делению спирометрических нарушений. Тяжесть 
вентиляционных нарушений нарастала в после-
довательности A–C–B–D. Распределение пациен-
тов в зависимости от различных классификаций 
GOLD представлено в табл. 1.

Анализ распределения пациентов с  ХОБЛ 
согласно трем классификациям GOLD, которые 
менялись в течение 10 лет, показал, что класси-

фикации на основании спирометрии, GOLD 2007 
и GOLD 2017 существенно дополняют друг дру-
га, отражая различные признаки одной болезни.

Большую часть когорты пациентов состав-
лял фенотип «частые обострения» (53,3%). При 
анализе сопряженности частых обострений 
(2 и более в течение года) значимая связь была 
выявлена с  высокими баллами по результатам 
опросников САТ и mMRC, с частотой синдрома 
усталости, снижением уровня ОФВ1 менее 50% 
от должного в то время как количество эозино-
филов 300 × 109/л и 150 × 109/л периферической 
крови, индекс массы тела не имели значимой 
 сопряженности (табл. 2).

Таблица 2. Факторы, имевшие сопряженность 
с частыми обострениями ХОБЛ

Table 2. The factors associated with frequent 
exacerbations of COPD

Факторы ХИ-квадрат d.f. p value

Усталость по FAS  27,3  1  < 0,001

mMRC 2 балла и более  23,01  1  < 0,001

ОФВ1 < 50%  16,04  1  < 0,001

CAT 10 баллов и более  15,68  1  < 0,001

Эозинофилов 300 
и  более в 1 мкл  0,07  1  > 0,1

При оценке уровня терапевтического сотруд-
ничества пациентов с ХОБЛ при помощи опрос-
ника Фофановой  Т. В. полностью привержены 
к лечению были лишь 29,4% (97 пациентов). Па-
циенты с выраженными клиническими симптома-
ми значимо чаще были привержены к терапии, 
чем пациенты, набравшие менее 10 баллов по 
шкале САТ (c2 = 6,39; d.f. = 1; p < 0,05). Паци-
енты, имевшие в анамнезе частые обострения 
(2 и более обострений в год) также были более 
привержены к назначенной терапии (c2 = 5,04; 
d.f. = 1; p < 0,05). Более выраженные обструк-
тивные нарушения (ОФВ1 менее 50%) также 
влияли на уровень приверженности пациентов 
с ХОБЛ (c2 = 8,55; d.f. = 1; р < 0,01). Чем было 
ниже значение ОФВ1, тем более были приверже-
ны пациенты к лечению. Исследование доказало 
положительное влияние на приверженность ак-
тивной позиции медработника в отношении об-
учения больного технике ингаляций и последу-
ющего контроля за техникой (c2 = 6,89; d.f. = 1; 
p = 0,01) (рис. 2).

Доля пациентов с  эозинофилией в  обсле-
дованной группе пациентов с  ХОБЛ состав-
ляла  18,58%. Проведенный анализ выявил 

Таблица 1. Распределение больных ХОБЛ согласно 
различным классификациям GOLD и их различным 
трактовкам (n = 330)

Table 1. The distribution of COPD patients according 
to different GOLD classifications and their different 
interpretations (n = 330)

Классификации 
GOLD

GOLD 1
%

GOLD 2
%

GOLD 3
%

GOLD 4
%

GOLD 2007  5,5  32,4  43  19,1

ABCD GOLD  A  B  C  D

GOLD 2011  4,8  7,6  3,6  83,9

GOLD 2017  4,8  13  3,9  78,2

ABCD GOLD 
без учета 
госпитализаций

 A  B  C  D

GOLD 2011  6,7  16,1  2,1  75,2

GOLD 2017  7,0  40,0  1,8  51,5
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значимую сопряженность спирометрических 
критериев ХОБЛ  (GOLD 2007) с  уровнем эози-
нофилов. Среди пациентов с количеством эози-
нофилов 300 и более в 1 мкл периферической 
крови реже встречались больные с крайне тя-
желой ХОБЛ (12,8% против 20,8%), чаще со 
среднетяжелым течением (44,7% против 27,2%). 
Статистически значимая сопряженность была 
с назначением ИГКС как всех в целом, так и ком-
бинации ИГКС/ДДБА. Не было найдено статисти-
чески  значимых различий между уровнем эози-
нофилов периферической крови и  степенью 
вентиляционных нарушений, частотой обостре-
ний и  госпитализаций.

Пациенты с  ХОБЛ (n = 273), включенные 
в  исследование, были опрошены на предмет 
наличия общей усталости с  помощью опрос-
ника FAS. По итогам анализа ответов на опрос-
ник, 104  (38,1%) пациента не ощущали чув-
ства усталости, 154  (56,4%) имели усталость 
и  15  (5,5%) отмечали существенный уровень 
усталости.  Пациенты со значимым уровнем уста-
лости статистически значимо чаще были старше 
60  лет, имели частые обострения в  анамнезе, 
госпитализации, высокие баллы по опроснику 
САТ и шкале mMRC  (рис. 3) и более выражен-
ное снижение спирометрических показателей 
(ОФВ1 ниже 50%).

Высокая частота усталости среди пациентов 
с типом D (72,3%) свидетельствовала о суще-

ственном влиянии этого синдрома на оценку 
своего состояния пациентами. Это  подтвер-
ждалось значимой сопряжен ностью наличия 
усталости и шкалой опросника CAT (c2 = 17,28; 
d.f. = 1; р < 0,001). При детальном сравнении 
частоты усталости в  зависимости от наличия 
сопутствующей патологии были получены ста-
тистически значимые различия у  пациентов 
с гипертонической болезнью (p = 0,014), ИБС 
(р = 0,009), хронической сердечной недоста-
точностью (р = 0,005) и  сахарным  диабетом 
(р = 0,042). Пациенты, получающие ингаляци-
онные и  системные стероиды в  составе на-
значаемой терапии, чаще испытывали выра-
женный уровень усталости, чем пациенты, 
получающие бронходилятаторы короткого 
и длительного действия.

Были установлены статистически значимые 
прямые корреляционные связи уровня бал-
лов по шкале FAS с  суммой баллов по шка-
ле CAT (rxy = 0,490; p < 0,0001), c выражен-
ностью одышки по шкале mMRC (rxy = 0,554; 
p < 0,0001), числом обострений (rxy = 0,346; 
p < 0,0001) и возрастом (rxy = 0,180; p = 0,003). 
Обратные корреляционные связи уровня 
усталости по результатам баллов по шка-
ле FAS были выявлены с  уровнем ОФВ1 
(rxy =  – 0,322; р < 0,0001), уровнем сатурации 
крови (rxy = –0,182; р = 0,003) и   показателем 
ФЖЕЛ (rxy = –0,360; р < 0,0001).

Рисунок 2. Доля приверженных назначенной терапии пациентов среди обученных технике ингаляций 
на первом визите и среди тех, у кого в последующем контролировали технику ингаляций.

Figure 2. The proportion of adherent patients among patients trained in inhalation technique at the first visit 
and patients with subsequent control of inhalation technique.
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ОБСУЖДЕНИЕ

Представленная работа является срезом 
данных пациентов с  ХОБЛ, обратившихся на 
третий уровень оказания медицинской помо-
щи в условиях реальной клинической практики 
в Рес публике Татарстан. В исследовании на до-
статочной популяции пациентов сопоставлены 
способы стратификации пациентов с ХОБЛ по 
тяжести, и установлена их взаимно дополняю-
щая информация при одновременном примене-
нии классификаций GOLD 1234 и GOLD, ABCD.

Выявлена важная особенность данной груп-
пы пациентов: выполнение назначений врача 
только при тяжелых проявлениях болезни, вы-
раженных симптомах и  снижении показателей 
спирометрии. В настоящем исследовании также 
установлены причины низкого контроля над за-
болеванием, связанные с  оказанием медицин-
ской помощи – только врачи 1-го и 2-го уров-
ней медицинской помощи обучали пациентов 
технике ингаляций и  только 12% контролиро-
вали технику ингаляции регулярно при каждом 
визите. Значимость приверженности пациентов 
с ХОБЛ к лечению подтверждена работой, в ко-
торой показаны важные экономические преиму-
щества ведения больных ХОБЛ, имеющих высо-
кий уровень приверженности к назначаемой им 
 терапии [9].

Синдром усталости является значимым фак-
тором снижения качества жизни человека, на-
рушающим работоспособность, и часто сопро-
вождающимся депрессией, при этом оценка его 
частоты и выраженности при ХОБЛ встречает-
ся в литературе относительно редко [3, 8]. В на-
шей работе с помощью опросника FAS усталость 
была установлена в 62,1% случаев. Данный сим-
птом был значимо сопряжен с более старшим 
возрастом пациентов, снижением ОФВ1 и нали-
чием частых обострений в анамнезе, что созвуч-
но результатам работ, проведенных в  разных 
странах и с использованием различных опрос-
ников по оценке усталости.

Проведенное исследование подтвердило 
наличие глобальной проблемы [6], характерной 
в целом для практики ведения больных в пуль-
монологии – избыточное применение бронходи-
лятаторов короткого действия, преодолеть ко-
торое пока не удалось ни в одной стране.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ

У  пациентов с ХОБЛ, обратившихся на тре-
тий уровень оказания медицинской помощи, вы-
явлены низкий уровень приверженности к тера-
пии, низкий уровень обучения технике ингаляции 
и ее последующего контроля, а также избыточ-
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Рисунок 3. Частота снижения ОФВ1, увеличения баллов шкалы mMRC и обострений у пациентов с ХОБЛ с наличием 
усталости и без нее.

Figure 3. The frequency of decreased FEV1, increased mMRC scores, and exacerbations in COPD patients 
with or without fatigue.
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ное применение бронходилятаторов коротко-
го действия. Результаты работы подтверждают 
целесообразность использования двух класси-
фикаций ХОБЛ одновременно и необходимость 
оценки уровня общей усталости в рутинной прак-
тике при ведении пациентов с ХОБЛ.
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Употребление табака широко распространено во всем мире, что, по последним данным Всемирной организации 
здравоохранения, является ведущей причиной смертности среди взрослого населения старше 30 лет.  Кроме того, та-
бакокурение способствует развитию многих инфекционных заболеваний, в том числе туберкулеза (ТБ) легких. С каж-
дым годом появляется все больше доказательств взаимосвязи длительного табакокурения с повышенным риском 
развития ТБ легких. Цель исследования: изучить особенности клинико-рентгенологических проявлений ТБ легких 
у больных, потребляющих табак. Материалы и методы. Обследованы 88 больных ТБ легких, которые были разде-
лены на две группы по признаку табакокурения. В I группу были включены 63 пациента – активных курильщика, во 
II группу включены 25 никогда не куривших больных. Результаты. При анализе данных двух групп установлено, что 
среди курильщиков чаще встречались ранее леченные случаи и рецидивы ТБ. Большинство впервые выявленных 
случаев ТБ встречалось среди некурящих пациентов. Среди курящих пациентов по сравнению с некурящими чаще 
диагностировался фиброзно-кавернозный ТБ легких.  Наличие полостей распада легочной ткани и бактериовыделе-
ния также чаще встречалось среди курящих пациентов.  При анализе структуры лекарственной устойчивости возбу-
дителя выявлено преобладание множественной и широкой лекарственной устойчивости микобактерий туберкулеза 
(МЛУ и ШЛУ МБТ) среди курильщиков, тогда как среди некурящих пациентов ТБ чаще был вызван лекарственно-
чувствительным возбудителем.
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Tobacco use is widely spread all around the world and, according to the World Health Organization, has become 
the leading cause of death among persons aged ≥ 30 years old. Smoking contributes to the development of many infectious 
diseases, including pulmonary tuberculosis (TB). Year after year we observe more evidence of the association between 
long-term smoking and risks for the development of pulmonary TB. Objective: to study the clinical and radiological features 
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of pulmonary TB in smokers. Materials and methods. We examined 88 patients with pulmonary TB, which were divided 
into two groups. Group 1 included 63 active smokers, and group 2 included 25 never-smokers. Results. The analysis of 
the two groups revealed that retreatment and relapse cases were more common among smokers. The majority of newly 
diagnosed TB cases were among never-smokers. Fibrocavernous pulmonary TB was oftener diagnosed among smokers vs 
non-smokers. Cavities and sputum positivity was more common among smokers. The analysis of drug resistance patterns 
established the predominance of MDR and XDR among smokers, while TB in non-smokers was more commonly caused by 
drug sensitive mycobacteria.

ВВЕДЕНИЕ

Потребление табачной продукции широко 
распространено во всем мире. Имеются данные, 
что 30% всего населения являются курильщика-
ми. Согласно последним данным Всемирной ор-
ганизации здравоохранения (ВОЗ) потребление 
табака является ведущей причиной всех смертей 
среди взрослого населения старше 30 лет  [3].  
ВОЗ прогнозирует, что в середине XXI века бо-
лее миллиарда смертей будут связаны именно 
с табакокурением [12]. Табакокурение повыша-
ет риск развития инфекционных заболеваний, 
в частности ТБ легких [7]. Исследование Корец-
кой Н.М. показало, что курение табака в 15 раз 
увеличивало риск развития туберкулезного про-
цесса, при этом степень риска увеличивалась 
с повышением индекса курящего человека [4].

Как правило, у курящих пациентов наблюда-
ется поздняя диагностика ТБ, так как длительно 
сохраняющийся кашель с  выделением мокро-
ты характерен для курильщиков и не побужда-
ет к обращению за медицинской помощью [7]. 
Также табакокурение увеличивает вероятность 
наличия бактериовыделения, что важно с эпиде-
миологической точки зрения  [8]. Было показа-
но, что у курящих пациентов в 3,5 раза чаще на-
блюдается бактериовыделение, в 6,5 раза чаще 
встречаются распространенные формы специ-
фического процесса (более чем в двух сегмен-
тах легочной ткани), в  4,5 раза увеличивается 
вероятность наличия фиброзно-кавернозного 
ТБ легких [6].

По данным ВОЗ за 2021 г., отмечалось уве-
личение количества больных ТБ легких во всем 
мире до 10,6 млн человек  [11]. Также отме-
чался рост лекарственно-устойчивых форм ТБ. 
В период с 2020 по 2021 г. в мире было зафик-
сировано 450 000 новых случаев больных ТБ с 
МЛУ МБТ. В Российской Федерации распростра-
ненность ТБ с МЛУ возбудителя в 2021 г. соста-
вила 16,4 на 100 000 населения, при этом доля 

больных с ШЛУ от больных МЛУ ТБ составила 
22,3%  [2]. Между тем, заболеваемость ТБ лег-
ких в Российской Федерации имеет тенденцию 
к снижению, составив 31,1 на 100 000 населения 
в 2021 г.

Стоит отметить, что риск развития ТБ суще-
ственно повышается при наличии таких факто-
ров риска, как ВИЧ-инфекция, сахарный диабет, 
недостаточное питание, употребление алкоголя 
и табакокурение [10].

Цель исследования: изучить особенности 
клинико-рентгенологических проявлений ТБ лег-
ких среди пациентов, употребляющих табак.

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ

В проспективное исследование были включе-
ны 88 пациентов с подтвержденным ТБ легких, 
которые находились на стационарном лечении 
в клинике отдела фтизиатрии ФГБНУ «ЦНИИТ». 
Критериями включения в  исследование явля-
лись: возраст 18  лет и  старше, активно куря-
щие больные и никогда не потреблявшие табак, 
подтвержденный диагноз ТБ  легких. Критери-
ями исключения являлись: неподтвержденный 
диагноз ТБ легких, употребление табака ранее 
в анамнезе, наличие ВИЧ-инфекции, бронхиаль-
ной астмы, хронической обструктивной болезни 
легких и онкологических заболеваний. Проведен 
анализ гендерной и возрастной структуры групп 
исследования, структуры клинических форм ТБ 
легких согласно Федеральным клиническим ре-
комендациям по диагностике и лечению тубер-
кулеза органов дыхания [1].  Распространенным 
считали патологический процесс с вовлечением 
более двух сегментов легких по данным мульти-
спиральной компьютерной томографии органов 
грудной клетки. Наличие бактериовыделения, 
лекарственной устойчивости возбудителя под-
тверждались с  помощью бактериологических 
(посев на жидкие питательные среды) и молеку-
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лярно-генетических (полимеразная цепная реак-
ция) методов.

Пациенты в  зависимости от наличия та-
бакокурения были разделены на две группы. 
В  I  группу были включены пациенты, активно 
потребляющие табак, во II группу – никогда не 
курившие больные. В I группу были включены 
63 человека, во II – 25 человек. Статистическую 
значимость определяли по значению вероят-
ности p < 0,05.

РЕЗУЛЬТАТЫ

Половая и  возрастная структура больных 
представлена в табл. 1.

Таблица 1. Половая и возрастная структура пациентов 
I и II групп

Table 1. The gender and age structure of the patients 
from groups 1 and 2

 Пол  Число пациентов, n (%)  Возраст, m

 Курильщики

 Мужчины  41 (65)*  39

 Женщины  22 (35)  36,5 

 Некурящие

 Мужчины  4 (16)  32,5

 Женщины  21 (84)  35

* – p < 0,001

Как видно из табл. 1, в группе курильщиков 
статистически значимо отмечалось преоблада-
ние больных мужского пола – 41 человек (65%) 
(p < 0,001), женщины составили группу из 22 че-
ловек (35%). Медиана возраста мужчин состави-
ла 39 лет, медиана возраста женщин – 36,5 лет. 
В группе некурящих наблюдалось преобладание 
женщин – 21 человек (84%), мужчин было 4 че-
ловека (16%). Медиана возраста мужчин состави-
ла 32,5 года, медиана возраста женщин – 35 лет. 
Среди  курильщиков средний индекс куряще-
го человека составил 14,9, что свидетельствует 
о высоком потреблении табака в группе иссле-
дования.

При дальнейшем анализе установлено, 
что в  группе курильщиков впервые выявлен-
ные больные составили 52,4% (33  человека), 
ранее леченные  – 31,8% (20  человек), с  ре-
цидивами  ТБ  – 15,8% (10  человек). В  группе 
некурящих впервые выявленные больные на-
блюдались статистически значимо чаще и  со-
ставили 88%  (22   человека, p < 0,001), ранее 

леченные – 12% (3 человека), рецидивы ТБ не 
отмечались.

Структура клинических форм ТБ легких 
в I и II группах представлена в табл. 2.

Таблица 2. Клинические формы ТБ легких у пациентов 
I и II групп

Table 2. Clinical forms of pulmonary TB in the patients 
from groups 1 and 2

 Клиническая форма ТБ
 Группа I,

n = 63, n (%)
 Группа II,

n = 25, n (%)

 Фиброзно-кавернозный  19 (30,2)  2 (8)

 Инфильтративный  29 (46)  13 (52)

 Туберкулема легких  7 (11,1)  4 (16)

 Цирротический  1 (1,6)  2 (8)

 Очаговый  1 (1,6)  1 (4)

 Казеозная пневмония  0  1 (4)

 Диссеминированный  6 (9,5)  2 (8)

Как видно из табл. 2, в группе I наблюдалось 
преобладание инфильтративного ТБ легких  – 
29  человек  (46%). Среди курильщиков досто-
верно чаще встречался фиброзно-кавернозный 
ТБ легких – 19 человек (30,2%), p = 0,03. Тубер-
кулемы легких встречались у 7 человек (11,1%), 
диссеминированный ТБ  – у  6  (9,5%), цирроти-
ческий ТБ – у 1 (1,6%), очаговый ТБ – у 1 чело-
века (1,6%).

В группе некурящих наблюдалось значитель-
ное преобладание инфильтративного ТБ  лег-
ких  – 13  человек  (52%). Туберкулемы легких 
встречались у  4 человек (16%), фиброзно-ка-
вернозный ТБ  – у  2 (8%), диссеминированный 
ТБ  – у  2  (8%), цирротический ТБ  – у  2  чело-
век  (8%). Также  наблюдалась казеозная пнев-
мония легких и очаговый ТБ по одному случаю 
соответст венно (4%).  Полученные данные сви-
детельствуют о более частой встречаемости фи-
брозно-кавернозного ТБ среди курящих боль-
ных по сравнению с некурящими.

Распространенность туберкулезного про-
цесса в легочной ткани в группах исследования 
представлена в табл. 3.

Как видно из табл. 3, в группе курильщиков 
распространенный туберкулезный процесс на-
блюдался у 55 (87,3%), ограниченный – у 8 чело-
век (12,7%). В группе некурящих распространен-
ный ТБ легких отмечался у 21 человека (84%), 
ограниченный – у  4  (16%), однако статистиче-
ской значимости не было получено (p = 0,55).

Наличие полостей распада в легочной ткани 
в  группе курильщиков установлено у 46 чело-
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век (73%), среди некурящих больных – у 14 че-
ловек (56%), однако статистической значимости 
не было получено (p = 0,10).

В  I  группе полости распада величиной до 
2 см определялись у 10 больных (21,7%), 2–4 см – 
у 16 (34,8%), более 4 см – у 20 пациентов (43,5%). 
Во II группе полости распада диаметром до 2 см 
определялись у 3 (21,5%), 2–4 см – у 6 (42,8%), 
более 4 см – у 5 пациентов (35,7%). Статистиче-
ски значимых различий не было выявлено.

Наличие бактериовыделения в группе куриль-
щиков было установлено у  46  человек  (73%), 
в группе некурящих – у 13 (52%) (p = 0,04).

Таблица 3. Распространенность туберкулезного процесса 
в I и II группах исследования

Table 3. The spread of TB process in the patients 
from groups 1 and 2

Характеристика
легочного процесса

Группа I,
n = 63
n (%)

Группа II,
n = 25
n (%)

Распространенный 55 (87,3) 21 (84)

Ограниченный 8 (12,7) 4 (16)

ШЛУ
22,2%

МЛУ
28,7%

ЛУ  к Н
17,4%

ЛЧ сохранена
31,7%

ЛЧ сохранена
64%

ЛУ  к Н
8%

МЛУ
20%

ШЛУ
8%

(а) (б)

Рисунок 1. Структура лекарственной устойчивости возбудителя в группах: а – курящих, б – некурящих пациентов.
ЛЧ – лекарственная чувствительность
ЛУ – лекарственная устойчивость
Н – изониазид
МЛУ – множественная лекарственная устойчивость
ШЛУ – широкая лекарственная устойчивость

Figure 1. The drug resistance patterns in a – smokers, b – non-smokers.
DS – drug sensitivity
DR – drug resistance
Н – isoniazid
MDR – multiple drug resistance
XDR – extensive drug resistance

Структура лекарственной устойчивости воз-
будителя в группах исследования представлена 
на рис. 1.

Как видно на рис. 1, в группе курильщиков на-
личие МЛУ и ШЛУ МБТ отмечалось у 18 (28,7%) 
и у 14 больных (22,2%) соответственно. Лекарст-
венная устойчивость к изониазиду наблюдалась 
у 11 (17,4%), лекарственная чувствительность ко 
всем противотуберкулезным препаратам была 
сохранена у  20  больных  (31,7%). В  группе не-
курящих достоверно чаще встречалась лекар-
ственная чувствительность МБТ  – у  16  (64%) 
пациентов, p = 0,01, МЛУ и ШЛУ МБТ встреча-
лись лишь у 5 (20%, p = 0,41) и 2 пациентов (8%, 
p = 0,12) соответственно. Лекарственная устой-
чивость к изониазиду определялась у 2 больных 
(8%, p = 0,26).

Таким образом, лекарственная чувствитель-
ность МБТ достоверно чаще встречалась среди 
некурящих больных, p = 0,01. МЛУ и ШЛУ МБТ 
чаще встречались среди курящих больных, одна-
ко статистической значимости не было получе-
но, p = 0,05. Существуют исследования, которые 
сообщают о неблагоприятных результатах лече-
ния туберкулезной инфекции и формировании 
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лекарственной устойчивости МБТ именно сре-
ди курильщиков, при этом лекарственная чувст-
вительность чаще сохранена у некурящих [13], 
что подтверждается результатами нашего иссле-
дования.

Структура режимов противотуберкулезной 
химиотерапии (РХТ) в  группах исследования 
представлена на рис. 2.

Как видно на рис. 2, в группе курильщиков 
противотуберкулезная терапия по V РХТ про-
водилась 28  (44,4%), по I РХТ – 11  (17,5%), по 
II РХТ – 9 (14,3%, p = 0,05), по IV РХТ – 5 боль-
ным  (7,9%). Лечение по индивидуальному РХТ 
проводилось у 10 человек (15,9%). Противоту-
беркулезная терапия по I РХТ у некурящих паци-
ентов проводилась в 9 (36%) случаях, p = 0,06, по 
V РХТ – в 7 (28%, p = 0,16), по IV РХТ – в 3 (12%, 
p = 0,55), по индивидуальному режиму химиоте-
рапии – в 6 случаях (24%, p = 0,37).

Полученные данные свидетельствовали о ча-
стой необходимости проведения противотубер-
кулезной терапии по V режиму среди курящих 
больных, что значительно удлиняло сроки лече-
ния и повышало расходы на него. Среди неку-
рящих больных чаще лечение проводилось по 
I режиму химиотерапии.

ОБСУЖДЕНИЕ

 Сложность эпидемиологической ситуации 
по ТБ обусловлена ростом лекарственно-устой-
чивых форм заболевания, увеличением частоты 
встречаемости МЛУ/ШЛУ ТБ. Это, в свою оче-
редь, приводит к трудностям при выборе химио-
терапии, удлинению сроков ее проведения, 

а  в  ряде случаев также к  низким результатам 
проводимого специфического лечения. В  свя-
зи с этим является важным изучение возможных 
факторов риска развития и  неблагоприятного 
течения ТБ легких.

Одним из таких факторов является высокое 
потребление табака среди населения. В  лите-
ратуре имеется большое количество исследо-
ваний, подтверждающих, что курение является 
фактором риска развития ТБ и  значимым пре-
диктором неблагоприятного исхода заболева-
ния [5, 7, 8, 9].

В  проведенном исследовании при анали-
зе структуры клинических форм ТБ было уста-
новлено, что у  курильщиков по сравнению 
с некурящими чаще встречались ранее лечен-
ные случаи (31,8 и 12% соответственно) и ре-
цидивы ТБ, значительно чаще регистрировался 
 фиброзно-кавернозный ТБ (30% и 8% соответ-
ственно, p = 0,03).

 Впервые выявленные случаи ТБ в большин-
стве случаев встречались среди некурящих па-
циентов (88% у некурящих по сравнению с 52,4% 
у курящих пациентов, p < 0,001). Инфильтратив-
ный ТБ легких одинаково часто диагностировал-
ся в обеих группах. 

Было установлено, что наличие бактериовы-
деления значимо чаще встречалось среди куря-
щих пациентов – в 73% случаев по сравнению 
с 52% случаев у некурящих, p = 0,04. При анали-
зе структуры лекарственной устойчивости возбу-
дителя было выявлено наличие МЛУ и ШЛУ МБТ 
среди курильщиков – в 51% случаев, а среди не-
курящих – в 28% случаев, p = 0,05. При этом ле-
карственная чувствительность достоверно чаще 

I РХТ
17,5%

II РХТ
15,9%

Индивидуальный
14,3%

IV РХТ
7,9%V РХТ

44,4%

I РХТ
36%

Индивидуальный
24%

V РХТ
28%

IV РХТ
12%

Рисунок 2. Структура режимов химиотерапии в группах: а – курящих, б – некурящих пациентов.

Figure 2. The structure of chemotherapy regimens in a – smokers, b – non-smokers.

(а) (б)
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регистрировалась среди некурящих больных 
(31,7% и 64% соответственно, p = 0,01).

Полученные в настоящем исследовании дан-
ные подтверждают, что у курящих больных ТБ 
чаще выявляются более тяжелые формы ТБ, 
что приводит к необходимости проведения бо-
лее длительной противотуберкулезной химио-
терапии.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ

Проведенный анализ показал, что у  боль-
ных ТБ легких курильщиков по сравнению с неку-
рящими пациентами чаще встречался фиброзно-
кавернозный ТБ, имели место бактерио выделение 
и лекарственная устойчивость МБТ с преоблада-
нием МЛУ и ШЛУ возбудителя, что требовало 
применения у курящих больных ТБ легких более 
длительных и дорогостоящих режимов противо-
туберкулезной химиотерапии.
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Исследование проведено в  рамках КНИР № 01201458227 «Оптимизация лечения лекарственно-устойчивого 
 туберкулеза легких с использованием гамма-интерферона в комплексе с противотуберкулезными препаратами» 
(2015–2020 гг.).

Ключевые слова: туберкулез легких, впервые выявленные больные, множественная лекарственная устойчивость, 
интерферонгамма, противотуберкулезные препараты.

Лекарственная устойчивость микобактерий туберкулеза (МБТ) к противотуберкулезным препаратам (ПТП) является 
одной из главных причин прогрессирования туберкулеза (ТБ) и смертности от него. ТБ, вызванный лекарственно-
резистентным штаммом возбудителя, часто принимает затяжное, прогрессирующее течение. Уровень иммунологи-
ческой реактивности организма человека при ТБ оказывает существенное влияние на исход заболевания. Доказана 
уникальная способность интерферонов защищать организм от различных внутриклеточных патогенов. Интерферон-
гамма (IFN-γ) – один из интерферонов, обладающий выраженной иммуномодулирующей активностью, что позволя-
ет рассматривать его в качестве важного компонента иммунотерапии при широком спектре заболеваний. Доступ-
ным отечественным препаратом для практического здравоохранения, созданным на основе рекомбинантного IFN-γ, 
 является Ингарон®. Цель исследования: оценить эффективность применения IFN-γ в комплексном лечении впервые 
выявленных больных ТБ легких c множественной лекарственной устойчивостью (МЛУ) МБТ. Материалы и методы. 
Обследованы 50 пациентов с впервые выявленным ТБ легких, установленной МЛУ МБТ, в возрасте 18–55 лет. Паци-
енты были разделены на две группы: 25 больных основной группы (ОГ) получали противотуберкулезную терапию 
в комплексе с IFN-γ (Ингарон®, «Фармаклон», Россия), 25 пациентов группы сравнения (ГС) получали противотубер-
кулезное лечение без применения IFN-γ и другой иммунотерапии. Больные ГС были подобраны к пациентам ОГ по 
принципу «копия-пара» по полу, возрасту, клинической форме ТБ легких и лекарственной устойчивости возбудителя. 
Среди больных обеих групп в 56% случаев встречался инфильтративный ТБ легких, преобладали пациенты с рас-
пространенными (более 3 сегментов легких – 76%) и деструктивными (86%) процессами. Результаты. У больных ОГ 
через 2 месяца лечения по сравнению с ГС отмечалась более выраженная динамика по исчезновению симптомов 
интоксикации (59%), проявлений респираторного синдрома (73%), нормализации воспалительных сдвигов в анализах 
крови (70%), прекращению бактериовыделения (84%), закрытию мелких (до 2,5 см) полостей распада в легких (50%) 
(c2 = 6,2; p < 0,05) и активизации иммунного ответа (c2 = 7; p < 0,05). Положительный эффект терапии IFN-γ приводил 
к заметному сокращению сроков пребывания пациентов в стационаре. Заключение. Применение IFN-γ в комбина-
ции с ПТП повышает эффективность терапии больных с впервые выявленным лекарственно-устойчивым ТБ легких.
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Resistance of Mycobacterium tuberculosis (MTB) to TB drugs is a major factor of TB progression and patient death. TB caused 
by drug resistant strains commonly has protracted progressive course. The immune response to TB plays a significant role 
in the disease outcome. Interferons have the unique ability to protect the organism from various intracellular pathogens. 
Interferon-gamma (INF-γ) is an interferon with pronounced immunomodulatory activity, which allows using it as an important 
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ВВЕДЕНИЕ

Лекарственная устойчивость МБТ к  ПТП 
является одной из главных причин прогрес-
сирования ТБ и  смертности от него во всем 
мире  [24,  29]. Несмотря на улучшение эпиде-
мической ситуации по ТБ в  России за послед-
нее десятилетие, эпидемиологическая картина 
по ТБ, вызванному лекарственно-резистентны-
ми штаммами МБТ, в Астраханской области, как 
и во всей России на сегодняшний день остает-
ся напряженной [3, 5, 18]. ТБ с МЛУ МБТ часто 
принимает затяжное, прогрессирующее течение, 
что наносит значительный ущерб здоровью на-
селения и экономике здравоохранения  [4, 22]. 
Сроки лечения больных ТБ с  МЛУ МБТ более 
чем в 2 раза превышают сроки лечения боль-
ных лекарственно-чувствительным ТБ. Несмотря 
на высокие экономические затраты на лечение 
больных ТБ с МЛУ МБТ, эффективность химио-
терапии у таких пациентов остается невысокой. 
Все это диктует необходимость изыскания пу-
тей повышения эффективности лечения и пред-
отвращения дальнейшего распространения 
случаев лекарственно-устойчивого ТБ  [11,  14, 
23, 27]. Уровень иммунологической реактивно-
сти организма при ТБ оказывает существенное 
влияние на течение и исход заболевания [6, 13]. 
Иммунный ответ на разных этапах течения ТБ 
у  человека зависит не только от генетических 
особенностей иммунной системы, но и во мно-
гом определяется биохимическими свойствами 
и строением стенки МБТ, которая способна ока-
зывать негативное дизрегуляторное влияние на 
процесс высвобождения цитокинов и их акти-
вацию [7]. В условиях глубокой дисфункции им-
мунной системы, сопровождающей развитие ТБ, 
перспективным является использование иммуно-

корригирующей терапии [19]. Слаженная работа 
всех звеньев иммунной системы при ТБ обеспе-
чивается регуляторами межклеточного взаимо-
действия – цитокинами, ключевым из них явля-
ется IFN-γ [9]. Доказана уникальная способность 
интерферонов подавлять экспрессию чужерод-
ной информации, сохранять гомеостаз, защищая 
организм от внутриклеточных патогенов  [1,  8]. 
Выраженная иммуномодулирующая активность 
интерферонов, особенно IFN-γ, позволяет рас-
сматривать их в  качестве важного компонента 
иммунотерапии [26, 30]. Слабая продукция IFN-γ 
в остром периоде болезни ТБ ведет к нарушению 
элиминации возбудителя и его распространению 
в организме с развитием осложненных, затяжных, 
хронических форм инфекции. Усиливать продук-
цию IFN-γ могут  интерлейкины (IL): IL-1, IL-2, IL-6, 
IL-12, IL-18, эстрогены, факторы роста и сам IFN-γ, 
а угнетать – IL-4, IL-10, трансформирующий фак-
тор роста бета (TGF-β), глюкокортикоиды [25, 28]. 
Отечественный препарат Ингарон® (рекомбинант-
ный IFN-γ человека) зарекомендовал себя как эф-
фективный иммуномодулятор с достаточно хоро-
шей переносимостью в  качестве комплексной 
и монотерапии при широком спектре заболева-
ний, в том числе и при ТБ [10, 12, 15, 21]. Это важ-
ное подтверждение того, что биотерапия явля-
ется перспективным направлением в повышении 
эффективности лечения больных ТБ [8].

Цель исследования: оценить эффективность 
применения IFN-γ в комплексном лечении у впер-
вые выявленных больных ТБ легких c МЛУ МБТ.

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ

Обследованы 50 пациентов с впервые выяв-
ленным ТБ легких, вызванным МЛУ МБТ (23 жен-
щины и 27 мужчин), в возрасте 18–55 лет (средний 

component of immunotherapy for a wide range of diseases. Ingaron® is an affordable domestic drug based on recombinant 
INF-γ used in practical health care. Objective: to assess effectiveness of IFN-γ administration in the complex treatment 
of newly diagnosed pulmonary TB patients with multiple drug resistance (MDR). Materials and methods. We studied 
50 patients with newly diagnosed pulmonary TB and established MDR aged 18–55 years. The patients were divided into 
two groups: 25 patients (main group) received TB treatment containing IFN-γ (Ingaron®, Farmaklon, Russia), and 25 patients 
(comparison group) received TB treatment without any immunotherapy. The matched-comparison group was based on 
gender, age, clinical form of pulmonary TB, and drug resistance pattern.  In both groups infiltrative pulmonary TB accounted 
for 56%, advanced (more than 3 segments affected) TB accounted for 76%, and destructive processes accounted for 86% 
of cases. Results. In the main group more pronounced dynamics was observed after 2 months of treatment – disappearance 
of intoxication symptoms (59%) and respiratory syndromes (73%), normalization of inflammatory shifts in blood tests (70%), 
sputum conversion (84%), small cavity (up to 2.5 cm) closure (50%) (c2 = 6.2; p < 0.05), and activation of the immune 
response (c2 = 7; p < 0.05). Positive effect of IFN-γ contributed to significant shortening of inpatient treatment. Conclusion. 
The administration of IFN-γ in combination with TB drugs improves effectiveness of treatment of newly diagnosed patients 
with drug-resistant pulmonary TB.
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возраст 38 ± 2,04), находившиеся на стационар-
ном лечении в ГБУЗ АО «ОКПТД» в период с 2015 
по 2019 г. Пациенты были разделены на две груп-
пы: 25 больных ТБ ОГ получали противотуберку-
лезную терапию в комплексе с  IFN-γ (Ингарон® 
производства «Фармаклон», Россия, ЛС-000924 
от 27.08.2010) в дозе 500 000 МЕ внутримышеч-
но, через день в течение двух месяцев согласно 
рекомендованной в инструкции по применению 
схеме. Иммунотерапию начинали через неделю 
после начала противотуберкулезной терапии. 
Двадцать пять пациентов ГС, подобранные к па-
циентам ОГ по принципу «копия-пара» по полу, 
возрасту, клинической форме ТБ легких и  ле-
карственной устойчивости возбудителя, получа-
ли противотуберкулезное лечение без примене-
ния IFN-γ и другой иммунотерапии. Критериями 
невключения в исследование являлось наличие 
у больного эндокринной патологии, беременнос-
ти, заболеваний вирусной этиологии, аутоиммун-
ных и опухолевых заболеваний. Лечение больных 
в  стационаре осуществлялось по интенсивной 
фазе режима химиотерапии ТБ с МЛУ возбудителя 
согласно полученным результатам лекарственной 
устойчивости МБТ [17], у 12 пациентов (по 6 паци-
ентов в каждой группе) в схеме терапии в течение 
6 месяцев лечения использовался бедаквилин.

Среди 50 обследованных больных впервые 
выявленным ТБ, выделявших МБТ с МЛУ к ПТП 
преобладали пациенты в  возрасте 18–55  лет 
(средний возраст 38 ± 2,04). По рентгенологи-
ческой картине заболевания распространенные 
(более 3 сегментов) процессы в легких были вы-
явлены у 38 (76%) пациентов, по 19 человек в ка-
ждой группе исследования. Полости деструкции 
в легочной ткани определялись у 43 (86%) боль-
ных. В ОГ полостные образования наблюдались 
у 22 (88%) пациентов, из них у 13 больных (59%) – 
не более двух полостей и у 11 (50%) диаметр по-
лостей не превышал 2,5 см. В ГС деструктивные 
изменения в легких отмечены у 21 (84%) больно-
го, из них у 12 пациентов (57%) – не более двух 
полостей в легких и у 10 (48%) диаметр полостей 
не превышал 2,5 см.

Из клинических форм ТБ легких установле-
ны: инфильтративная – 28 (56%), диссеминиро-
ванная – 16 (32%) и кавернозная – 6 (12%) паци-
ентов. Группы исследования были сопоставимы 
по числу больных с  указанными клиническими 
формами.

ТБ легких протекал с  осложнениями 
у  12  (24%) больных (ТБ  бронхов, кровохарка-
нье). Сопутствующие хронические заболевания 
желудочно-кишечного тракта, сердечно-сосудис-
той и мочевой систем в фазе ремиссии имелись 
у 19 (38%) больных.

У всех больных  выявлено бактериовыделе-
ние, у 8 (16%) пациентов МЛУ МБТ была опреде-
лена только к изониазиду (H) и рифампицину (R) 
и у 42 (84%) больных – к H, R и другим ПТП, из них 
у 18 пациентов (43%) – предширокая лекарствен-
ная устойчивость. Описание установленной ле-
карственной устойчивости применялось с учетом 
новых дефиниций ВОЗ [30]. По спектру МЛУ МБТ  
пациенты в ОГ и ГС были сопоставимы: HR – по 
4 пациента; HR, этамбутол, стрептомицин (HRES) – 
по 5 пациентов, HRES, пиразинамид (HRESZ)  – 
по 4 пациента, HRSEZ, амикацин, канамицин, 
капреомицин (HRSEZAmKCm)  – по  3  пациента, 
HRSEZAmKm, левофлоксацин (HRSEZAmKLfx) – по 
5 пациентов и HRSEZAmKCmLfx – по 4 пациента 
в каждой группе.

Оценку эффективности лечения проводили 
через 2 и 6 месяцев от начала интенсивной фазы 
лечения в условиях противотуберкулезного стаци-
онара по следующим критериям: наличию симпто-
мов заболевания: интоксикационного  (повышение 
температуры тела, утомляемость, слабость, потли-
вость, снижение аппетита) и респираторного (ка-
шель, одышка, боль в грудной клетке) синдромов; 
рентгенологическим  данным (инфильтративные 
и деструктивные изменения в легких), бактериовы-
делению (бактериоскопическими, бактериологи-
ческими и молекулярно-генетическими методами), 
лабораторным показателям крови (воспалитель-
ные изменения в общем и биохимическом анали-
зах крови, показатели гуморального и клеточного 
иммунитета). Применяли общепринятые клини-
ко-лабораторные методы, бактериоскопические 
(простая, люминесцентная микроскопия) и  бак-
териологические методы исследования мокроты/
смывов из бронхов (посев на плотные и жидкие 
среды ВАСТЕС MGIT 320), полимеразноцепную ре-
акцию (ПЦР) «АмплиТуб-МЛУ-РВ» в реальном вре-
мени с установлением наличия устойчивости МБТ 
к ПТП. Определение цитокинов в сыворотке крови: 
IL-2, IL-10, IFN-γ, фактор некроза опухоли α (TNF-α) 
(наборы « ВЕКТОР-Бест»), в качестве референсных 
значений уровня цитокинов в крови использова-
ли данные ЗАО ВЕКТОР-Бест: IL-2 = 15–20 пг/мл, 
IL-10 = 0–20 пг /мл,  IFN-γ  =  4–15 пг /мл,  
TNF-α = 0–6 пг/мл показателей общего количест-
ва Т-лимфоцитов (тыс./куб мм) в сыворотке крови 
больных ТБ и их субпопуляции (в проточном ци-
тофлуориметре «BD FACSCount», CD3-интеграль-
ный (обобщающий) показатель Т-клеточного звена 
иммунитета, участвующий в активации Т-лимфоци-
тов (норма 1100–1700 кл/мкл), CD4 – главные ре-
гуляторные клетки иммунного ответа, определяю-
щие его направленность и эффективность (норма 
400–1100  кл/мкл), CD8  – эффекторные цитоток-
сические клетки иммунного ответа (норма 300–
700 кл/мкл) и соотношение CD4/CD8 – иммуноре-
гуляторный индекс (ИРИ, норма 1,5–2,5).
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Статистическая обработка данных осуществ-
лялась с  использованием компьютерной про-
граммы SPSS10.1. Вычислялось среднее ариф-
метическое  (M) и  ошибка среднего  (m) при 
нормальном или близком к нормальному распре-
делению, выполнялась статистическая проверка 
выдвинутых гипотез о  равенстве средневыбо-
рочных величин с  использованием t-критерия 
Стьюдента, зависимость между несколькими при-
знаками выявляли с помощью метода корреля-
ционного анализа; для определения достоверно-
сти различий между показателями сравниваемых 
групп использовали критерий c2. Значения счита-
лись достоверными при p < 0,05.

РЕЗУЛЬТАТЫ И ОБСУЖДЕНИЕ

До начала лечения симптомы интоксикации 
и респираторные проявления заболевания на-
блюдались у  42 (84%) больных. Воспалитель-
ные изменения в  анализах крови установлены 
у  38  (76%) пациентов. Сравнительная оценка 
наличия и  угасания симптомов интоксикации, 

 респираторного синдрома в динамке проводи-
мого лечения у обследуемых больных представ-
лена в табл. 1.

Распределение пациентов по сохранению 
у них бактериовыделения, воспалительных из-
менений в крови (лейкоцитоз, сдвиг лейкоци-
тарной формулы влево, увеличение СОЭ, С-РБ), 
инфильтрации и  полостей деструкции в  лег-
ких в условиях проводимого лечения показано 
в табл. 2.

В  ОГ после 2 месяцев комплексного ле-
чения отмечалась нормализация показателей 
крови у  14 больных (70%), исчезновение сим-
птомов интоксикации у  13 (59%) и  проявлений 
респираторного синдрома – у 16 больных (73%).  
Прекращение бактериовыделения отмечалось 
у  21 (84%), закрытие полостей распада в  лег-
ких (до  2,5 см) и  уменьшение инфильтрации  – 
у 11 больных (50%). После 6 месяцев лечения 
у  всех пациентов ОГ показатели крови были 
в пределах нормы, отсутствовали клинические 
симптомы и бактериовыделение. Закрытие по-
лостей распада, рассасывание инфильтрации 
в  легких, по данным лучевых исследований, 

Таблица 1.  Интоксикационный и респираторный синдромы в клинической картине у больных ТБ легких

Table 1. The dynamics of intoxication and respiratory syndromes in the patients with pulmonary ТВ

Группы больных,
абс. (%)

Синдром интоксикации Респираторный синдром

до лечения 
n (%)

через 2 месяца 
лечения n (%)

через 
6 месяцев 

лечения n (%)

до лечения 
n (%)

через 2 месяца 
лечения n (%)

через 
6 месяцев 

лечения n (%)

ОГ = 25 (100)  22 (88) 9 (36) 0 (0) 22 (88) 6 (24) 0 (0)

ГС = 25 (100)  20 (80) 11 (44) 2 (8) 20 (80) 9 (36) 3 (12)

ОГ – основная группа, ГС – группа сравнения
MG – main group, CG – comparison group

Таблица 2. Наличие и сохранение бактериовыделения, инфильтрации и полостей деструкции в легких, 
признаков воспаления в анализах крови у обследованных больных

Table 2. The dynamics of sputum positivity, infiltration, cavities, and signs of inflammation in blood tests of the patients

Группы больных,
абс. (%)

Бактериовыделение
Полости деструкции

 в легких
 Воспалительные сдвиги 

в анализах крови

до
лечения 

n (%)

через 
2 мес. 
n (%)

через
6 мес. 
n (%)

до 
лечения 

n (%)

через 
2 мес. 
n (%)

через 
6 мес. 
n (%)

до 
лечения 

n (%)

через
2 мес. 
n (%)

через
6 мес. 
n (%)

ОГ = 25
(100)

25
(100)

4
(16)

0
(0)

22
(88)

11
(44)

4
(16)

20
(80)

6
(24)

0
(0)

ГС = 25
(100)

25
(100)

13
(44)

2
(8)

21
(84)

17
(68)

9
(36)

18
(72)

11
(44)

2
(8)

ОГ – основная группа, ГС – группа сравнения
MG – main group, CG – comparison group
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наблюдалось в  82%  случаев, у  4  больных от-
мечалось сохранение полостей с  уменьшени-
ем их размеров в 1,5 раза. В ГС после 2 меся-
цев лечения бактериовыделение сохранялось  
у 13 (52%) больных, полости деструкции в лег-
ких  – у  17  (81%), с  уменьшением их размеров 
в 1,3 раза – у 10 (48%) пациентов. Воспалитель-
ные изменения в крови в виде повышения СОЭ 
и  С-РБ сохранились у  11  больных  (61%), сим-
птомы интоксикации  – у  11  (55%) и  респира-
торного синдрома – у 9  (45%) больных. После 
6 месяцев лечения в ГС респираторные симпто-
мы отмечались у  3  (15%) больных, бактерио-
выделение – у 2 (8%), полостные образования 
в легких с уменьшением их размеров в 1,5 раза 
 сохранялись у  9  (43%) больных (c2 = 6,2; 
p < 0,05). Пациенты обеих групп с сохранением 
полостей деструкции в легких были консульти-
рованы торакальным хирургом, и десяти из них 
были проведены плановые оперативные вмеша-
тельства.

Количество лейкоцитов в  крови у  пациен-
тов обеих групп до начала терапии было уме-
ренно повышено: в ОГ после 2 месяцев лече-
ния отмечалось снижение среднего показателя 
в 1,6 раза – с 8,450 ± 1,02 до 5,225 ± 1,61; после 
6  месяцев лечения  – в  2 раза, до 4,324 ± 1,01 

(p < 0,05). В ГС отмечалась более медленная ди-
намика снижения показателей: после 2 месяцев 
лечения – с 8,625 ± 1,09 до 7,175 ± 1,31 и после 
6 месяцев лечения – в 1,6 раза, до 5,324 ± 1,21 
(p = 0,05).

Общее количество Т-лимфоцитов в сыворот-
ке крови пациентов ОГ через 2 месяца увеличи-
лось с 1,709 ± 0,10 до 1,929 ± 0,04 (p = 0,05) и че-
рез 6 месяцев снизилось до 1,891 ± 0,12. В ГС эти 
показатели составили 1,741 ± 0,06, 1,818 ± 0,16 
и 1,705 ± 0,25 соответственно.

До начала лечения средний уровень абсолют-
ного содержания Т-лимфоцитов CD3+, субпопу-
ляций CD4+ и CD8+ и соотношение CD4+/CD8+, 
 отражающих состояние адаптивного иммунитета, 
у больных обеих групп статистически не отлича-
лись, и показатели не выходили за пределы ре-
ференсных значений. После 2 месяцев лечения 
в  сыворотке крови пациентов  ОГ отмечалось 
статистически достоверное увеличение сред-
них показателей CD3+ (в 1,2 раза), CD4+ и ИРИ 
(в  1,5  раза) по сравнению с  показателями до 
начала лечения и в 1,4 раза по сравнению с ГС 
(c2 = 7; p < 0,05), что может свидетельствовать 
о стимуляции IFN-γ иммунокомпетентных клеток 
организма. В  ГС средний показатель CD4+ не-
сколько увеличился по сравнению с  результатом 

Таблица 3. Показатели субпопуляций Т-лимфоцитов и ИРИ у обследованных больных до начала, 
через 2 и 6 месяцев лечения

Table 3. The indicators of T-lymphocyte subpopulations and IRI in the patients before treatment, 
after 2 and 6 months of treatment

Группы больных,
абс.

 Субпопуляции Т-лимфоцитов, ИРИ (M ± m)

 CD3+  CD4+  CD8+  ИРИ

 До начала лечения

 ОГ (n = 25)  1459 ± 23,0  654 ± 36,7  425 ± 22,9  1,53 ± 0,24

 ГС (n = 25)  1523 ± 28,3  652 ± 41,3  430 ± 34,2  1,51 ± 0,28

Через 2 месяца лечения

 ОГ (n = 25)  1782 ± 58,0*  998 ± 42,0*  412 ± 32,5  2,37 ± 0,22*

 ГС (n = 25)  1663 ± 43,1  710 ± 38,3***  424 ± 12,0  1,67 ± 0,23***

Через 6 месяцев лечения

 ОГ (n = 25)  1450 ± 19,5**  897 ± 18**  442 ± 13,0  2,02 ± 0,12

 ГС (n = 25)  1664 ± 28,6***  668 ± 19***  426 ± 35,2  1,6 ± 0,13***

* – различие показателей до начала лечения и через 2 месяца лечения (p < 0,05)
** – различие показателей через 2 месяца и 6 месяцев лечения (p < 0,05)
*** – различие показателей в основной и группе сравнения (p < 0,05)
ОГ – основная группа, ГС – группа сравнения, ИРИ – иммунореактивный индекс

* – the difference between the indicators before treatment and after 2 months of treatment (p < 0.05)
** – the difference between the indicators after 2 and 6 months of treatment (p < 0.05)
*** – the difference between the indicators in the main group and the comparison group (p < 0.05)
MG – main group, CG – comparison group, IRI – immunoreactivity index
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до начала лечения. После 6  месяцев лечения 
средний уровень CD4+ в ОГ оставался выше, чем 
в ГС, что предположительно указывает на сохра-
няющийся иммуномодулирующий эффект IFN-γ. 
На фоне угасания клинических проявлений, улуч-
шения рентгенологической картины заболева-
ния у больных ОГ наблюдалось снижение уров-
ня CD3+ и некоторое нарастание уровня CD8+ 
при сохранении показателей в пределах нормы, 
в ГС – тенденции к снижению уровня CD3+ в кро-
ви не было установлено, что, возможно, было 
связано с замедлением течения воспалительно-
го процесса. После 2 месяцев лечения в обе-
их группах отмечалось увеличение ИРИ, более 
 выраженное в ОГ, и уменьшение его к 6 месяцам 
(p < 0,05) (табл. 3).

При исследовании уровня провоспалитель-
ных цитокинов (IFN-γ, TNF-α) в крови показате-
ли были выше у больных с распространенным 
(более 3 сегментов) и деструктивным ТБ легких, 
имевших более выраженные клинические симп-
томы, чем у больных с ограниченным ТБ легких 
без деструкции в легких (r = 0,7; p < 0,05). Коли-
чество IFN-γ в крови обследованных больных до 
начала терапии превышало референсные зна-
чения, а уровень IL-2 был ниже нормы. В обеих 
группах исследования на фоне начавшихся репа-
ративных процессов в организме пациентов через 
2 месяца лечения нарастали ИРИ и показатели ак-
тивности Т-лимфоцитов – IL-2 (в ОГ – в 1,5 раза), 
а также IL-10 – противовоспалительного цитоки-
на  (в 2 раза – в ОГ и в 1,6 раза – в ГС), снижался 
уровень провоспалительных цитокинов: TNF-α 
(в 2 раза в ОГ) и незначительно – IFN-γ, тем са-
мым отражая адекватную картину иммунного от-
вета (табл. 4, 5).

После 6 месяцев лечения в сыворотке кро-
ви обследованных больных отмечалось сниже-
ние IFN-γ (более выраженное в ОГ) и IL-10, что 
коррелировало с улучшением состояния боль-
ных, а  у  пациентов ГС к  6-му  месяцу лечения 
IL-10 несколько увеличился, не превышая пока-
зателей референсных значений, что может сви-
детельствовать о  сохранении напряженности 
функциональной активности иммунокомпетент-
ных клеток, регулирующих процессы воспаления 
(r = 0,8; c2 = 6,8, p < 0,05).

Длительность пребывания пациентов ОГ 
в  стационаре оказалась в  среднем на 58 ± 2 
 койко-дней меньше, чем пациентов ГС, что мож-
но расценивать как важный положительный эф-
фект терапии IFN-γ.

Переносимость IFN-γ у пациентов ОГ за два 
месяца его применения в  комплексном лече-
нии была вполне удовлетворительной, у  тро-
их (12%) больных (двоих  – с  диссеминированным 

Таблица 4. Средние значения уровня цитокинов 
в сыворотке крови у больных ОГ до начала, 
через 2 и 6 месяцев лечения, (M ± m)

Table 4. The average cytokine levels 
in the blood serum from the patients of MG before treatment, 
after 2 and 6 months of treatment, (M ± m)

Цитокины
ОГ (n = 25)

до лечения через 2 мес. через 6 мес. 

 IL-2  7,76 ± 0,21  11,73 ± 0,21*  9,77 ± 0,23*

 IL-10  4,48 ± 0,06  9,01 ± 0,06*  7,44 ± 0,18*

 IFN-γ  19,29 ± 0,68  19,05 ± 0,15  7,58 ± 0,18*

 TNF-α  6,12 ± 1,07  3,22 ± 0,04*  1,69 ± 0,38*

* – различие показателей в динамике лечения (p < 0,05)
ОГ – основная группа

* – the difference between the indicators in the treatment dynamics 
(p < 0.05)
MG – main group

Таблица 5. Средние значения уровня цитокинов 
в сыворотке крови у больных ГС до начала, 
через 2 и 6 месяцев лечения, (M ± m)

Table 5. The average cytokine levels in the blood serum  
from the patients of CG before treatment, 
after 2 and 6 months of treatment, (M ± m)

 Цитокины
 ГС (n = 25)

 до лечения  через 2 мес.  через 6 мес. 

 IL-2  7,87 ± 0,13  9,71 ± 0,09*  9,68 ± 0,82

 IL-10  4,05 ± 0,57  6,58 ± 0,16*  7,26 ± 0,18*

 IFN-γ  18,04 ± 0,46  17,88 ± 0,05  11,32 ± 0,38*

 TNF-α  6,15 ± 1,37  5,02 ± 1,16  3,89 ± 0,24*

* – различие показателей в динамике лечения (p < 0,05)
ГС – группа сравнения

* – the difference between the indicators in the treatment dynamics 
(p < 0.05)
CG – comparison group

и  одного – с инфильтративным ТБ легких) отме-
чался гриппоподобный синдром (повышение 
температуры до 37,5–38 °С, общее недомога-
ние) в течение всего курса применения, купиро-
вавшийся самостоятельно в течение двух часов 
 после инъекции препарата.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ

В рамках проведенного исследования было 
установлено, что у впервые выявленных боль-
ных ТБ легких с  МЛУ возбудителя после  двух 
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 месяцев противотуберкулезной терапии в ком-
плексе с  IFN-γ эффективность лечения была 
выше по сравнению с группой больных ТБ, по-
лучавших ПТП без IFN-γ: в  73% случаев были 
устранены симптомы заболевания, в 70% случа-
ев нормализовались воспалительные изменения 
в крови, в 84% случаев прекратилось бактерио-
выделение, в 50% случаев произошло закрытие 
полостей деструкции в  легких. Под влиянием 
IFN-γ отмечалась активизация клеточного им-
мунного ответа, которая сохранялась на протя-
жении 6 месяцев лечения. Положительные эф-
фекты терапии IFN-γ позволили уменьшить срок 
пребывания пациентов в стационаре в среднем 
на 58 ± 2 койко-дней. Таким образом, примене-
ние IFN-γ в комбинации с ПТП повышает эффек-
тивность лечения больных с впервые выявлен-
ным лекарственно-устойчивым ТБ легких.
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С целью совершенствования психологического сопровождения лечебного процесса у больных мужчин с впервые 
выявленным инфильтративным туберкулезом (ТБ) легких исследована связь между приверженностью к лечению (ПЛ) 
и личностными особенностями этой категории лиц. Для этого стандартное клиническое исследование пациентов, 
впервые поступивших в стационар, было дополнено авторской методикой скрининга ПЛ (Лебедев Ю.И. и соавт., па-
тент RU2611398C1), результаты которого сравнивались с психологическими характеристиками личности у 62 мужчин, 
больных инфильтративным ТБ легких в момент установления диагноза. Обнаружено, что отрицательные связи меж-
ду ПЛ и такими особенностями личности, как напряженность, конфронтация, дистанцирование, бегство-избегание, 
агрессивность, враждебность и негативизм могут рассматриваться как предикторы неблагополучного течения ТБ 
и являются мишенями для психологического воздействия при проведении лечения этой категории больных. С дру-
гой стороны, положительные связи между ПЛ и такими копинговыми стратегиями, как планирование решений, поло-
жительная переоценка, общая интернальность, а также показателями самочувствия, настроения и жизнестойкости, 
могут рассматриваться как положительные прогностические признаки. 
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THE PROGNOSTIC VALUE OF ADHERENCE TO TREATMENT 
AND PERSONAL CHARACTERISTICS OF INDIVIDUALS WITH 
INFILTRATIVE PULMONARY TUBERCULOSIS

In order to improve psychological assistance to male patients with newly diagnosed infiltrative pulmonary TB we studied 
associations between patient adherence to treatment and personal features of these patients. We supplemented 
a standard clinical study of hospitalized patients with the author’s method of screening of patient adherence 
(Lebedev Yu.I. et al., patent no. RU2611398C1). Its results were matched to psychological personal features of 62 male patients 
with infiltrative pulmonary TB at the time of diagnosis. We established that negative associations between patient adherence 
and such features as tension, confrontation, distancing, escape-avoidance, aggression, hostility, and negativism might be 
considered as predictors of unfavourable course of TB and should be targets for psychological impact during treatment. 
On the other hand, positive associations between patient adherence and such coping strategies as decision-making, 
positive reassessment, general internality, and the indicators of health, mood, and resilience might be considered as positive 
predictive signs.
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ВВЕДЕНИЕ

Прогнозирование является первоосновой 
в  управлении длительным лечебным процес-
сом больных ТБ легких. Формируя вероятност-
ное суждение о будущем, прогнозирование по-
зволяет выявлять неопределенности в системе 
достижения целей, факторы, препятствующие 
их достижению. Главные цели излечения боль-
ных ТБ легких – прекращение бактериовыделе-
ния и закрытие полостей деструкции в легких, 
чему мешает множество факторов, в  том чи-
сле низкая ПЛ, которая обнаруживается у 20–
57% пациентов и существенно снижает эффектив-
ность проводимого лечения [11]. В связи с этим 
лечение больных ТБ и в наше время сохраняет 
значение как актуальная и  трудно разрешимая 
 проблема [4, 16, 28]. Современные исследова-
ния в этой области установили множество фак-
торов, влияющих на ПЛ. С одной стороны, это 
влияние измененных медико-биологических па-
раметров организма, обусловленных болезнью. 
С другой стороны, это особенности субъектив-
ной оценки личностью своего психофизического 
и психоэмоционального состояний [8]. Личность 
пациента, заболевшего ТБ, подвергается воздей-
ствию целого ряда социально-психологических 
факторов, связанных с этим угрожающим жиз-
ни и опасным для окружающих инфекционным 
заболеванием. Данные литературы свидетель-
ствую о том, что, заболев ТБ, пациент пережи-
вает тяжелейший кризис. Изменяется его само-
оценка, снижается самоуважение, уверенность 
в себе, утрачивается социальная идентичность. 
ТБ ломает психику, нарушает душевное состоя-
ние, требует переосмысления и неизбежного из-
менения всей жизни [14, 18]. Это отражается на 
отношении пациента к назначенному лечению. 
Клинические исследования показывают, что ПЛ 
на начальном этапе терапии может иметь диа-
метрально противоположный характер. Боль-
шинство больных начинает лечение с энтузиаз-
мом [14]. Однако некоторая их часть прямо или 
косвенно отказывается от лечения, и врачу тре-
буется много сил и терпения, чтобы уговорить 
больного принимать лекарства. Но даже начав 
лечение, эти пациенты продолжают демонстри-
ровать низкую ПЛ [17, 18, 25]. Подобное разно-
образие в поведении больных объясняется тем, 
что каждый из них есть личность, состоящая из 
множества психических явлений, которые не 
всегда осознаются, но тесно связаны и реализу-
ются в различных поведенческих реакциях [8, 9]. 
Известна связь между ПЛ мужчин, больных ин-
фильтративным ТБ легких, и  эффективностью 
проводимой терапии, которая может помочь 

в прогнозировании течения болезни и ее исхо-
де [11, 12]. Однако для разработки и реализа-
ции индивидуальных программ психологическо-
го сопровождения больных ТБ легких требуется 
установление более глубоких связей между ин-
дивидуальными личностными особенностями па-
циентов и их ПЛ, которые могут повысить про-
гностическое значение его показателей и стать 
мишенями психологического воздействия со сто-
роны фтизиатра и клинического психолога.

В  связи с  этим гипотезой настоящего ис-
следования выступает предположение о том, 
что личностные характеристики пациента свя-
заны с его ПЛ и способны служить предикто-
рами эффективности лечения. Актуальность 
исследования определяется необходимостью 
совершенствования лечения больных ТБ с ак-
тивным участием клинического психолога (При-
каз Минздрава России от 15 ноября 2012 г. 
№ 932н) [27].

Цель исследования: изучить прогностиче-
ское значение связей между ПЛ и личностными 
особенностями больных инфильтративным  ТБ 
легких, влияющими на эффективность проводи-
мой терапии.

Задачи исследования:
1) определение ПЛ больных инфильтратив-

ным ТБ легких;
2) выявление характера связей между лич-

ностными характеристиками и ПЛ;
3) прогностическая роль личностных харак-

теристик пациентов для исхода лечения.
Уточнение наличия и направленности таких 

связей у  больных инфильтративным ТБ легких 
с разной ПЛ позволит оценить их диагностиче-
скую и прогностическую ценность и использо-
вать для повышения эффективности терапии при 
организации им психологической помощи.

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ

Обследовано 62 мужчины в возрасте от 45 
до 59 лет, случайно отобранных из числа лиц, 
поступивших в  противотуберкулезный стацио-
нар Курской области в  2015–2020 гг. по пово-
ду инфильтративного ТБ легких в фазе распада 
с бактериовыделением и сохраненной лекарст-
венной чувствительностью возбудителя. Поло-
вой и  возрастной состав обследованных был 
обусловлен тем, что мужчины составляют боль-
шинство  (67,9%) среди впервые выявленных 
больных ТБ, а  у  пациентов старше 60  лет  ПЛ 
снижается [10]. Женщины исключались из разра-
ботки, так как у них отмечается более высокая, 
чем у мужчин, ПЛ, и на психическом уровне они 
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отличаются большей стабильностью, консерва-
тивностью, терпением, устойчивостью и сопро-
тивляемостью к неблагоприятным воздействиям 
внешней и внутренней среды [5, 20]. Единая фор-
ма заболевания (впервые выявленный лекарст-
венно-чувствительный инфильтративный ТБ лег-
ких в фазе распада с бактериовыделением) была 
избрана для того, чтобы исключить влияние рас-
пространенного, хронического и лекарственно-
устойчивого ТБ на ПЛ и получить объективные 
индикаторы эффективности проведенной тера-
пии  [2]. Из выборки были исключены пациен-
ты, у которых квалифицированными психиатра-
ми были обнаружены признаки психопатологии, 
также влияющие на ПЛ [8]. Работа с больными 
проводилась в  одно и  то же послеобеденное 
время в специальном кабинете, оборудованном 
для повседневной работы психолога. Оценка 
эффективности лечения стандартными метода-
ми проводилась после завершения интенсивной 
фазы противотуберкулезной терапии, в момент 
окончания основного курса и  в  дальнейшем 
 через 3 года.

В  исследовании использовался следующий 
перечень методов, необходимых для получения 
наиболее достоверных результатов.

1. Клиническая беседа предполагала уста-
новление контакта и доверительных отношений 
с пациентом и родственниками, оценку актуаль-
ного эмоционального состояния, выяснение осо-
бенностей поведения больного в сложных жиз-
ненных ситуациях.

2. Анализ медицинской документации пред-
полагал исследование медицинских карт паци-
ентов, уточнение анамнеза болезни, здоровья 
родителей и близких.

3. Создание естественных условий деятель-
ности фтизиатра и психолога при взаимодейст-
вии с больными, их родственниками и медпер-
соналом.

4. Использование психодиагностических ме-
тодик, оценивающих личностные особенности 
пациентов.

4.1. Оценка ПЛ по авторской методике (па-
тент на изобретение RU2611398C1), ставшая ба-
зой нового способа повышения эффективности 
лечения больных ТБ, была тестирована в тече-
ние 10 лет и признана новым техническим реше-
нием [12]. Анкета, включенная в данный способ, 
была разработана с учетом особенностей соци-
ально-психологического и культурного уровней 
больных ТБ, составляющих в большинстве сво-
ем социально неблагополучные слои современ-
ного общества [1, 23]. Основываясь на принци-
пах холизма и принимая во внимание личность 
больного как уникальную и целостную сущность, 

мы включили в анкету не только объективные 
факторы, мешающие лечению (побочное дейст-
вие лекарств, низкое экономическое положение 
больного или его не сложившиеся взаимоотно-
шения с  медперсоналом), но и  такие субъек-
тивные факторы, как стресс, фрустрация, стиг-
матизация, легкая внушаемость и пристрастие 
к алкоголю. Анкета была сфокусированной и на-
чиналась с жизнеутверждающего девиза: «Хочу, 
верю, добьюсь» и краткого вступления, вводя-
щего больного в ситуацию опроса и стимулирую-
щего интерес к исследованию. Благодаря анкете 
у  пациента создавался своеобразный «сцена-
рий», обеспечивающий логику общения иссле-
дователя с респондентом как объектом необхо-
димой информации. Вопросы анкеты задавались 
в косвенной форме, являясь закрытыми, так как 
от открытых вопросов обычно уклоняется до 2/3 
опрашиваемых [26]. ПЛ определялась путем под-
счета положительных и отрицательных «сырых» 
баллов и перевода их в стены. Приверженность 
лечению рассматривалась как высокая (9–10 сте-
нов), средняя (3–8 стенов) и низкая (1–2 стена).

4.2. Для оценки самочувствия, активности 
и настроения использовалась методика «САН» 
В.А. Доскина и соавт. (1973), включающая 30 пар 
слов, отражающих эмоциональную и  физиче-
скую активность личности [2].

4.3. Использование методики диагностики аг-
рессии А. Баса и А. Дарки (в адаптации А.А. Хва-
на и соавт., 2005) обусловлено тем, что помимо 
представления об агрессии как деструктивном 
компоненте человеческой активности, она спо-
собна устранять и разрушать препятствия и, как 
считал Р. Лазарус, является эмоциональной ре-
акцией на стресс. Предполагалось учитывать фи-
зическое-вербальное, активное-пассивное, на-
правленное-ненаправленное (прямое-непрямое) 
воздействия пациента на окружающих, а также 
выделять познавательный, эмоциональный и во-
левой компоненты личности [10].

4.4. Копинг-механизмы исследовались по ме-
тодике Р. Лазаруса и  С. Фолкман в  адаптации 
Т.Л. Крюковой и соавт. (1988) с целью оценки 
когнитивных и поведенческих усилий пациентов, 
преодолевающих серьезные испытания, превы-
шающие их ресурсы [21].

4.5. Использование методики «Уровень субъ-
ективного контроля» Дж. Роттера (УСК) позво-
ляло оценить чувство личной ответственности 
в разрешении проблем, связанных с заболева-
нием ТБ. Формируется УСК в процессе развития 
и социализации человека и позволяет в опреде-
ленной степени предвидеть поведение человека 
в трудной жизненной ситуации [15].
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4.6. Тест жизнестойкости С. Мадди в  адап-
тации Е.Н. Осина и Е.И. Рассказовой (2013) ис-
пользован для оценки возможности человека 
в совладании со стрессом, переживанием ситу-
ации неопределенности и тревоги при выборе 
копинг-стратегий [13, 22].

Все больные получали стандартное лечение, 
эффективность которого оценивали по оконча-
нии курса противотуберкулезной химиотерапии. 
К  объективным критериям эффективности хи-
миотерапии мы традиционно относили: прекра-
щение бактериовыделения, закрытие полостей 
распада в легких, рассасывание инфильтрации, 
устранение синдрома воспалительной интокси-
кации. Результаты терапии сопоставлялись с ис-
ходными результатами изучения ПЛ.

В  качестве статистических методов мы вос-
пользовались регрессионным анализом, критерия-
ми H Краскела–Уоллиса и c2 Пирсона, а  также 
коэффициентом ранговой корреляции r Спирме-
на. Использовали статистический пакет StatSoft 
STATISTICA 6.0.

РЕЗУЛЬТАТЫ

Включенные в исследование больные (n = 62) 
с самого начала лечения продемонстрировали 
различный уровень ПЛ, на основании чего вы-
борка была разделена на 3 группы: 1-я группа – 
пациенты с высоким (n = 12 (19,3%)), 2-я группа – 
средним (n = 29 (46,8%)) и 3-я группа – низким 
(n = 21 (33,9%)) уровнем ПЛ. Результаты прово-
димого лечения существенно зависели от уров-
ня ПЛ  пациентов. Так, к  окончанию интенсив-
ной фазы химиотерапии 6 человек из 1-й группы 
и 12 человек из 2-й группы продемонстриро-
вали высокую эффективность лечения. У всех 
больных закрылись полости распада в легких, 
прекратилось бактериовыделение, рассосалась 
инфильтрация, был устранен синдром воспали-
тельной интоксикации. Этим пациентам фазу 
продолжения лечения проводили амбулатор-
но, и после завершения основного курса они 
были переведены в  III группу диспансерного 
учета. В течение последующих трех лет реци-
дивов у этой категории обследуемых не зафик-
сировано.

У  6 пациентов 1-й группы и  16 человек 
2-й группы к завершению интенсивной фазы ле-
чения прекратилось бактериовыделение, рас-
сосалась инфильтрация в легких, был устранен 
синдром воспалительной интоксикации, про-
изошло уменьшение размеров каверн на одну 
треть. После выписки пациенты продолжили ле-
чение амбулаторно, и к завершению основного 

курса только у 3 человек сохранялись каверны, 
в связи с чем они были успешно проопериро-
ваны. Все они были переведены в III группу ди-
спансерного учета. Рецидивов у этой категории 
больных не установлено.

Наименее эффективным было лечение у од-
ного пациента 2-й группы и 21 пациента 3-й груп-
пы. Хотя к окончанию интенсивной фазы лече-
ния у  этих пациентов был устранен синдром 
воспалительной интоксикации и прекратилось 
бактериовыделение, каверны лишь незначитель-
но уменьшились в размерах, 13 из них были опе-
рированы и после завершения основного курса 
лечения переведены в III группу диспансерного 
учета. У 9 человек ТБ принял хроническое тече-
ние в виде диссеминированного (у 5) и фиброз-
но-кавернозного (у 3) процесса в легких. Один 
пациент умер в результате прогрессирования за-
болевания. Эти пациенты за период трехлетнего 
наблюдения неоднократно поступали в отделе-
ния противотуберкулезного диспансера, прово-
дили в нем от одного до двух месяцев и выпи-
сывались за нарушение больничного режима. 
У всех сформировалась множественная лекар-
ственная устойчивость возбудителя к противо-
туберкулезным препаратам.

Такая четкая связь между показателями ПЛ 
больных инфильтративным ТБ легких и его эф-
фективностью дала основание проверить раз-
ницу в  психологических характеристиках па-
циентов, влияющих на поведение человека 
в стрессовой ситуации при разной ПЛ. Иссле-
дование было проведено с помощью критерия 
Краскелла–Уоллеса. В табл. 1 отображен сравни-
тельный анализ параметров в группах с различ-
ным уровнем ПЛ.

Как видно из табл. 1, в  момент установ-
ления диагноза обнаружены высоко досто-
верные различия между показателями само-
чувствия (p = 0,02) и  настроения (p = 0,016) 
в  группах пациентов с разной ПЛ. При извес-
тии о ТБ у пациентов с низкой ПЛ обнаружива-
лась более выраженная, чем при высокой ПЛ, 
общая агрессивность (p = 0,011), раздражи-
тельность (p = 0,003), а  также физическая 
(p = 0,025) и  вербальная (p = 0,01) агрессия. 
Такие больные демонстрировали раздраже-
ние в ходе обсуждения с врачом плана пред-
стоящего лечения, неуживчивость с соседями 
по палате, что нередко требовало их перевода 
в другое отделение, грубость в общении с мед-
сестрами и  даже нападение на медперсонал. 
Больные с низкой ПЛ предпочитали стратегии 
уклонения от разрешения проблем (p = 0,007) 
или их отрицание (p = 0,016). Они не соглаша-
лись с установленным диагнозом, их активность 
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Таблица 1. Сравнительный анализ параметров в группах с различным уровнем ПЛ

Table 1. The comparative analysis of personal characteristics in groups with different levels of adherence to treatment

Параметры
Среднее значение в группе 

с высокой ПЛ,
n = 12

Среднее значение в группе 
со средней ПЛ,

n = 29

 Среднее значение 
в группе с низкой ПЛ,

n = 21
p

 Опросник «САН» В.А. Доскина и соавт. [2]

 Самочувствие  40  35,551  33,19  0,002

 Активность  40,666  38,517  39,857  0,14

 Настроение  40,5  37,862  32,0  0,016

 Методика диагностики показателей и форм агрессии А. Баса и А. Дарки [10]

 Агрессивность  6,25  7,517  7,809  0,011

 Враждебность  6,083  6,448  7,761  0,001

 Физическая агрессия  5,916  6,206  7,285  0,025

 Косвенная агрессия  5,333  5,31  5,714  0,639

 Раздражение  6,833  8,344  7,952  0,003

 Негативизм  4,0  6,517  8,238  0,0001

 Обида  5,666  5,965  7,142  0,008

 Подозрительность  5,083  6,068  6,952  0,006

 Вербальная агрессия  6,75  8,137  8,19  0,01

 Чувство вины  5,75  6,379  6,333  0,32

Методика диагностики копинг-механизмов Р. Лазаруса и С. Фолкман [21]

 Конфронтация  30  41,206  47,904  0,019

 Дистанцирование  47,833  52,103  63,38  0,007

 Самоконтроль  27,916  25,896  16,714  0,001

 Поиск социальной 
 поддержки  54,75  47,758  49,761  0,231

 Принятие ответственности  54,083  47,586  42,047  0,073

 Бегство-избегание  47,833  59,137  61,761  0,016

 Планирование решения  60,416  46,655  37,38  0,0009

 Положительная переоценка  56,833  47,206  44,333  0,008

 Тест «Диагностика уровня субъективного контроля» Дж. Роттера [15]

 Общая интернальность  6,75  5,655  5,333  0,009

 Интернальность достижений  4,75  4,655  4,38  0,243

 Интернальность неудач  3,666  3,551  3,428  0,775

 Интернальность в семье  5,25  5,241  4,38  0,119

 Интернальность
 в производстве  5,0  4,689  4,142  0,342

 Межличностная
 интернальность  6,083  5,344  4,761  0,119

 Интернальность в здоровье  6,75  6,241  4,333  0,0009

Тест жизнестойкости С. Мадди [13, 22]

 Жизнестойкость  52,0  48,689  37,571  0,0001

 Вовлеченность  26,666  24,137  20,476  0,013

 Контроль  13,583  14,241  10,0  0,006

 Принятие риска  10,916  10,275  8,047  0,004
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была  нецеленаправленной, а действия неадек-
ватными. Некоторые пытались консультировать-
ся с другими врачами, искали как можно более 
эффективные лекарства, обращались к помощи 
нетрадиционной медицины.

Высокозначимые различия обнаружены по 
показателям общей интернальности (p = 0,0098) 
и интернальности в отношении здоровья и бо-
лезни (p = 0,0009). По нашему мнению, это об-
условлено тем, что больные ТБ легких, демон-
стрирующие высокую ПЛ, концентрируют все 
свое внимание на обнаруженной у них болезни.

Высоко значимые различия обнаружены по по-
казателям жизнестойкости (p = 0,0001),  контроля 
(p = 0,0061) и принятия риска (p = 0,0047). Паци-
енты с  высокой жизнестойкостью, поступая на 
лечение в противотуберкулезный стационар, по-
падали в ситуацию личностного выбора, где жиз-
нестойкость выступала фактором, определяющим 
готовность принимать новую, непривычную ситу-
ацию. Такие пациенты активно интересовались 
особенностями лечения, обсуждали его совмест-
но с лечащим врачом. Они регулярно выполняли 
все врачебные назначения, соглашались на раз-
личные инвазивные методы обследования и опе-
ративное лечение.

Статистически достоверные различия психо-
логических характеристик в группах пациентов 
с разной ПЛ дали основание для исследования 
их связей и направленности. В табл. 2 отобра-
жен анализ данных о значимых взаимосвязях ПЛ 
и личностных характеристик больных.

Как видно из табл. 2, мы установили разно-
направленные связи особенностей психологи-
ческого статуса пациентов с ПЛ. При этом, если 
самочувствие (p = 0,001; r = 0,393) и настроение 
(p = 0,003; r = 0,364) были положительно свя-
заны с  уровнем комплаенса, то агрессивность 
(p = 0,0002; r =  –0,447), вербальная агрессия 
(p = –0,255; r = 0,04), враждебность (p = 0,00002; 
r = –0,509), обида (p = 0,001; r = –0,397), подо-
зрительность (p = 0,0001; r =  –0,466) и  даже 
склонность к  физической агрессии (p = 0,015; 
r = –0,305) демонстрировали высокодостовер-
ную отрицательную связь. С такими пациентами 
трудно было наладить профессиональный кон-
такт. Они отказывались от выполнения врачеб-
ных назначений, были неуживчивы с соседями по 
палате. В результате медперсоналу приходилось 
затрачивать много усилий и проявлять терпение, 
чтобы удержать их в стационаре до окончания 
интенсивной фазы противотуберкулезной хими-
отерапии, однако эффективность лечения у них 
была низкой.

Мы также установили разнонаправленные 
связи между копинговыми стратегиями паци-

Таблица 2. Значимые взаимосвязи ПЛ 
и личностных характеристик больных

Table 2. The significant correlations between adherence 
to treatment and personal characteristics of patients

 Психологическая характеристика, 
с которой достоверно связана 

приверженность лечению
r  p

Опросник «САН» В.А. Доскина и соавт. [10]

 Самочувствие  0,393  0,001

 Настроение  0,364  0,003

Методика диагностики показателей и форм агрессии 
А. Баса и А. Дарки

 Агрессивность  –0,447  0,0002

 Враждебность  –0,509  0,00002

 Физическая агрессия  –0,305  0,015

 Негативизм  –0,454  0,0002

 Обида  –0,397  0,001

 Подозрительность  –0,466  0,0001

 Вербальная агрессия  –0,255  0,04

Методика диагностики копинг-механизмов 
Р. Лазаруса и С. Фолкман [21]

 Конфронтация  –0,354  0,004

 Дистанцирование  –0,378  0,002

 Самоконтроль  0,357  0,004

 Бегство-избегание  –0,369  0,003

 Планирование решения  0,342  0,006

 Положительная переоценка  0,358  0,004

Тест «Диагностика уровня субъективного контроля» 
Дж. Роттера [15]

 Общая интернальность  0,465  0,0001

 Интернальность в здоровье  0,449  0,0002

Тест жизнестойкости С. Мадди [13, 22]

 Жизнестойкость  0,277  0,028

 Вовлеченность  0,264  0,037

 Контроль  0,276  0,029

 Принятие риска  0,446  0,0002

ентов и  их ПЛ. Высокозначимые отрицатель-
ные связи обнаружены между ПЛ и конфронта-
цией (p = 0,004; r = –0,354), дистанцированием 
(p = 0,002; r = –0,378). Механизмы психологиче-
ской защиты снижали для таких больных субъ-
ективную значимость болезни. Со снижением 
уровня ПЛ больным в  большей степени было 
свойственно решать проблемы путем уклонения 
и отрицания. Такие пациенты длительное вре-
мя не соглашались с установленным диагнозом, 
требовали дополнительных методов обследо-
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вания, жаловались администрации диспансера 
на лечащего врача. Они упорно игнорировали 
симптомы заболевания и не сообщали о них ле-
чащему врачу. Стратегия «бегство-избегание» 
достоверно отрицательно коррелировала с ПЛ 
(p = 0,003; r = –0,369). Пациенты перекладывали 
ответственность за свои поступки на родствен-
ников и медперсонал.

В то же время при оценке стратегии само-
контроля была установлена высоко значимая 
положительная корреляционная связь с  ПЛ 
(p = 0,004; r = 0,357). Больные с  высокой ПЛ 
стремились преодолевать негативные пережи-
вания в связи с заболеванием за счет самообла-
дания, контроля поведения и эмоций. Пациен-
ты следовали рекомендациям врача, начинали 
заниматься утренним оздоровительным бегом, 
дыхательной гимнастикой, охотно посещали се-
ансы массажа, регулярно соблюдали лечебный 
режим. Высоко значимая положительная кор-
реляционная связь ПЛ с положительной пере-
оценкой (p = 0,004; r = 0,358) указывала на то, 
что при ее высоком уровне больные старались 
решать проблему за счет положительного пе-
реосмысления. Они рассматривали свое забо-
левание с разных точек зрения, искали подоб-
ные случаи среди друзей и  знакомых, читали 
спе циальную литературу, беседовали с врачом 
и психологом и, наконец, изменяли свой взгляд 
на заболевание, формируя к нему оптимистиче-
ское отношение.

Высокозначимая положительная корреляция 
между стратегией планирования решений и ПЛ 
(p = 0,006; r = 0,342) свидетельствовала о  том, 
что при высокой ПЛ больные пытаются целена-
правленно анализировать ситуацию и планиро-
вать собственные действия.

Установлена высокодостоверная положи-
тельная прямая связь между уровнем комплаенса 
и общей интернальностью (p = 0,0001; r = 0,465). 
В беседах с пациентами, демонстрирующими вы-
сокий уровень субъективного контроля, мы от-
мечали их ответственность за события, которые 
с ними происходили, и жизнь в целом. При низ-
ких показателях уровня субъективного контроля 
пациенты не контролировали события, связан-
ные с болезнью, возлагали ответственность за 
них на других людей (в том числе и врачей), что 
приводило к их нежеланию придерживаться на-
значенного курса лечебно-профилактических 
мероприятий. Пациенты с высокими показате-
лями интернальности по отношению к  здоро-
вью, тесно коррелировавшими с ПЛ (p = 0,0002; 
r = 0,449), демонстрировали ответственность за 
свое здоровье, данные регрессионного анали-
за (p = 0,011) давали основание для определе-

ния этой личностной характеристики в качестве 
основного предиктора положительного течения 
болезни и эффективности химиотерапии.

Между уровнем ПЛ и жизнестойкостью так-
же установлена высоко достоверная положи-
тельная тесная связь (p = 0,028; r = 0,277). По-
ведение пациентов с высокой жизнестойкостью 
обеспечивалось способностью к сложным фор-
мам саморегуляции, определяющей опорные пе-
ременные личностного потенциала. Они активно 
участвовали в жизни отделения, помогали дру-
гим больным, охотно занимались трудотерапией, 
выполняли обязанности неформальных лидеров 
в организации мероприятий досуга.

Также было установлено, что эффектив-
ность фазы интенсивной терапии различалась 
в зависимости от исходного уровня ПЛ. Сравне-
ние эффективности лечения в подгруппах с низ-
кой и средней ПЛ показало значимые различия 
(p = 0,031), подгруппа с высоким ПЛ отличалась 
от подгруппы с низким ПЛ на высоком уровне 
значимости (p = 0,005).

Учитывая разнонаправленные связи между ПЛ 
и исследованными характеристиками психологи-
ческого статуса, последние могут рассматривать-
ся не только в качестве предикторов течения ТБ, 
но и как мишени клинико-психологической интер-
венции в целях коррекции уровня ПЛ и повыше-
ния эффективности лечебных мероприятий.

ОБСУЖДЕНИЕ

В ходе проведенного исследования установ-
лено, что эффективность противотуберкулезной 
терапии различается в зависимости от исходно-
го уровня ПЛ. Сравнение эффективности лече-
ния в подгруппах с низкой и средней ПЛ пока-
зало значимые различия (p = 0,031), подгруппа 
с высоким ПЛ отличалась от подгруппы с низким 
ПЛ на высоком уровне значимости (p = 0,005). 
 Исследование, проведенное с помощью крите-
рия Краскелла–Уоллеса, установило в этих груп-
пах высокодостоверные различия по таким пси-
хологическим характеристикам больных, как 
самочувствие, настроение, агрессивность, пред-
почитаемый тип копинговых стратегий, уровень 
субъективного контроля и жизнестойкость.

Последующее трехлетнее наблюдение за ис-
следуемыми больными позволило обнаружить 
отрицательную связь между низкой ПЛ и рядом 
психологических характеристик (агрессивность, 
вербальная агрессия, враждебность, обида, по-
дозрительность и склонность к физической аг-
рессии, а также копинг-стратегии конфронтации, 
дистанцирования, бегства-избегания), которые 
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могут рассматриваться в  качестве предикто-
ров неблагополучного течения ТБ. Полученные 
данные подтверждают гипотезу о наличии раз-
нонаправленных связей между ПЛ и психологи-
ческими характеристиками больных ТБ легких, 
ответственными за поведение человека в  мо-
мент установления диагноза ТБ легких и  воз-
можность использования их для прогнозирова-
ния течения болезни.

ПЛ – сложный, многофакторный конструкт, 
связи которого с личностными характеристика-
ми пациентов обнаруживаются уже при посту-
плении больных ТБ в стационар, что подтвер-
ждает идеи С.Л. Рубинштейна, Д.А. Леонтьева, 
Т.О. Гордеева, А. Бандуры, Э. Деси, Р. Райана, 
Дж. Роттера и  других психологов о  формиро-
вании личностных характеристик в  ходе всей 
предшествующей истории их жизни. Проведен-
ное нами исследование свидетельствует о том, 
что уязвимой клинической группой больных ТБ, 
нуждающейся в наиболее интенсивной поддер-
жке клинического психолога, являются не только 
лица с низкой ПЛ, но и с такими характеристика-
ми личности, как агрессивность, враждебность 
и  негативизм, низкая жизнестойкость, экстер-
нальность в различных сферах, а также с копинг-
стратегиями конфронтации, дистанцирования, 
бегства-избегания. Психологическое состояние 
пациентов в момент установления диагноза «ту-
беркулез», по нашему предположению, акценти-
руется субъективными ощущениями витальной 
угрозы, нарушением жизненных планов и  не-
уверенностью в излечении. Личностные реакции 
пациентов на болезнь, обнаруженные в данном 
исследовании и связанные с ПЛ, требуют их кор-
рекции с учетом актуальной жизненной ситуации, 
связанной с заболеванием [8]. Особого внима-
ния фтизиатров и психологов в ситуации ТБ, как 
инфекционного заболевания, передающегося 
аэрогенно, требует проблема психологического 
состояния пациентов, связанного с представле-
ниями о ТБ как болезни заразной, типичной для 
социально неблагополучных и асоциальных лиц, 
нарушающей их социальное взаимодействие, 
приводящей к распаду социальных связей. Это 
усиливает остроту переживания заболевших, 
нередко обусловливая изменения внутренней 
структуры личности и возникновение внутренних 
кризисов, дезорганизующих поведение челове-
ка при заболевании ТБ  [18, 24]. Пациентам не-
обходимо обеспечивать моральную поддержку, 
сочувствие со стороны медперсонала и близких 
и  осуществлять индивидуальное психологиче-
ское сопровождение с учетом выявленных свя-
зей между особенностями психологического ста-
туса и ПЛ пациентов.

ВЫВОДЫ

1. Среди больных мужского пола с впервые 
выявленным инфильтративным ТБ легких уста-
новлены высокий (19,3%), средний (46,8%) и низ-
кий (33,9%) уровни ПЛ, коррелирующие с раз-
ной степенью статистической достоверности 
с показателями психологического статуса.

2. Показатели ПЛ, положительно связанные 
с такими копинговыми стратегиями, как плани-
рование решений, положительная переоценка, 
общая интернальность, а также показатели са-
мочувствия, настроения и жизнестойкости, могут 
служить предикторами эффективности лечения 
и  мишенями психологической поддержки для 
больных инфильтративным ТБ легких.

3. Отрицательные связи между ПЛ и такими 
психологическими характеристиками, как напря-
женность, конфронтация, дистанцирование, бег-
ство-избегание, агрессивность, враждебность 
и негативизм, позволяют прогнозировать низкий 
эффект противотуберкулезной терапии и  ис-
пользовать их в качестве мишеней для психоло-
гического воздействия.
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оказания медицинской помощи, диагностике и лечению больных лекарственно-устойчивым туберкулезом органов 
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Цель: сравнительное изучение психологических характеристик у пациентов с различной переносимостью противо-
туберкулезной химиотерапии (ПТХТ). Материалы и методы. Изучение психологических характеристик проведено 
у 68 больных с впервые выявленным туберкулезом (ТБ) органов дыхания в возрасте 34,0 ± 10,1 лет, из них 53 женщи-
ны (77,9%) и 15 (22,1%) мужчин. Изучение психологических характеристик и качества жизни проводилось до начала 
ПТХТ с помощью опросника выраженности психопатологической симптоматики SCL-90-R (Simptom Check List-90-R) 
и опросника качества жизни SF-36. Переносимость ПТХТ оценивалась лечащим врачом с помощью стандартных 
клинико-лабораторных исследований. Результаты. Нежелательные реакции (НР) на противотуберкулезные препа-
раты (ПТП) отмечались у 52 из 68 (76,5%) пациентов, 16 (23,5%) пациентов переносили лечение удовлетворительно. 
Различные нарушения психологического статуса диагностировались у 25 из 68 (36,8%) пациентов, благоприятный 
психологический статус отмечался у остальных 43 из 68 (63,2%) пациентов. Сопоставление полученных особенно-
стей психологического статуса с данными о переносимости ПТХТ позволило установить, что в группе с отсутствием 
НР на ПТП достоверно преобладали пациенты с благоприятным психологическим статусом по сравнению с группой 
с наличием НР (87,5% пациентов против 55,8%, р < 0,01). Число пациентов с неблагоприятным психологическим ста-
тусом в указанной группе было достоверно более низким по сравнению с группой с наличием НР (12,5% пациентов 
против 44,2%, р < 0,01). Уровень физического, эмоционального функционирования, жизненной активности, а также 
психического здоровья был достоверно ниже у пациентов с наличием НР. Заключение. В проведенном исследовании 
продемонстрированы психологические аспекты переносимости ПТХТ. Пациентов с неблагоприятным психологиче-
ским статусом следует относить к потенциальной группе риска по возникновению НР на ПТП. В комплексе базовых 
лечебных мероприятий данной категории пациентов необходима психологическая реабилитация, одной из задач 
которой является восстановление психологических ресурсов и адаптационного потенциала личности.
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THE PSYCHOLOGICAL STATUS OF PULMONARY TB PATIENTS 
WITH DIFFERENT TYPES OF TOLERANCE TO TB DRUGS

Objective: a comparative study of psychological features of patients with different types of tolerance to TB chemotherapy.  
Materials and methods. We studied psychological features of 68 patients with newly diagnosed pulmonary TB aged 
34.0 ± 10.1 years, out of them were 53 female (77.9%) and 15 male (22.1%) patients. Psychological features and life quality 
was studied before TB chemotherapy using the Symptom Checklist-90-R (SCL-90-R) and the SF-36 questionnaire. Tolerance 
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to TB drugs was assessed by the attending physician using standard clinical and laboratory studies. Results. Adverse 
reactions to TB drugs were observed in 52 out of 68 patients (76.5%), and 16 patients (23.5%) had satisfactory tolerance to 
TB drugs. Different psychological disorders were diagnosed in 25 out of 68 patients (36.8%), a positive psychological status 
was observed in 43 out of 68 patients (63.2%). The matching of psychological features and TB drug tolerance revealed that 
patients with the positive psychological status prevailed in the group without adverse reactions to TB drugs as compared to 
those with adverse reactions (87.5% vs 55.8%, р < 0.01). The number of patients with the negative psychological status in 
the first group was significantly less as compared to the group with adverse reactions (12.5% vs 44.2%, р < 0.01). The level 
of physical, emotional functions, life activity, and mental health was significantly lower in patients with adverse reactions. 
Conclusion. The present study has demonstrated psychological aspects of tolerance to TB drug. Patients with the negative 
psychological status should be referred to the potential risk group for adverse reactions to TB drugs. The complex of basic 
therapeutic activities for this category of patients should include psychological rehabilitation aimed to recover psychological 
resources and adaption potential of the personality.

ВВЕДЕНИЕ

Как известно, переносимость ПТХТ явля-
ется одной из практически значимых проблем 
современной фтизиатрии. Удовлетворительная 
переносимость основного курса терапии, как 
и адекватность ее режима, являются основными 
факторами эффективности специфического ле-
чения.  По данным отечественных исследований, 
возникающие в процессе лечения больных ТБ 
побочные реакции на лекарственные препара-
ты значительно снижают клиническую и эконо-
мическую эффективность терапии [6,  7,  9,  11], 
а также оказывают негативное влияние на при-
верженность пациента к лечению [3].

Традиционно изучаются различные аспекты 
переносимости ПТХТ: частота и спектр побочных 
реакций, вопросы их диагностики, коррекции 
и профилактики неудовлетворительной перено-
симости, предпринимаются попытки выделения 
индивидуальных факторов риска развития НР на 
ПТП [5, 7]. По мнению исследователей, к груп-
пе риска по возникновению побочных реакций, 
особенно со стороны центральной нервной си-
стемы, следует также относить пациентов с не-
благоприятным психологическим статусом [2, 8], 
однако направленного изучения психологиче-
ских аспектов проблемы переносимости ПТП 
не проводилось.

Цель исследования: сравнительное изуче-
ние психологических характеристик у пациентов 
с различной переносимостью ПТХТ.

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ

Изучение психологических характеристик 
проведено у 68 больных впервые выявленным 
ТБ органов дыхания в возрасте 34,0 ± 10,1 лет, 
поступивших на стационарное лечение 

в  ФГБНУ «ЦНИИТ» в 2021–2022 гг., из них 53 жен-
щины (77,9%) и  15 (22,1%) мужчин. Клиниче-
ские формы ТБ органов дыхания представлены 
в табл. 1.

Таблица 1. Распределение больных ТБ легких 
по клиническим формам заболевания

Table 1. The distribution of pulmonary TB patients 
by clinical forms of the disease

Клинические формы 
туберкулеза легких

Число пациентов, n = 68

Абс. %

Инфильтративный  31  45,6

Фиброзно-кавернозный  4  5,9

Туберкулема  12  17,6

Кавернозный  5  7,4

Диссеминированный  1  1,5

Очаговый  9  13,2

Цирротический  4  5,9

Туберкулез внутригрудных 
лимфатических узлов  2  2,9

Пациенты получали ПТХТ в  соответствии 
с  данными о  лекарственной чувствительности 
микобактерий туберкулеза (МБТ). Спектр ле-
карственной устойчивости МБТ представлен 
в табл. 2.

Изучение психологических характеристик 
проводилось до начала ПТХТ с помощью опрос-
ника выраженности психопатологической сим-
птоматики SCL-90-R (Simptom Check List-90-R) [12] 
и опросника качества жизни SF-36 [1]. Опросник 
выраженности психопатологической симптома-
тики SCL-90-R широко используется в различных 
областях клинической практики для определе-
ния уровня актуального неблагополучия в пси-
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больных ТБ легких с различной переноси мостью 
ПТХТ использовали t-критерий Стьюдента. 
 Достоверным считались различия при p < 0,05.

РЕЗУЛЬТАТЫ

НР на ПТП регистрировались у  52 из 
68 (76,5%) пациентов. В спектре регистрируемых 
НР преобладали нейротоксические реакции со 
стороны центральной нервной системы в виде 
головокружения, головной боли, нарушения сна, 
эмоциональной лабильности – у 43 (82,7%) паци-
ентов. Кроме того, у 17 (32,7%) пациентов наблю-
дались симптомы периферической полинейропа-
тии. Гастроинтестинальные реакции отмечались 
у 32 (61,5%) пациентов, артралгии – у 24 (46,1%), 
кожно-аллергические реакции – у 23 (44,2%), ге-
патотоксические реакции – у 19 (36,5%), кардио-
токсические реакции – у 14 (26,9%) пациентов. 
У остальных 16 из 68 (23,5%) пациентов НР на 
ПТП отсутствовали.

Группы с наличием и отсутствием НР досто-
верно не различались по гендерному составу 
(табл. 3), а также по назначаемым режимам ПТХТ 
(табл. 4).

Таблица 3. Распределение больных ТБ в группах 
с наличием и отсутствием НР по гендерному составу

Table 3. The distribution of TB patients 
with presence/absence of AD by gender

Гендерный 
состав

Отсутствие НР,
n = 16

Наличие НР,
n = 52

Абс. % Абс. %

Женщины 11 68,8 42 80,8

Мужчины 5 31,3 10 19,2

НР – нежелательные реакции
AD – adverse reactions

Таблица 4. Режимы ПТХТ в группах с наличием 
и отсутствием НР

Table 4. TB chemotherapy regimens administered to patients 
with presence/absence of AD

Режим 
химиотерапии

Отсутствие НР,
n = 16

Наличие НР,
n = 52

Абс. % Абс. %

 1  7  43,8  22  42,3

 2  1  6,3  2  3,8

 4  2  12,5  7  13,5

 5  2  12,5  4  7,7

 Индивидуальный  4  25,0  17  32,7

НР – нежелательные реакции
AD – adverse reactions

Таблица 2. Спектр лекарственной устойчивости МБТ

Table 2. The spectrum of drug resistance of Mycobacterium 
tuberculosis

Лекарственная устойчивость 
МБТ

Число пациентов,
n = 68

Абс. %

Чувствительность сохранена 35 51,5

Монорезистентность  1 1,5

Полирезистентность 6 8,8

МЛУ 16 23,5

Пре-ШЛУ 3 4,4

ШЛУ 7 10,3

МЛУ – множественная лекарственная устойчивость возбудителя
пре-ШЛУ – предширокая лекарственная устойчивость 
возбудителя 
ШЛУ – широкая лекарственная устойчивость возбудителя

MDR – multidrug resistance
pre-XDR – pre-extensive drug resistance
XDR – extensive drug resistance

хической сфере. Данная шкала относится к числу 
стандартизированных методик, обладает высокой 
диагностической чувствительностью и позволяет 
посредством построения индивидуальных профи-
лей текущего состояния определить психологи-
ческий статус обследуемого. В отечественных ис-
следованиях доказана валидность методики для 
определения признаков развития неблагоприят-
ных психических состояний [10]. Установленные 
нормативные значения позволяют диагностиро-
вать наличие симптомов обсессивно-компуль-
сивных, депрессивных, тревожных, фобических, 
соматизированных, психотических расстройств, 
а также признаки негативных аффективных состо-
яний и межличностной сензитивности.

Результаты по опроснику качества жизни 
SF-36 представляются в виде восьми шкал, от-
ражающих уровень физического и  психологи-
ческого благополучия человека. Показатели ка-
ждой шкалы варьируют от 0 до 100 баллов, где 
100 баллов соответствует полному здоровью.

Переносимость ПТХТ оценивалась лечащим 
врачом с помощью стандартных клинико-лабо-
раторных исследований. В зависимости от вида 
и  тяжести НР пациентам проводилась направ-
ленная симптоматическая терапия НР.

Сравнительный анализ гендерного состава 
пациентов, назначаемых режимов ПТХТ, а также 
особенностей психологического статуса между 
группами с  различной переносимостью ПТХТ 
проводили с  помощью критерия ϕ – углового 
преобразования Фишера. Для сравнительно-
го анализа показателей качества жизни среди 
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По результатам диагностики психологическо-
го статуса, у 25 из 68  (36,8%) пациентов выяв-
лялись различные нарушения, благоприятный 
психологический статус определялся у осталь-
ных 43 из 68 (63,2%) пациентов (табл. 5). Сопо-
ставление психологического статуса с данными 
о переносимости ПТХТ позволило установить, 
что у 23 из 25 (92,0%) пациентов с нарушения-
ми психологического статуса лечение осложня-
лось развитием различных НР. Среди пациен-
тов без нарушений психологического статуса НР 
 отмечались достоверно реже – у 29 из 43 (67,0%) 
пациентов (р < 0,01). В частности, 73,9% пациен-
тов с нарушениями психологического статуса на 
фоне проводимого лечения предъявляли жало-
бы на головокружение и ухудшение настроения. 
Среди пациентов без нарушений психологиче-
ского статуса указанные жалобы предъявлялись 
достоверно реже – 48,3% (р < 0,01). Также до-
стоверно чаще среди пациентов с нарушения-
ми психологического статуса регистрировались 
симптомы периферической полинейропатии 
(52,2% случаев) по сравнению с пациентами без 
нарушений психологического статуса (17,2% слу-
чаев) (р < 0,01).

Соответственно, в  группе с отсутствием НР 
на ПТП достоверно чаще встречались пациен-
ты с благоприятным психологическим статусом, 
по сравнению с группой с наличием НР (87,5% 
пациентов против 55,8%, р < 0,01).

Таблица 5. Соотношение психологического статуса 
и переносимости ПТХТ

Table 5. The correlation between the psychological status 
and tolerance to TB drugs

 Психологический 
статус

 Отсутствие НР,
n = 16

 Наличие НР,
n = 52

 Абс.  %  Абс.  %

Отсутствие нарушений 
психологического 
статуса

14  87,5** 29 55,8**

Наличие нарушений 
психологического 
статуса

2  12,5** 23 44,2**

** – р < 0,01
НР – нежелательные реакции
AD – adverse reactions

В  группе с  наличием НР достоверно чаще 
встречались пациенты с неблагоприятным пси-
хологическим статусом по сравнению с группой 
с отсутствием НР (44,2% пациентов против 12,5, 
р < 0,01).

В табл. 6 представлены сравнительные дан-
ные, отражающие частоту выявления конкрет-
ных симптомов нарушений психологического 
статуса среди пациентов исследуемых групп.

Таблица 6. Частота выявления нарушений 
психологического статуса среди больных ТБ легких 
с наличием и отсутствием НР

Table 6. The incidence of psychological disorders among 
pulmonary TB patients with or without AD

Формы 
психологического 

неблагополучия по 
опроснику SCL-90-R

Отсутствие НР,
n = 16

Наличие НР,
n = 52

Абс. %  Абс. %

Соматизация 2 12,5**  24  46,2**

Межличностная 
сензитивность 1 6,3**  18  34,6**

Депрессия 4 25,0*  28  53,8*

Тревожность 2 12,5**  23  44,2**

Фобические 
расстройства 0 0,0**  10  19,2**

Психотизм 1 6,3**  16  30,8**

* – р < 0,05; ** – р < 0,01 
НР – нежелательные реакции
AD – adverse reactions

Наиболее часто у пациентов с наличием НР на 
ПТХТ выявлялось снижение жизненного тонуса 
и психологической устойчивости в виде дисфо-
рических расстройств и утраты интереса к жизни 
(шкала «депрессия»). У значительной час ти об-
следованных диагностировалась высокая фоно-
вая тревожность (шкала «тревожность»), а так-
же выявлялось наличие жалоб, фиксированных 
на различных системах организма (шкала «со-
матизация»). Более трети пациентов указанной 
группы отличались повышенной неуверенностью 
и беспокойством в социальных контактах (шкала 
«межличностная сензитивность»), ощущали чув-
ство изоляции и  отчуждения в  коммуникациях 
с окружающими (шкала «психотизм»). Также по-
чти у каждого пятого пациента в группе с нали-
чием НР на ПТП выявлялась склонность к стой-
ким проявлениям реакции страха в различных 
ситуациях (шкала «фобические расстройства»). 
Таким образом, высокая интенсивность ощуща-
емого дистресса регистрировалась достоверно 
чаще в группе с наличием НР на ПТП по срав-
нению с группой, в которой НР не отмечались 
(у 51,9% пациентов против 18,8%, р < 0,01).

При изучении качества жизни по ряду по-
казателей средние оценки до начала лечения 
в  группе с  наличием НР являлись достоверно 
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 более низкими по сравнению с таковыми в груп-
пе с отсутствием НР (табл. 7). Так, физическая ак-
тивность пациентов с наличием НР была в боль-
шей мере ограничена состоянием их здоровья 
(шкала «физическое функционирование»), по 
сравнению с пациентами, у которых НР отсутст-
вовали. Также достоверно более низкими явля-
лись средние оценки по показателям качества 
жизни, отражающим психологический компо-
нент здоровья: «психическое здоровье», «жиз-
ненная активность». На функционирование паци-
ентов с наличием НР в большей мере оказывало 
влияние их эмоциональное состояние (шкала 
«ролевое функционирование, обусловленное 
эмоциональным состоянием») по сравнению 
с пациентами с отсутствием НР.

Таблица 7. Показатели качества жизни больных ТБ легких 
с наличием и отсутствием НР (средние значения)

Table 7. The life quality indicators in pulmonary TB patients 
with or without AD

 Показатели качества 
жизни

Отсутствие НР,
n = 16

Наличие НР,
n = 52

Физическое 
функционирование 
(Physical Functioning – PF)

 93,8*  79,8*

Ролевое функционирова-
ние, обусловленное эмо-
циональным состоянием 
(Role-Emotional – RE)

 82,8***  53,9***

Жизненная активность 
(Vitality – VT)  69,4*  49,5*

Психическое здоровье 
(Mental Health – MN)  62,8***  49,7***

* – р < 0,05; ** – р < 0,01; ***– р < 0,001
НР – нежелательные реакции
AD – adverse reactions

ЗАКЛЮЧЕНИЕ

Впервые выявленные больные ТБ легких 
с различной переносимостью ПТХТ (с наличием 
и отсутствием НР) до начала лечения достоверно 
различались особенностями психологического 
статуса и показателями качества жизни. Пациен-
тов с неблагоприятным психологическим стату-
сом следует относить к потенциальной группе 
риска по возникновению НР, в первую очередь, 
нейротоксических, на ПТП. В  комплексе базо-
вых лечебных мероприятий данной категории 
пациентов необходима психологическая реаби-
литация, одной из задач которой является вос-
становление психологических ресурсов и адап-
тационного потенциала личности.
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ПАМЯТИ ГАЛИНЫ ОШЕРОВНЫ КАМИНСКОЙ

Некролог

6 августа 2023 г. после продолжительной бо-
лезни ушла из жизни Галина Ошеровна 

 Каминская – доктор медицинских наук, профес-
сор, Заслуженный деятель науки Российской Фе-
дерации, известный специалист в области клини-
ческой лабораторной диагностики и фтизиатрии, 
представитель одной из трудовых динас тий 
 Центрального  научно-исследовательского ин-
ститута туберкулеза.

Галина Ошеровна родилась в Москве в 1931 г. 
в семье Фреды Львовны Элинсон – известного со-
ветского фтизиатра, профессора, которая осно-
вала 2-е терапевтическое отделение института 
и долгие годы руководила его работой.

Г.О. Каминская в  1955 г. окончила лечеб-
ный факультет 2-го Московского ордена Лени-
на государственного медицинского института. 
В  1959 г. она пришла в  ЦНИИТ и  проработа-
ла в нем 57 лет. Галина Ошеровна прошла путь 
от  врача-лаборанта до главного научного со-

трудника, научного руководителя лаборатории 
 био химии.

Начало работы Г.О. Каминской в  био-
химической лаборатории ЦНИИТ проходило 
под руководством профессора Р.А. Радкевич. 
В 1964 г. Галина Ошеровна защитила кандидат-
скую диссертацию на тему: «Состояние липид-
ного обмена у  больных туберкулезом в  усло-
виях современного комплексного лечения», 
в 1974 г. – докторскую диссертацию «Компенса-
торные возможности почек при хирургическом 
лечении больных хроническими формами тубер-
кулеза легких». В 1986 г. ей было присвоено зва-
ние профессора.

Г.О. Каминскую всегда отличали энциклопе-
дическая эрудиция и широкий круг научных инте-
ресов, включавший патохимические механизмы 
развития туберкулезного воспаления, роль сис-
темы гемостаза при туберкулезе и другие. Эти 
исследования легли в основу разработки науч-
но обоснованных подходов применения пато-
генетической терапии у больных туберкулезом. 
Г.О. Каминская – автор более 300 научных ра-
бот. За годы работы в ЦНИИТ она подготовила 
29 кандидатов и четырех докторов медицинских 
наук. Ее ученики продолжают работать в  ин-
ституте, медицинских учреждениях Российской 
 Федерации и многих сопредельных стран.

В  2006 г. Г.О.  Каминская была удостоена 
 почетного звания «Заслуженный деятель науки 
Российской Федерации».

После ухода на заслуженный отдых в 2016 г. 
Галина Ошеровна поддерживала отношения со 
своими учениками, сохраняла интерес к новос-
тям в работе института.

Галина Ошеровна прожила долгую достой-
ную жизнь и оставила о себе добрую память.

Коллектив ФГБНУ «ЦНИИТ» приносит собо-
лезнования родным и близким Г.О. Каминской. 
Ученики и коллеги Галины Ошеровны сохранят 
светлую память о своем замечательном учителе 
и наставнике.
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Статьи представляются в редакцию через 
электронный почтовый ящик ctri-bul@mail.ru 
в соответствии с требованиями журнала «Вест-
ник ЦНИИТ» и Инструкцией по подготовке и от-
правке статьи.

К публикации в журнале принимаются ориги-
нальные статьи, обзоры, клинические наблюде-
ния, лекции, дискуссии, информационные и исто-
рические сообщения.

Все подаваемые материалы должны быть на-
печатаны на русском языке через 1,5 интерва-
ла с шириной полей 2,5 см, шрифт – Times New 
Roman, размер – 12 пунктов. Нумерация страниц 
обязательна. Для выделения используется кур-
сив, а не подчеркивание.

Оригинальная статья

Статья должна описывать результаты закон-
ченного исследования. Допускается объем статьи 
до 20 машинописных страниц, включая рисунки, 
таблицы. Статья должна содержать следующие 
разделы: 1) резюме, 2) введение, 3) материалы 
и методы, 4) результаты/обсуждение, 5) выводы/
заключение, 6) список литературы; благодарности 
(при наличии). Материалы статьи должны пода-
ваться в редакцию единым файлом, содержа-
щим все разделы и иллюстративный материал 
в излагаемой последовательности.

Резюме предоставляется в виде одного аб-
заца без ссылок и специфических сокращений. 
Объем – не более 300 слов. Резюме в полном 
объеме представляется также в переводе на ан-
глийский язык. В отдельных случаях, по реше-
нию редакционной коллегии, может быть затре-
бован развернутый структурированный вариант 
резюме. Наличие ключевых слов обязательно.

Введение содержит обоснование цели ис-
следования.

Материалы и методы  могут излагаться 
в виде отдельных фрагментов с короткими под-
заголовками.

Результаты описываются в логической по-
следовательности в виде отдельных фрагмен-
тов, разделенных подзаголовками, без элемен-
тов обсуждения, без повторения методических 
подробностей, без дублирования цифровых 
данных, приведенных в таблицах и рисунках.

В обсуждении проводится детальный анализ 
полученных данных в сопоставлении с данными 
литературы, что служит обоснованием выводов 
и заключений авторов.

Заключение или выводы содержат краткое 
изложение основных итогов проведенного ис-
следования.

Касательно структуры и объема других ви-
дов публикаций, перечисленных выше, редакция 
оставляет за собой право принимать решение 
по каждому поданному материалу в индиви-
дуальном порядке.

 Библиографические стандарты описания 
цитируемых публикаций

Описание статьи из журнала:

Варюшина Е.А., Александров Г.В., Сазонова Т.А. 
и др. Изучение влияния местного применения реком-
бинантного человеческого интерлейкина-1β на ре-
парацию язвенных повреждений слизистой оболоч-
ки желудка. Цитокины и воспаление. 2012;11(1):64-69. 
DOI: 10.1016/S0140-6736(16)31012-1

Varjushina Е.А., Аlexandrov G.V., Sazonova Т.А. at al. 
Study of the effect of local application of recombinant 
human interleukin-1β  in the repair of ulcerative le-
sions of gastric mucosa.  Cytokines  and Inflammation. 
2012;11(1):64-69. DOI: 10.1016/S0140-6736(16)31012-1

Описание статьи из книги (монографии):

Соколова Г.Н., Потапова В.Б. Клинико-патогенети-
ческие аспекты язвенной болезни желудка. М.: Перо, 
2015, 240 с.

Sokolovа G.N., Pоtapova V.B. Clinical and pathoge-
netic aspects of gastric ulcer. Мoscow: Pero, 2015, 240 p.

 Примеры правильного оформления 
 англоязычных ссылок:

Wells S.M., Kantor A.B., Stall A.M. CD43(S7) expres-
sion identifies peripheral B-cell subsets. J  Immunol, 
1994;153(12):5503-5515. DOI: 10.1016/S0140-6736(16)31012-1

Goodman J.W., Parslow T.G. Immunoglobulin pro-
teins. Basic and Clinical Immunology. Ed. Stites D.P., 
Terr A.I., Parslow T.G., Appletion & Lange, 1994, pp. 66-79.

Ссылки на литературные источники в тексте 
статьи, в рисунках и таблицах обозначаются араб-
скими цифрами в квадратных скобках  [1,  2,  3]. 
Не допускаются ссылки на диссертации, авто-
рефераты диссертаций, публикации в сбор-
никах. Количество источников не ограничено. 
 Допускаются ссылки на статьи, принятые к печа-
ти, неопубликованные статьи в список не вклю-
чаются. Списки литературы формируются в ал-
фавитном порядке – сначала русскоязычные 
авторы, затем авторы, чьи статьи были изда-
ны на латинице.
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 Обозначения, сокращения 
и единицы  измерения

Для сложных терминов или названий, наибо-
лее часто используемых в тексте статьи, можно 
ввести (в круглых скобках после первого упо-
минания полного названия термина) не более 
3–5 нетрадиционных сокращений. Узаконенные 
международными номенклатурами сокращения 
используются в соответствующей транскрипции. 
Например, для термина «интерлейкин» исполь-
зуется сокращение «IL», а не русскоязычный ва-
риант «ИЛ». Aналогично этому используются со-
кращения: «TNF», а не «ТНФ» или «ФНО»; «CD», 
а не «СД». Названия микроорганизмов приво-
дятся в оригинальной транскрипции с использо-
ванием курсива (E. coli, Streptococcus pyogenes). 
Единицы измерения приводятся без точки после 
их сокращенного обозначения (с, ч, см, мл, мг, 
kDa и т.д.), регламентированного международ-
ными правилами.

Оформление иллюстративного материала

Иллюстративный материал должен быть ори-
гинальным, то есть ранее нигде не опубликован-
ным. Общее количество иллюстраций (таблиц 
и рисунков) не должно превышать восьми. При 
большем количестве иллюстраций их публика-
ция оплачивается автором. Публикация более 
4 цветных иллюстраций также оплачивается ав-
тором. Весь иллюстративный материал с заго-
ловками таблиц и подрисуночными подписями 
включается в текст статьи после их первого упо-
минания. Рисунки прилагаются дополнительно 
в виде отдельных файлов.

Таблицы. Нумерация таблиц дается арабски-
ми цифрами отдельно от нумерации рисунков 
(графиков и фотографий). Название печатается 
над таблицей.  Название таблицы и текст при-
мечания к ней должны быть переведены на ан-
глийский язык и приведены под русским текстом 
с новой строки. Для пометок в таблицах следует 
использовать одну или несколько (*). Пояснения 
печатаются после соответствующего количест-
ва (*) под таблицей. Единицы измерения при не-
обходимости включаются в заголовки строк или 
столбцов.

Рисунки (графики и фотографии). В тек-
сте статьи названия рисунков (графиков, фо-
тографий) и таблиц размещаются сразу после 
абзаца, где на них дается первая ссылка. Все 
рисунки нумеруются последовательно арабски-
ми цифрами по мере их использования в текс-
те статьи. В подписях к рисункам указываются: 

номер рисунка, название (с большой буквы), 
текст примечаний (для микрофотографий долж-
но быть указано увеличение). Подписи к рисун-
кам даются краткие, но достаточно информа-
тивные. Названия рисунков и примечаний к ним 
должны быть переведены на английский язык и 
размещены под соответствующим текстом с но-
вой  строки.  Рисунки могут быть представлены в 
графических форматах с расширением .tiff (раз-
решение не менее 300 dpi при 100% масштабе), 
JPEG, PNG.  Изображения, встроенные в доку-
менты Word, не принимаются.

Плата за публикацию статей

Публикация статей является бесплатной для 
авторов и учреждений, в которых они работают. 
Редакция может потребовать оплату в следую-
щих случаях: 1) за публикацию более 4 цветных 
иллюстраций; 2) при общем большом количест-
ве иллюстративного материала (свыше 8 иллюст-
раций).

Подготовка статей

Для представления статьи авторы должны 
подтвердить нижеследующие пункты. Статья 
 может быть отклонена, если она им не соот-
ветствует.
1.  Направляя статью в журнал, авторы гаранти-

руют, что поданные материалы не были ранее 
опубликованы полностью или по частям, в лю-
бой форме, в любом месте или на любом язы-
ке. Авторы также гарантируют, что статья не 
представлена для рассмотрения и публикации 
в другом журнале. С момента принятия статьи 
к печати в журнале «Вестник ЦНИИТ» приве-
денный в ней материал не может быть опу-
бликован авторами полностью или по частям 
в любой форме, в любом месте и на любом 
языке без согласования с руководством жур-
нала. Исключением может являться: 1) пред-
варительная или последующая публикация ма-
териалов статьи в виде тезисов или короткого 
резюме; 2) использование материалов статьи 
как части лекции или обзора; 3) использова-
ние автором представленных в журнал мате-
риалов при написании диссертации, книги или 
монографии. Воспроизведение всего издания 
или части любым способом запрещается без 
письменного разрешения издателей. Наруше-
ние закона будет преследоваться в судебном 
порядке. Охраняется Законом РФ № 5351-1 
«Об  авторском праве и смежных правах» 
от 09.07.93.

2.  Файл отправляемой статьи предоставляется 
в формате .doc, .docx.
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3. Файл с метаданными должен содержать:
–  фамилию, имя, отчество, ученую степень, 

ученое звание, должность каждого автора 
(на русском и английском языках);

–  название учреждения каждого из авторов 
(в русском и официально принятом англий-
ском вариантах). В случае, если авторами 
статьи являются сотрудники разных учре-
ждений, то последние нумеруются по по-
рядку, начиная с единицы, и соответству-
ющая цифра размещается после фамилии 
автора, представляющего данное учрежде-
ние;

–  почтовый адрес для переписки (на русском 
и английском языках) с указанием почтово-
го индекса;

–  телефон (с указанием кода страны и горо-
да), e-mail;

–  указание, для какого раздела журнала пред-
назначена работа: оригинальные статьи, 
лекции, обзоры, клинические наблюдения, 
дискуссии.

Файл с метаданными предоставляется в ре-
дакцию в виде документа Word и скана-копии 
в формате PDF с оригинальными подписями всех 
авторов.

4.  Рисунки, если они есть, предоставляются каж-
дый отдельным файлом (Рисунок_Порядковый 
номер рисунка. Название рисунка).

5.  Отправка статьи в журнал означает, что вы 
 согласны с требованиями слепого рецензиро-
вания.

Рецензирование

Журнал осуществляет рецензирование всех 
поступающих в редакцию материалов для их 
экспертной оценки, в том числе на соответствие 
профилю журнала.

В журнале используется «двойное слепое ре-
цензирование» (рецензент не имеет сведений об 
авторах, а авторы о рецензентах). Статьи, полу-
чившие отрицательную рецензию, в журнале не 
публикуются и обратно авторам не пересылают-
ся. Положительные рецензии могут направлять-
ся авторам для доработки статьи или снятия во-
просов.

Все рецензенты являются признанными спе-
циалистами по тематикам профиля журнала 
и имеют в последние 3 года публикации по ним.

При поступлении в редакцию запроса от ав-
тора ему предоставляются копии рецензий или 
мотивированного отказа в публикации.

Рецензии на неопубликованные статьи хра-
нятся в редакции не менее 5 лет.

Редакция оставляет за собой право сокра-
щать авторский текст и объем демонстраци-
онных приложений (рисунки, графики и т.п.) 
и вносить в него редакторские изменения, не 
искажающие смысл статьи.



 

Для заметок


