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ДИФФЕРЕНЦИАЛЬНАЯ ДИАГНОСТИКА 
ЛИМФАДЕНОПАТИИ БРЮШНОЙ ПОЛОСТИ У БОЛЬНЫХ 
ВИЧ-ИНФЕКЦИЕЙ
А/ В. СИНИЦЫН1, М. С. СКОПИН1, М. Н. РЕШЕТНИКОВ1, Д. В. ПЛОТКИН’? Ю. Р. ЗЮЗЯ3, И. А. СОКОЛИНА1

'ГБУЗ «Московский городской научно-практический центр борьбы с туберкулезом Департамента здравоохранения города Мо
сквы», г. Москва, РФ

ФГБОУ ВО «Российский научно-исследовательский медицинский университет им. Н. И. Пирогова» М3 РФ, г. Москва, РФ  

ФГБНУ «Научно-исследовательский институт морфологии человека», г. Москва, РФ

Цель исследования: изучение особенностей диагностики внутрибрюшной лимфаденопатии у ВИЧ-позитивных пациентов, определение 
оптимальных дифференциально-диагностических критериев.
Материалы и методы. Проведен ретроспективный анализ медицинской документации И З больных ВИЧ-инфекцией с внутрибрюшной 
лимфаденопатией за 2012-2017 гг. Пациентам выполнено комплексное обследование, включавшее лучевые и эндоскопические методы, 
лабораторные исследования, изучение биоптатов лимфатических узлов, а также микробиологические и молекулярно-генетические методы.
Результаты. По результатам комплексного обследования, в том числе и инвазивной диагностики, этиология внутрибрюшной аденопатии 
установлена у всех 113 пациентов: у 75 (66,4%) верифицирован туберкулез, у 29 (25,7%) -  микобактериальная инфекция и у 9 (8,8%) -  
лимфопролиферативное заболевание. Представлены дифференциально-диагностические критерии этих заболеваний.
Ключевые слова: ВИЧ-инфекция, абдоминальный туберкулез, внелегочный туберкулез, микобактериоз, внутрибрюшная лимфаденопатия, 
лнмфома брюшной полости, туберкулезный мезаденит
Для цитирования: Синицын М. В., Скопин М. С., Решетников М. Н., Плоткин Д. В., Зюзя Ю. Р., Соколина И. А. Дифференциальная ди
агностика лимфаденопатии брюшной полости у больных ВИЧ-инфекцией / /  Туберкулёз и болезни лёгких. -  2019. -  Т. 97, № 2. -  С. 5-11. 
DOI: 10.21292/2075-1230-2019-97-2-5-11

DIFFERENTIAL DIAGNOSTICS OF ABDOMEN LYMPHADENOPATHY IN HIV PATIENTS

Л/. V. SIN ITSYN \ M. S. SKOPIN1, M. N. RESHETNIKOV, D. V. PLOTKIN12, YU. R. ZYUZYA\  I. A. SOKOLINA1 

'Moscow Municipal Scientific Practical Center of Tuberculosis Control, Moscow, Russia 

-Pirogov Russian National Research Medical University, Moscow, Russia 

Research Institute of Human Morphology, Moscow, Russia

The objective of the study: to investigate the specific features of intra-abdominal lymphadenopathy in HIV positive patients, to define the best 
differential diagnostic criteria.
Subjects and methods. Medical records of 113 HIV positive patients with intra-abdominal lymphadenopathy for 2012-2017 were retrospectively 
analyzed. The patients underwent the comprehensive examination including X-ray and endoscopy, laboratory assays, tests of biopsy specimens 
collected from lymph nodes, microbiological and molecular genetic tests.
Results. Due to this comprehensive examination, which included invasive diagnostics, etiology of intra-abdominal adenopathy was confirmed in all 
113 patients: 75 (66.4%) were diagnosed with tuberculosis, 29 (25.7%) -  mycobacterial infection, and 9 (8.8%) had a lymphoproliferative disease. 
The article presents the criteria for differential diagnostics between these diseases.
Key words: HIV infection, abdominal tuberculosis, extrapulmonary tuberculosis, mycobacteriosis, intra-abdominal lymphadenopathy, abdomen 
lymphoma, tuberculosis mesenteric lymphadenitis
For citations: Sinitsyn М. V., Skopin M. S., Reshetnikov M. N., Plotkin D. V., Zyuzya Yu. R., Sokolina I. A. Differential diagnostics of abdomen 
lymphadenopathy in HIV patients. Tuberculosis and Lung Diseases, 2019, Vol. 97, no. 2, P. 5-11. (In Russ.) DOI: 10.21292/2075-1230-2019-97
2-5-11

Развитие иммуносупрессии на поздних стадиях 
ВИЧ-инфекции сопровождается присоединением 
вторичных заболеваний, одним из которых являет
ся туберкулез, его течение характеризуется склон
ностью к внеторакальным локализациям [2, 3, 8]. 
Увеличение лимфатических узлов (лимфаденопа
тии) у больных с позитивным ВИЧ-статусом мо
жет быть связано с основным заболеванием, иметь 
инфекционную или опухолевую природу. Наиболее 
часто дифференциальная диагностика проводится 
между туберкулезом и микобактериозом, а также 
лимфопролиферативными заболеваниями [1, 4,

5,7]. Морфологическая верификация возможна при 
исследовании биоптата лимфоузла и, как правило, 
легко решается при наличии увеличения перифери
ческих лимфатических узлов, но при изолирован
ной внутрибрюшной лимфаденопатии возникает 
целый ряд организационных и медицинских про
блем, затрудняющих диагностику [3, б, 7].

Цель исследования: изучение особенностей 
диагностики внутрибрюшной лимфаденопатии у 
ВИЧ-позитивных пациентов, определение опти
мальных дифференциально-диагностических кри
териев.

5
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М атериалы и методы

Проведен ретроспективный анализ медицинских 
карт 113 больных ВИЧ-инфекцией, находившихся 
на лечении в туберкулезном хирургическом отделе
нии ГБУЗ «М НПЦ борьбы с туберкулезом ДЗМ» 
в период 2012-2017 гг. Мужчин было 71 (62,8%), 
женщин -  42 (37,2%), их возраст колебался от 20 
до 52 лет, в среднем 33,9 ± 7,9 года. Показанием к 
госпитализации послужили симптомы острой аб
доминальной хирургической патологии или необ
ходимость уточнения этиологии выявленных пато
логических изменений. Всем пациентам проведено 
комплексное диагностическое обследование, вклю
чавшее: лучевые методы (компьютерная томогра
фия (КТ) органов грудной клетки, ультразвуковое 
исследование (У ЗИ ) органов брюшной полости, 
КТ органов брюшной полости с пероральным или 
внутривенным контрастированием), эндоскопиче
ские методы (эзофагогастродуоденоскопия, колоно- 
скопия, лапароскопия), лабораторные исследования 
крови и мочи, иммунного статуса, микробиологиче
ское исследование мокроты, мочи, каловых масс и 
биоптатов лимфатических узлов (люминесцентная 
микроскопия на кислотоустойчивые микобактерии 
(КУМ), посев на микобактерии туберкулеза (МВТ) 
с использованием жидких питательных сред и ПЦР 
на ДН К МВТ), цитологическое, гистологическое 
и иммуногистохимическое исследования опера
ционного материала. Статистическую обработку 
результатов проводили с использованием стандарт
ных статистических методов и пакета программ 
Statgraphics.

Результаты

Клинические проявления внутрибрюшной лим
фаденопатии (мезаденита) в основном проявлялись 
абдоминальным болевым синдромом, который при
сутствовал всегда, но часто носил непостоянный 
характер, а также тяжестью в животе и диспепси
ческими расстройствами. Туберкулезный анамнез 
имел 51 (45,1%) больной, у 27 (23,9%) -  в брюшной 
полости пальпировались инфильтраты, состоящие 
из конгломератов увеличенных лимфатических 
узлов, расположенных в околопупочной и правой 
подвздошной области, у 39 (34,5%) -  определяли 
асцит. У всех больных при УЗИ органов брюшной 
полости выявлены увеличенные мезентериальные 
и забрюшинные лимфатические узлы.

При КТ органов брюшной полости у больных с ту
беркулезным поражением внутрибрюшных лимфо
узлов определялись множественные увеличенные 
лимфатические узлы измененной структуры. Наи
более часто выявляли мезентериальные, перипанк- 
реатические, перипортальные лимфатические узлы, 
а также лимфоузлы в воротах печени и селезенки. 
Лимфатические узлы были увеличены в размерах 
от 1 до 3 см и в большинстве случаев сливались в

конгломераты, у 7 (6,2%) пациентов они формиро
вали крупные забрюшинные абсцессы. Структура 
увеличенных лимфоузлов была неоднородной за 
счет участков пониженной плотности различного 
размера. Гиподенсные зоны обусловлены казеозным 
некрозом, неоднородная структура лимфоузлов хо
рошо выявлялась после внутривенного введения 
контрастного препарата в венозную фазу исследо
вания. Характерным для туберкулезного пораже
ния являлся периферический (или кольцевой) тип 
контрастирования, т. е. накопление контрастного 
вещества в капсуле лимфатического узла, в то время 
как в центральной части, выполненной казеозными 
массами, контрастное вещество не накапливалось 
(рис. 1), утолщение стенки слепой кишки и терми
нального отдела подвздошной кишки определено у 
38 (33,6%) пациентов, гиподенсные очаги в печени 
или селезенке — у 41 (36,3%).

После колоноскопии морфологически верифици
ровано туберкулезное воспаление у 29 (25,7%) боль
ных. В каловых массах методом люминесцентной 
микроскопии у 52/113 (46,0%) пациентов обнару
жены КУМ, у 34 (30,1%) из них -  методом ПЦР 
идентифицированы МВТ. У оставшихся 18 (15,9%) 
пациентов с КУМ+ методом П Ц Р МВТ не иден-

Рис. 1. КТ органов брюшной полости с КУ
во фронтальной (а) и аксиальной (б) плоскостях.
Туберкулез лимфоузлов брюшной полости
и забрюшинного пространства, селезенки.
Конгломераты увеличенных
интра- и ретроперитонеалъныхлимфоузлов
Fig. 1. Abdomen СТ with contrast enhancement, front (a) and axial (6)
views. Tuberculosis o f abdomen lymph nodes, retroperitoneal space, and
spleen. Conglomeration o f the enlarged intra- and retroperitoneal lymph
nodes
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тифицированы, в дальнейшем при посеве на жид
кие питательные среды выявлен рост М. avium в 
16 (14,2%) случаях и М. kansasii в 2 (1,7%) случаях.

Характерные для микобактериоза КТ-при- 
знаки обнаружены у 24 (21,2%) пациентов: кон
гломераты увеличенных мезентериальных лим 
фоузлов однородной структуры с равномерным 
накоплением контраста (рис. 2). При лимфопро- 
.шферативных заболеваниях, которые выявлены 
у 9 113 (8,0%) больных, также отмечалось равно
мерное контрастирование, однако конгломераты 
увеличенных лимфатических узлов брюшной по
лости и забрюшинного пространства имели более 
значительные размеры, величина отдельных узлов 
превышала 50 мм в поперечнике, без признаков де
струкции (рис. 3).

Определить этиологию лимфаденопатии без 
применения хирургических методов удалось у 
52 113 (46,0%) пациентов: у 34 (30,1%) -  тубер
кулез внутрибрюшных лимфоузлов, у 18 (15,9%) -

Рис. 2. КТ органов брюшной полости с КУ во 
фронтальной (а) и аксиальной (б) плоскостях. 
Микобактериоз лимфоузлов брюшной полости 
и забрюшинного пространства. Конгломераты 
увеличенных мезентериальных лимфоузлов (симптом 
^сэндвича»). Увеличенныеретроперитонеалъные 
лимфоузлы. Неоднородная структура 
крупных лимфоузлов, с периферическим типом 
контрастирования
r,g .2 . Abdomen СТwith contrast enhancement, front (a) and 
axial (6) views. Mycobacteriosis o f abdomen lymph nodes and 
retroperitoneal space. The conglomeration o f enlarged mesenteric lymph 
nodes ("sandwich "symptom). Enlarged retroperitoneal lymph nodes.

on-homogeneous structure o f large lymph nodes with the peripheral 
type o f contrasting
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Рис. 3. КТ органов брюшной полости с КУ во 
фронтальной (а) и аксиальной (б) плоскостях. 
Лимфома с поражением мезентериальных 
и забрюшинных лимфоузлов. Конгломераты 
увеличенных мезентериальных: и забрюшинных 
лимфоузлов однородной структуры 
Fig. 3. Abdomen СТ with contrast enhancement, front (a) and axial (6) 
views. Lymphoma with lesions o f mesenteric and retroperitoneal lymph 
nodes. The conglomeration o f enlarged mesenteric and retroperitoneal 
lymph nodes o f homogeneous structure

микобактериоз. У 6 1 /1 13 (54,0%) больного для ди
агностики выполнили лапароскопию, обнаружив 
плотные увеличенные лимфатические узлы в бры
жейке тонкой кишки и забрюшинном пространстве, 
спаянные с окружающими тканями, малоподвиж
ные, образующие конгломераты, серозно-геморра
гический выпот в брюшной полости, локальные ин
фильтраты кишечной стенки. У 31 (27,4%) пациента 
выявлены бугорковые высыпания на брюшине, по
верхности селезенки и печени. У всех оперирован
ных пациентов выполнена биопсия внутрибрюш
ных лимфоузлов.

При гистологическом исследовании операци
онного материала у 41/113 (36,3%) пациента ве
рифицирован туберкулезный лимфаденит: ткань 
лимфатического узла замещена белесовато-серы
ми крошковидными массами казеозного некроза с 
участками нагноения и секвестрации. Гистологи
ческое исследование лимфатических узлов выяв
ляло субтотальное или тотальное казеозно-некро- 
тическое поражение с выраженной лейкоцитарной 
инфильтрацией некротических масс, вплоть до аб- 
сцедирования, секвестрации некротических масс и 
формирования острых туберкулезных лимфожеле
зистых каверн. При этом гранулематозная реакция
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по краю некроза полностью отсутствовала или была 
выражена минимально в виде малочисленных эпи- 
телиоидных клеток и клеток Пирогова -  Лангханса 
без формирования гранулем. Признаки отграни
чения казеозно-некротических очагов в виде ф и
брозной капсулы отсутствовали, что подтверждено 
окраской по Ван Гизону. При окраске по Цилю -  
Нильсену обнаруживали КУМ, локализованные в 
некротических массах и в цитоплазме нейтрофиль- 
ных лейкоцитов. Иммуногистохимическое иссле
дование с туберкулезными антителами выявило 
наличие МБТ, молекулярно-генетическое иссле
дование -  ДН К М БТ (рис. 4).

Рис. 5. ВИЧ-ассоциированный микобактериоз, 
вызванный нетуберкулезными микобактериями MAC;
а) окраска гематоксилином и эозином, х400;
б) кислотоустойчивые бактерии в макрофагах. 
Окраска по Цилю -  Нильсену, х 1000;
в) микобактерии в макрофагах.
Иммуногистохимическое исследование, х 1000
Fig. 5. HIV-associated mycobacteriosis caused by non-tuberculous 
mycobacteria o f MAC;
а) hematoxylin-eosin staining, x400.
б) acid-fast bacilli in macrophages. Stained by Ziehl -  Nelsen, x.1,000;
в) mycobacteria in macrophages. Immunohistochemical assay, x.1,000

Puc. 4. ВИЧ-ассоциированный туберкулез;
а) кислотоустойчивые бактерии в казеозном некрозе 
и в цитоплазме нейтрофильных лейкоцитов.
Окраска по Цилю -  Нильсену, х 1000;
б) микобактерии в казеозном некрозе. 
Иммуногистохимическое исследование, х1000 
Fig. 4. HIV-associated tuberculosis;
а) acid-fast bacilli in caseous necrosis and in the cytoplasm 
o f neutrophiles. Stained by Ziehl -  Nelsen, x 1,000;
б) mycobacteria in caseous necrosis. Immunohistochemical assau, 
x1,000

У 11 (9,7%) пациентов диагностирован микобак
териоз внутрибрюшных лимфоузлов, при котором 
микроскопическая картина показала полное заме
щение ткани лимфатического узла мономорфными 
макрофагами. При развитии обширных некрозов 
вышеописанные клетки находились только по краю 
фокусов деструкции, что значительно затрудняло 
дифференциальную диагностику туберкулеза и 
микобактериоза. Кроме очагов казеозного некроза, 
могли формироваться мелкие нечеткие эпителио- 
идно-клеточные гранулемы, что также придавало 
сходство с туберкулезом. Гистобактериоскопия по 
Цилю -  Нильсену выявила КУМ в огромном коли
честве, не поддающемся подсчету, локализованные 
в цитоплазме макрофагов. М олекулярно-генети
ческие методы не определяли ДН К М БТ (рис. 5).

Лимфопролиферативное поражение лимфоуз
лов брюшной полости выявлено при операции у 
9/113 (8,0%) больных: макроскопический вид лим
фатических узлов характеризовался однородностью 
структуры, на разрезе отсутствовал характерный 
рисунок, ткань лимфатического узла имела вид 
«рыбьего мяса». Микроскопическая картина лим- 
фопролиферативных заболеваний характеризова
лась стертостью фолликулярного рисунка вплоть до 
полной его утраты, пролиферацией лимфобластных 
и лимфоцитоподобных клеток при неходжкинских 
лимфомах, с инвазией капсулы лимфатического 
узла и прилежащей жировой клетчатки. В случа
ях развития лимфомы Ходжкина в опухолевой 
ткани находили характерные одноядерные клетки 
Ходжкина и многоядерные клетки Рид -  Березов
ского -  Штернберга. При иммуногистохимическом 
исследовании в 7 (6,2%) наблюдениях установлен 
диагноз «диффузная В-крупноклеточная лимфома», 
в 2 (1,8%) -  «лимфома Ходжкина» (рис. 6).

Таким образом, по результатам комплексно
го обследования, в том числе и инвазивной ди
агностики, у 75 (66,4%) пациентов вериф ици
рована туберкулезная этиология заболевания, 
у 29 (25.7%) -  микобактериальная инфекция и у
9 (8,8%) -  лимфопролиферативное заболевание. 
Д иф ф еренциально-диагностические критерии 
внутрибрюшной лимфаденопатии представлены в 
таблице.
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тивными заболеваниями выраженной иммуносу
прессии не наблюдалось, в группе средний уровень 
С Б 4+-лимфоцитов составил 298,5 ± 99,8 кл/мкл.

Заключение

Клиническая картина туберкулезного, микобак- 
териального или опухолевого поражения лимфа
тических узлов брюшной полости и забрюшинного 
пространства у больных ВИЧ-инфекцией неспец
ифична. Дифференциальная диагностика требует 
выполнения КТ с контрастированием, эндоскопи
ческих, хирургических, лабораторных и патомор
фологических методов.

В результате исследования установлены диффе
ренциально-диагностические признаки туберку
лезного мезаденита: наличие туберкулеза других 
локализаций; увеличение лимфатических узлов 
брюшной полости с преобладанием в них элемен
тов распада, их сочетание с очаговыми изменения
ми в печени и селезенке, просовидные высыпания 
на брюшине, асцит, улучшение состояния больных 
на фоне противотуберкулезной терапии. Для ми
кобактериоза характерны: поражение лимф ати
ческих узлов брюшной полости при отсутствии 
изменений в легких, более выраженная иммуно
супрессия (С 0 4 +-лимфоциты 90,8 ± 43,4 кл/мкл),

Таблица. Дифференциальная диагностика внутрибрюшной лимфаденопатии  
Table. Differential diagnostics of abdomen Iymphoadenopathy

Параметры
Этиология мезаденита

туберкулезный НТМБ лимфопролиферативный

Характер течения заболевания
острое

подострое
хроническое

острое подострое
волнообразное

Боли в животе нелокализованные периодические нелокализованные интенсивные нелокализованные периодические

Увеличение периферических 
-.-мфатических узлов да/нет нет отдельные группы, шейные 

и подмышечные

Изменения периферической крови повышенная СОЭ лейкоцитоз, лимфоцитоз, 
моноцитоз лимфоцитоз, повышенная СОЭ

Наличие туберкулеза легких да/нет нет нет

Слленомегалия да/нет нет да

Очаговые изменения селезенки да нет да/нет

Средний уровень С 04+-лимфоцитов 135,3 ±79,1 кл/мкл 90,8 ± 43,4 кл/мкл 298,5 ± 99,8 кл/мкл

Лимфатические узы брюшной 
полости и забрюшинного 
пространства (КТ, УЗИ)

более 20-25 мм 
неоднородные 

при абсцедировании
более 12 мм 
однородные

более 30 мм 
однородные в виде 

«пакетов» и «гроздей»

Свободная жидкость в брюшной 
полости (КТ, УЗИ)

да/нет 
в небольшом количестве

да/нет 
в небольшом количестве нет

Лимфатические узы брыжейки 
тонкой кишки (лапароскопия)

увеличены 
свищи с казеозным отделяемым

увеличены 
брюшина не изменена

увеличены 
в виде конгломератов 
брюшина не изменена

Характер выпота (лапароскопия) скудный серозный скудный серозный нет

Дитология выпота лимфоцитарный лимфоцитарный -

Биоптат лимфоузлов гранулема замещение ткани лимфатического 
узла мономорфными макрофагами

лимфоциты, клетки Ходжкина, 
Рид -  Березовского -  Штернберга

Наличие КУМ в кале да/нет да, в большом количестве нет

МГМ - ДНК МБТ в кале положительно отрицательно отрицательно

Микробиология биоптата и выпота рост МБТ рост НТМБ роста нет

Биоптат по Цилю -  Нильсену КУМ КУМ в большом количестве отрицательно

Рис. 6. Неходжкинская лимфома.
Окраска гематоксилином и эозином, х 100
Fig. 6. Non-Hodgkin lymphoma. Hematoxylin-eosin staining, x 100

Ретроспективно изучен уровень С 0 4 +-лимфоци- 
тов у больных каждой группы: у больных туберку
лезом средний уровень С D4+- л и м фо ц и го в составил 
135.3 ± 79,1 кл/мкл, у больных микобактериозом 
угнетение иммунитета носило более выраженный 
характер -  С Б 4 +-лимфоцитов в среднем было 
90.8 ± 43,4 кл/мкл. У больных лимфопролифера-
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периферический тип контрастирования при КТ и 
обнаружение множества КУМ в кале при отрица
тельном анализе на ДН К МБТ. Лимфопролифе- 
ративные заболевания проявлялись: изменением 
лимфатических узлов брюшной полости при отно
сительно высоком иммунном статусе (С Б 4 +-лим- 
фоциты 298,5 ± 99,8 кл/мкл), лимфатические узлы 
значительных размеров без признаков деструкции,

с тенденцией к быстрому увеличению, активное 
накопление контрастного вещества, отсутствие 
КУМ и ДН К МБТ. Использование лапароскопии с 
биопсией в алгоритме обследования больных с вну
трибрюшной лимфаденопатией позволило устано
вить диагноз у всех 113 обследованных пациентов: 
у 75 (66,4%) -  туберкулез, у 29 (25,7%) -  микобак
териоз, у 9 (8,8%) -  лимфомы.

Конфликт интересов. Авторы заявляю т об отсутствии у них конф ликта интересов. 
C onflict o f In terests. T he au thors s ta te  th a t th ey  have no conflict of interests.
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СРАВНИТЕЛЬНАЯ ОЦЕНКА СИЛЫ ДЫХАТЕЛЬНЫХ 
МЫШЦ У БОЛЬНЫХ БРОНХИАЛЬНОЙ АСТМОЙ, 
ХРОНИЧЕСКОЙ ОБСТРУКТИВНОЙ БОЛЕЗНЬЮ ЛЕГКИХ 
И С ИХ СОЧЕТАНИЕМ
Б. И. ГЕЛЬЦЕР1, К. И. Ш АХГЕЛЬДЯН1 \ И. Г. КУРПАТОВ’, В. Н. КОТЕЛЬНИКОВ'

'ФГАОУ ВО «Дальневосточный федеральный университет» Минобрнауки России, г. Владивосток, РФ

2ФГБОУ ВО «Владивостокский государственный университет экономики и сервиса» Минобрнауки России, Институт инфор
мационных технологий, г. Владивосток, РФ

Цель исследования: сравнительная оценка силы дыхательных мышц (ДМ) у больных бронхиальной астмой (БА), хронической обструк- 
тивной болезнью легких (ХОБЛ) и с их сочетанием, определение информативности ее индикаторов для верификации этих состояний. 
Материалы и методы. В стационаре обследовано 130 больных с тяжелым течением БА, ХОБЛ и с сочетанием БА + ХОБЛ. Регистрировали 
силовые индикаторы экспираторных (МЕР) и инспираторных (MIP, SNIP) ДМ на аппарате MicroRPM (CareFusion, Великобритания), 
рассчитывали их должные величины. Информативность показателей МЕР, MIP и SNIP для верификации отдельных форм бронхиальной 
обструкции определяли с помощью моделей логистической регрессии.
Результаты. У больных всех групп зафиксировано снижение силы экспираторных и инспираторных ДМ. Дисфункция экспираторных 
мышц доминировала при БА, а диафрагмы -  при ХОБЛ и сочетании Б А + ХОБЛ. Корреляционный анализ показал зависимость силы ДМ 
от выраженности бронхиальной обструкции и гиперинфляции легких, массы скелетной мускулатуры, индекса массы тела, респираторного 
дискомфорта и функционального статуса больных. Установлено, что отношение M EP/M IP обладает высоким прогностическим потенци
алом и значительно повышает точность моделей стратификации обследованных по нозологическим группам.
Заключение. Исследование силы ДМ является информативным инструментом в комплексной оценке респираторных функций у больных 
с различными клиническими вариантами бронхиальной обструкции.
Ключевые слова: дыхательные мышцы, бронхиальная астма, хроническая обструктивная болезнь легких, ACOS-синдром
Для цитирования: Гельцер Б. И., Шахгельдян К. И., Курпатов И. Г., Котельников В. Н. Сравнительная оценка силы дыхательных мышц у
больных бронхиальной астмой, хронической обструктивной болезнью легких и с их сочетанием / /  Туберкулёз и болезни лёгких. 2019.
Т. 97, № 2. -  С 12-19. DOI: 10.21292/2075-1230-2019-97-2-12-19

COMPARATIVE ASSESSMENT OF RESPIRATORY MUSCLE STRENGTH IN THOSE WITH ASTHMA, 
CHRONIC OBSTRUCTIVE PULMONARY DISEASE AND COMBINATION OF THESE TWO CONDITIONS

В. I. G E L T SE R К. I. SHAKHGELDYAN  « , I. G. KURPATOV1, V. N. KOTELNIKOV 

‘Far Eastern Federal University, Vladivostok, Russia

Vladivostok State University of Economics and Service, School of Information Technologies, Vladivostok, Russia

The objective of the study: to compare the strength of respiratory muscle in the patients with asthma, chronic obstructive pulmonary disease 
(COPD) and the combination of these two conditions, to assure the informativeness of the indicators for verification of these diseases.
Subjects and methods. In the in-patient unit, 130 patients with a severe course of asthma, COPD and combination of asthma + COPD were 
examined. The strength expiratory (М ЕР) and inspiratory (MIP, SNIP) indicators of respiratory muscles were registered using MicroRPM 
(CareFusion, United Kingdom), their due values were calculated. The logistic regression models were used to assure informativeness of МЕР, MIP, 
and SNIP for verification of certain forms of bronchial obstruction.
Results. The reduction in the strength of expiratory and inspiratory muscles was observed in the patients from all groups. Dysfunction of expiratory 
muscle dominated in asthma patients, while in COPD patients and those with both conditions it was diaphragm dysfunction. The correlation 
analysis demonstrated the dependence of respiratory muscle strength on the intensity of bronchial obstruction and lung hyperinflation, skeletal 
muscles mass, body mass index, respiratory discomfort, and functional state of the patients. It was found out that the ratio of M EP/M IP had a high 
prognostic value and significantly improved the accuracy of the models of stratification of those examined by nosologic groups.
Conclusion. Testing respiratory muscle strength makes an informative tool for comprehensive assessment of respiratory functions in patients with 
different clinical variants of bronchial obstruction.
Key words: respiratory muscle, asthma, chronic obstructive pulmonary disease, ACOS-syndrome
For citations: Geltser B.I., Shakhgeldyan K.I., Kurpatov I.G., Kotelnikov V.N. Comparative assessment of respiratory muscle strength in those 
with asthma, chronic obstructive pulmonary disease and combination of these two conditions. Tuberculosis and Lung Diseases, 2019, Vol. 97, no. 2, 
P. 12-19. (In Russ.) DOI: 10.21292/2075-1230-2019-97-2-12-19

Хроническая обструктивная болезнь легких 
(Х О БЛ ) и бронхиальная астма (БА ) относятся к 
актуальным проблемам современной медицины, что 
обусловлено их высокой распространенностью и

большими экономическими потерями для государ
ства и общества. Среди заболеваний респираторной 
системы их доля составляет 15-25% [6]. Распростра
ненность ХОБЛ в общей популяции -  15,3%, а сре-
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:ш лиц с респираторными симптомами -  21,8% [12]. 
Со ланныч Всемирной организации здравоохране
ния Б А регистрируется у 6,9% взрослого населения, 
а ..гтальность от данной патологии составляет около 
05%  [3]. В 2014 г. впервые выделен ACOS-синдром 
(asihma-COPD overlap syndrome -  синдром «пере- 
»Е^ч:та» БА-ХОБЛ), который характеризуется со
четанием у пациентов клинико-функциональных 
признаков обеих нозологий. По данным ражичных 
не', ледований, среди больных ХОБЛ он диагно- 
тнровался в 12,1-55,2% случаев, а среди больных 

БА -  в 13,3-61,0% [16]. ACOS-синдром по сравне- 
нню с изолированными формами БА и ХОБЛ про
- в.ляется более частыми и тяжелыми обострениями, 
нарастающим ограничением легочных функций,
- нижением качества и продолжительности жизни 
’• льных. что увеличивает затраты здравоохранения 
на лечение этих пациентов [2]. В 2016 г. комитетами 
GOLD и GINA рекомендовано отказаться от терми
на ■ ACOS-синдром» [10].

Дыхательные мышцы (ДМ ) являются ключевым 
•лсмеитом респираторной системы, обеспечива
ющим в качестве «дыхательной помпы» альвео
лярную вентиляцию в соответствии с текущими

[росами организма. Силу ДМ относят к важней- 
u 11м индикаторам их функционального состояния, 
ь также к независимым предикторам развития 
дыхательной недостаточности и кардиоваскуляр
ных осложнений [9]. Определение силы ДМ чаще 
всего осуществляют путем измерения статичных 
давлений при «закрытых» дыхательных путях во 
-ремя максимального вдоха и выдоха: максималь
ного инспираторного (M IP -  Maximum Inspiratory 
Pressure), максимального экспираторного (М ЕР -  
Maximum Expiratory Pressure) и интраназального 
' SNIP -  Sniff Nasal Inspiratory Pressure) давлений. 
Показатель М ЕР является индикатором силы экс
пираторных ДМ, a M IP и SNIP -  инспираторных. 
Кроме того, показатель SNIP тесно коррелирует с 
уровнем трансдиафрагмального давления, что по
зволяет относить его>^ маркерам функциональной 
:Ктивности диафрагмы [18].

Основной причиной развития дисфункции ДМ 
у больных ХОБЛ и БА является их механическая 
перегрузка, обусловленная бронхообструктивным 
синдромом и гиперинфляцией легких, в результате 
чего мышечный аппарат органов дыхания подвер
гается функциональной и морфологической пере
стройке [21]. В результате хронической резистив
ной нагрузки на ДМ последовательно развиваются 
их гиперфункция, гипертрофия и недостаточность, 
вследствие чего они становятся неспособными к 
адекватной реализации насосной функции [1]. При 
стабильной контролируемой Б А у больных обычно 
не наблюдается заметного снижения силовых харак
теристик ДМ, в то время как у пациентов с тяжелой 
неконтролируемой БА снижение показателей M IP 
может достигать 27% от должных величин, а МЕР -  
34% [11]. Основной причиной развития дисфунк

ции ДМ у больных ХОБЛ считают взаимодействие 
локальных и системных факторов заболевания, из
меняющих функционально-метаболический ста
тус мышечных волокон [20]. Выраженность этих 
изменений зависит от тяжести ХОБЛ и различных 
вариантов ее клинического течения. Вместе с тем 
в современной литературе недостаточно данных, 
характеризующих особенности функционального 
статуса ДМ у больных БА и ХОБЛ, в том числе при 
коморбидности этих заболеваний.

Цель исследования: сравнительная оценка силы 
ДМ у больных БА, ХОБЛ и БА + ХОБЛ, определе
ние информативности ее индикаторов для верифи
кации этих состояний.

М атериалы и методы

В исследование включено 130 пациентов с Б А, 
ХОБЛ и их сочетанием, находившихся на лече
нии в Региональном пульмонологическом центре 
КГБУЗ «Приморская краевая клиническая боль
ница № 1». Группу пациентов с неконтролируемой 
БА тяжелой степени составили 28 человек (22 жен
щины и 6 мужчин), с ХОБЛ тяжелой степени в ста
дии обострения -  59 (57 мужчин и 2 женщины), 
с сочетанием этих заболеваний -  43 (25 мужчин 
и 18 женщин). Возраст обследованных составлял 
35-79 лет (в среднем -  58,2 ± 0,77 года) (табл. 1). 
Индекс курения (И К ) больных варьировал от 0 до 
55 пачко-лет (в среднем -  18,7 ± 1,6 пачко-лет).

Д иагноз БА устанавливали  по критериям  
GINA (2017), ХОБЛ -  по критериям GOLD (2017), 
а БА + ХОБЛ (ACOS-синдром) -  согласно реко
мендациям GINA (2014). Обследование выполняли 
после подписания участниками информированного 
согласия.

Контрольную группу составили 70 здоровых 
лиц (56 мужчин и 14 женщин) того же возраста, 
являю щ ихся сотрудниками ФГАОУ ВО «Даль
невосточны й ф едеральны й университет»  и 
ФГБОУ ВО «Владивостокский государственный 
университет экономики и сервиса».

У всех обследуемых регистрировали антропоме
трические показатели: рост, массу тела, окружности 
грудной клетки, плеча, предплечья, бедра и голени. 
Среднюю толщину кожно-жировых складок измеря
ли в 9 стандартных точках с помощью электронного 
цифрового калипера КЭЦ-100 (АО «Тулиновский 
приборостроительный завод», Россия). С исполь
зованием этих данных рассчитывали индекс массы 
тела (И М Т) и абсолютную массу скелетной муску
латуры (М СМ ) по формуле И. Матейки [7]. Ф унк
цию внешнего дыхания исследовали на спироанали
заторе Spirolab III (Италия) и оценивали с учетом 
критериев качества, предложенных в Федеральных 
клинических рекомендациях по использованию 
метода спирометрии Российского респираторно
го общества (2013 г.). Силовые характеристики 
ДМ (МЕР, M IP и SNIP) у пациентов определяли
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с помощью аппарата M icroRPM  (CareFusion, Ве
ликобритания). Регистрацию данных величин у 
обследуемых проводили в положении сидя после 
трехкратного выполнения дыхательных маневров. 
При этом фиксировали попытку с максимальным 
результатом. Для уточнения функционального ста
туса отдельных групп ДМ рассчитывали отношение 
показателей M EP/M IP. Влияние бронхиальной об
струкции на силу ДМ определяли по отношению 
разности показателей МЕР, M IP и SNIP после и до 
стандартной пробы с сальбутамолом к их исход
ной величине, выраженной в процентах. Должные 
величины (ДВ) для МЕР, M IP и SNIP вычисляли 
с использованием ранее разработанных регресси
онных моделей [13, 17].

Статистическую обработку данных выполняли с 
помощью описательных статистик (средние значе
ния, медианы и их 95%-ные доверительные интерва
лы -  ДИ), непараметрического теста Манна -  Уитни 
(коэффициенты эксцесса > 3 и асимметрии > 0) и 
корреляционного анализа по Спирмену. Для оценки 
межгрупповых отличий категориальных факторов 
использовали х2-тест. Статистически значимыми 
считали различия при р  < 0,05. Информативность 
показателей силы ДМ в качестве критериев, разде
ляющих пациентов на отдельные «нозологические» 
группы, оценивали с помощью авторских моделей

логистической регрессии. Их точность определяли, 
используя критерий Акаике (AIC) и площадь под 
ROC-кривой (AUC) [19]. Исследование выполняли 
с помощью R-studio v. 10.153.

Результаты исследования

У больных БА, ХОБЛ и БА + ХОБЛ имеют ме
сто определенные различия в уровне отдельных 
силовых характеристик ДМ и их соотношений. 
Так, наиболее заметное снижение показателя М ЕР 
фиксировали у больных БА, значение которого 
было достоверно ниже, чем при «изолированной» 
ХОБЛ (табл. 2). По отношению к контролю пока
затель М ЕР у больных Б А сокращался в 1,63 раза, 
а при ХОБЛ -  в 1,2 раза. Уровень M IP у пациентов
2, 3, 4-й групп не различался между собой, но был 
существенно ниже контрольных значений (на 27,5; 
18,5; 31,3% соответственно). Минимальные значе
ния показателя SNIP регистрировали у больных 
БА и БА + ХОБЛ, что достоверно отличало их от 
больных ХОБЛ и здоровых лиц. Уровень SNIP у по
следних по сравнению с больными БА, БА + ХОБЛ 
и ХОБЛ был выше на 36, 38 и 22% соответственно. 
Полученные результаты свидетельствуют о суще
ственном снижении силы ДМ у больных всех групп 
вне зависимости от их «нозологического портрета».

Таблица 1. Основные клинико-анамнестические данные обследованных
Table 1. Main clinical and medical data of the examined patients

Показатели
Медиана (95%-ный ДИ)

Рконтроль(л = 70) 
1 -я группа

БА (л = 28) 
2-я группа

ХОБЛ (л = 59) 
3-я группа

БА + ХОБЛ (л = 43) 
4-я группа

Возраст, лет 50
(47-53)

59
(50-68)

63
(61-65)

58
(53-63)

Р,_2= 0,4;р з = 0,01 ;р,_, = 0,27; 
Рэ-я = 0,26; ря 4 = 0,94; ря 4 = 0,22

ИК, пачко-лет 0 0 40
(34-46)

35
(29-41)

р , , = 0,4; р, з < 0,0000; р, 4 < 0,00001; 
р2.3 < 0,00001; р2.„ < 0,00001; p3Jt = 0,0

98,9 73,8 50,4 52,7 р, 2 = 0,0001; р, з = 0,0001; р, 4 = 0,0001;
(94-104) (59-88) (31-70) (40-66) р,., = 0,0003; р,.4 = 0,0003; р,.4 = 0,65

ОФВ/ФЖЕЛ, 106,7 78,1 68,3 65,8 р, 2 = 0,0001; р, 3= 0,0001 ;р|4 = 0,0001;
% от ДВ (101-114) (70-87) (61-76) (54-78) р ,Л = 0,009; p2Jl = 0,001 ;р,.4 = 0,49

25,7 29,3 27 26 р,.2 = 0,002;р, з = 0,78;р,_4 = 0,6;
(24,9-26,5) (26,5-32,1) (26-28) (23-29) Р?-я= 0,01; р24 = 0,002; р3 4 = 0,55

37 30,7 34,3 28,8 р, 2 = 0,002; р, 3 = 0,058; р, „ = 0,002;
(34-40) (29,7-31,6) (31-38) (24-34) р2,3 = 0,08; р2_4 = 0,38; р3_4 = 0,0023

Таблица 2. Показатели силы ДМ  у больных различных групп
Table 2. Rates of respiratory muscle strength in patients from various groups

Медиана (95%-ный ДИ)
Группы больных Контроль (л = 70) 

1 -я группа
БА (л = 28) 
2-я группа

ХОБЛ (л = 59), 
3-я группа

ХОБЛ + БА (л = 43) 
4-я группа

Р

МЕР, см вод, ст. 133
(120-146)

81,7
(76-87,3)

111,2
(102-120)

90
(79-101)

р, 2 < 0,0001; р1'3 = 0,0066; р, „ < 0,0001; 
рм  < 0,0001; р ,^  = 0,17; р ^  = 0,004

MIP, см вод. ст. 87,7
(80-95)

68,8
(64-73)

74
(68-80)

66,8
(61-73)

р,.2 < 0,0001; р1'3 = 0,0047; р, 4 < 0,0001; 
р2.3 = 0,15; р2.4 = 0,58; р3.4 = 0,08

SNIP, см вод. ст. 95,3
(88-103)

70
(65-75)

78
(72-84)

69
(63-75)

р,.2 < 0,0001; р1-3 = 0,0005; р,.4 < 0,0001; 
р 2.3 = 0,035; р24 = 0,86; р34 = 0,039

МЕР/М1Р% 153
(144-162)

119
(116-121)

153
(143-163)

134
(127-141)

р 2 < 0,0001; р'-3 = 0,99; р, 4 = 0,0017; 
р2.3 < 0,001; р2.4 = 0,0002; р3_4 = 0,002
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На преобладание дисфункции экспираторных или 
инспираторных ДМ может указывать значение ин
декса M EP/M IP. В данном исследовании уровень 
-того показателя был минимальным у больных БА 
| на 28,6% ниже контроля), что обусловлено более 
заметным снижением М ЕР по сравнению с M IP и 
. в щетельствовало о преимущественно экспиратор- 
Н' iM варианте дисфункции ДМ. У больных ХОБЛ 
тношение M E P /M IP  не отличалось от такового 

.доровых лиц, что было связано с относительно 
равномерным (на 19,6 и 18,5%) снижением обоих 
п* жазателей по отношению к контролю и указы
вало на смешанный экспираторно-инспираторный 
характер мышечной дисфункции. При ACOS-син
дроме уровень M E P/M IP  занимал промежуточное 
положение между 2-й и 3-й группами больных.

Сопоставление фактически измеренных силовых 
характеристик ДМ у больных различных групп с 
их ДВ показало, что степень отклонения этих по
казателей от персонифицированных нормативов в 
сиюеделенной мере зависит от их принадлежности 

экспираторным или инспираторным мышцам и 
от клинической формы заболевания (табл. 3). Так, 
м.: пример, отношение М ЕР к ДВ у больных 2, 3 и 
4-н групп достоверно не различалось между собой 
н составляло 80,0-87,7%. Соотношение фактически 
и 3 меренных величин M IP к их должным значениям 
составляло от 92% у больных БА до 82,7% у боль
ных Б А + ХОБЛ, а при ХОБЛ данный параметр 
занимал промежуточное положение. При этом во 
в сех случаях его уровень был значительно ниже 
контрольных значений. Наиболее существенное 
: тклонение показателя SNIP от ДВ фиксировали 

больных БА + ХОБЛ (на 29%) и ХОБЛ (на 26%), 
достоверно отличало их от пациентов с БА и 

••идетельствовало о снижении функциональной 
активности диафрагмы.

Сравнительный анализ степени отклонения от 
ЛВ индикаторов силы ДМ и спирометрических по
казателей вентиляционной функции легких-демоп- 
:трировал более значительное снижение последних 
пт персонифицированных нормативов (табл. 1,2). 
При этом максимальная степень различий в соотно
шении должных и фактически измеренных величин 
•фиксировалась между показателями ОФВ^ МЕР и

Таблица 3. Силы ДМ  у  больных различных групп 
Table 3. Respiratory muscle strength in patients from different groups

M IP у больных ХОБЛ (O O B t -  50,4%, МЕР -  87,7% 
и M IP -  88% от ДВ соответственно). Указанная дис
пропорция анализируемых параметров, связанная 
с менее заметной девиацией индикаторов силы ДМ 
от ДВ, может свидетельствовать о существенном 
функциональном резерве эффекторного компонен
та легочной вентиляции и его способности преодо
левать резистивные респираторные нагрузки даже 
при тяжелой бронхиальной обструкции.

Влияние бронхиальной обструкции и бронхо- 
литических эффектов (32-агонистов на силу ДМ 
оценивали в пробе с сальбутамолом. Результаты 
исследования показали, что после бронходилата- 
ционного теста прирост силовых характеристик по 
отношению к исходным величинам был максималь
ным у больных БА и составлял для МЕР 16,4 ± 1,3%, 
M IP -  13,8 ± 1,1%, SNIP -  12,8 ± 0,87%. У больных 
ХОБЛ постбронходилатационные эффекты саль- 
бутамола в отношении силовых индикаторов ДМ 
существенно сокращались и находились в диапа
зоне от 6,5 до 8%. У больных БА + ХОБЛ прирост 
силовых показателей достоверно не отличался от 
его уровня при ХОБЛ. Динамика этих изменений 
ассоциируется с необратимыми последствиями ре
моделирования дыхательных путей при тяжелом 
течении ХОБЛ и ее коморбидности с Б А, а также 
незначительным влиянием (32-агонистов на силу 
ДМ у больных этой категории.

Корреляционный анализ показал, что среди 
здоровых лиц фиксируются прямые взаимосвязи 
M IP и SNIP с О Ф В 1 (г, = 0,52, г2 = 0 ,5 ;^  = 0,0023, 
р 2 = 0,0012), а также М ЕР и SNIP с MCM (r t = 0,36, 
г2 = 0,34; jOj = 0,0017, р 2 = 0,021). Отмечено наличие 
обратных корреляций МЕР, M IP и SNIP с возрастом 
обследованных этой группы ( r t = -0,32, г2 = -0,41; 
г3 = -0,57\р 1 = 0,034,р 2 = 0,0027,р 3 = 0,00015). Среди 
больных достоверными были прямые корреляции 
SNIP с О Ф В /Ф Ж Е Л  при ХОБЛ и БА + ХОБЛ 
(г = 0,44,р  = 0,00013) и МЕР с 0 ® B j при БА (г = 0,43; 
р  = 0,00024), а также M IP и SNIP с МСМ (г( 2 = 0,35; 
р  = 0,011) у больных ХОБЛ и БА + ХОБЛ. В этих 
группах регистрировали обратные отношения МЕР 
и SNIP с ИК (r t = -0,4, г2 = -0,35;^ 2 = 0,037) и МЕР и 
SNIP с ООЛ и ФОЕ (г4 = -0,58, г2 = -0,53\pi = 0,00017, 
р 2 = 0,00028). У пациентов с БА отрицательную кор

'указатели
Медиана (95%-ный ДИ)

Рконтроль (п = 70) 
1 -я группа

БА (л = 28) 
2-я группа

ХОБЛ (п = 59) 
3-я группа

БА + ХОБЛ (п = 43) 
4-я группа

МЕР 106 80 87,7 84 р, 2 = 0,009; р, з = 0,003; р, 4 = 0,0004;
ДВ (91-121) (70-90) (73-101) (72-96) р „  = 0,34; pPJ = 0,14; = 0,45

I MIP 103,2 92 88 82,7 р, 2 = 0,038; р, з = 0,019; р, 4 = 0,0008;
D ь дв (94-113) (87-98) (80-96) (77-89) Р,Л -  0,52; рР4 = 0,0036; ря 4 = 0,12

SNIP 97 82 74 71 р, 2 = 0,0004; р, з = 0,0006; р, 4 = 0,0001
, дв (87-107) (77-86) (70-77) (66-76) р „  = 0,045; р,_Л = 0,038; р,.4 = 0,54

Примечание: дв -•■должная величина
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реляцию фиксировали также между SNIP и ИМ Т 
(г = -0,62; р  = 0,0001). Кроме того, у больных ХОБЛ 
и БА + ХОБЛ отрицательные корреляции средней 
интенсивности установлены между SNIP и сред
ними значениями баллов в тестах mMRC и CAT 
(Tj = -0,59, r2 = -0,64; p l 2 < 0,0001). Вместе с тем у 
больных не обнаружено достоверных взаимосвязей 
силовых индикаторов с возрастом, что отличало их 
от здоровых лиц. Полученные результаты указы
вают на многообразие факторов, участвующих в 
патогенезе дисфункции ДМ, и влияние последней 
на клиническое течение заболеваний.

Для оценки информативности показателей силы 
ДМ в качестве дополнительных диагностических 
маркеров, идентифицирующих группы здоровых 
и больных, а также различные клинические вари
анты бронхиальной обструкции, построены логи
стические регрессионные модели. Предварительное 
тестирование прогностических свойств их потенци
альных предикторов показало, что лучшими из них 
являются отношения О Ф В ,/Ф Ж Е Л  и M EP/M IP. 
В результате сравнительного анализа точности 
стратификации определено, что качество «слепого» 
разделения 130 обследованных на группы здоровых 
и больных существенно возрастает после включе
ния в структуру модели (1) с «классическим» пре
диктором О Ф В у Ф Ж Е Л  отношения M E P /M IP  
(модель 2, табл. 4). Это иллюстрировалось значи
тельным (в 1,33 раза) снижением информационно
го критерия AIC, наименьшие значения которого 
свидетельствуют о высокой точности моделей [5]. 
На повышение качества стратификации в этом слу
чае указывал и показатель AUC, «стремление» ко
торого к единице характеризует его максимальную 
информативность [8]. Более высокой точностью от
личалась и модель (4), разделяющая больных БА и 
ХОБЛ, где в качестве предиктора использован пока
затель M EP/M IP. Это подтверждалось динамикой 
изменений критериев информативности: снижени
ем AIC (на 21%) и увеличением AUC (на 7,7%) по 
отношению к их уровню в модели (3). Стратифика
цию больных ХОБЛ и Б А + ХОБЛ возможно было 
реализовать только с помощью модели (5), хотя и в 
этом случае ее точность недостаточна (AIC -  128,2 
и AUC -  0,68).

Таблица 4. Оценка точности моделей стратификации
Table 4. Assessment of the accuracy of stratification models

Заключение

Показано, что при тяжелом течении Б А, ХОБЛ 
и их сочетании у больных развивается дисфункция 
ДМ, которая отличается определенным своеобра
зием, ассоциированным с клинической формой 
заболевания, функциональным статусом больных 
и их гендерной принадлежностью. Так, анализ аб
солютных значений силы ДМ свидетельствовал о 
снижении функциональной активности экспира
торных и инспираторных ДМ у больных всех групп 
и смешанном характере их дисфункции. При этом 
отношение M E P/M IP  указывало на преобладание 
ее экспираторного варианта среди больных БА за 
счет более заметного снижения показателя МЕР. 
Анализ соотношений измеренных величин силовых 
индикаторов ДМ с должными показал, что наиболее 
существенное их отклонение от персонифициро
ванных нормативов было увоказателя SNIP среди 
больных ХОБЛ и БА + ХОБЛ. Известно, что этот 
маркер инспираторной функции ДМ в большей 
степени, чем MIP, характеризует сократительную 
активность диафрагмы [ 18]. К основным патофизио
логическим механизмам ограничения этой функции 
относят избыточное бронхиальное сопротивление 
и гиперинфляцию легких, что подтверждали кор
реляционные отношения SNIP с О Ф В /Ф Ж Е Л , 
а также результаты «разгрузочного» теста с саль- 
бутамолом. Использование последнего позволяет 
оценить влияние бронхиальной обструкции на силу 
ДМ и уточнить эффективность бронходилатаци- 
онных эффектов (32-агонистов на их сократитель
ную функцию. Полученные результаты показали, 
что «освобождение» ДМ от избыточной нагрузки с 
помощью (32-агонистов наиболее эффективно при 
БА и менее заметно при ХОБЛ и БА + ХОБЛ, что 
указывает на возрастающую роль необратимого 
компонента бронхиальной обструкции в патоге
незе дисфункции ДМ. Одним из важнейших па
тофизиологических механизмов дисфункции ДМ 
при ХОБЛ является дефицит мышечной массы, 
обусловленный системными проявлениями этого 
заболевания, ограничением физической активности 
больных, ухудшением их нутритивного статуса и 
дисбалансом между потребностью ДМ в энергии и

Группы сравнения Характеристика моделей Р
моделей

АЮ.
усл.ед.

AUC, 
о, в.

Здоровые-больные (1) z = 0,32 х О Ф В/Ф Ж ЕЛ - 25,7 < 0,0001 60,5 0,98

Здоровые-больные (2) z = 0,39 X О Ф В/Ф Ж ЕЛ + 6 MEP/MIP - 39,3 < 0,0001 45,5 0,99

БА-ХОБЛ (3) z = 0,08 х О Ф В/Ф Ж ЕЛ - 5,8 < 0,0001 93,5 0,78

БА-ХОБЛ (4) z = -9,5 х MEP/MIP + 11,5 < 0,0001 77,4 0,84

ХОБЛ - ХОБЛ + БА (5) Z = -2,5 х MEP/MIP + 3,3 0,0006 128,2 0,68

Примечание: в скобках -  номер модели, о. в. -  относительная величина; z -  коэффициент логистической регрессии
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реальным энергообеспечением. Наличие корреля
ций показателей силы ДМ с МСМ, выраженностью 
респираторного дискомфорта и степенью сниже
ния функционального статуса у больных ХОБЛ и 
Б А + ХОБЛ подчеркивает взаимосвязь изучаемых 
явлений. Необходимо отметить, что у больных БА 
на фоне умеренного снижения МСМ регистриро
вался наиболее высокий показатель ИМТ, что могло 
быть связано с побочными эффектами терапии глю
кокортикостероидами. Кроме того, фиксировалась 
отрицательная корреляция ИМ Т со SNIP, которая 
указывала на роль абдоминального ожирения в 
ограничении инспираторной функции диафрагмы 
[15]. Наличие отрицательной взаимосвязи между 
интенсивностью курения и силой ДМ подтверждает 
результаты исследований других авторов о наруше
нии морфологической структуры и сократительной 
активности респираторных мышц при хроническом 
воздействии табачного дыма [14].

В данном исследовании у здоровых лиц все ин
дикаторы силы ДМ имели обратную зависимость 
от возраста, а у больных эта взаимосвязь отсутство
вала. Полученные данные свидетельствуют о том, 
что ремоделирование органов дыхания нивелирует 
возрастные различия в силе ДМ, в том числе за счет 
ускорения процессов естественной инволюции ре
спираторной системы и скелетной мускулатуры [4].

Влияние гендерного фактора на силу ДМ ярче всего 
проявлялось в группе больных БА, где доминиро
вали женщины. Иллюстрацией такого влияния был 
достаточно низкий уровень измеренных значений 
M IP (68,8 см вод. ст.), который, тем не менее, соот
ветствовал персонализированному нормативу для 
женщин и составлял 92% д. в. При этом аналогич
ный уровень M IP у мужчин (66,8 см вод. ст.) состав
лял лишь 82,7% д. в. Указанные расхождения в ДВ 
у мужчин и женщин связаны с использованием при 
их расчетах различных коэффициентов и факто
ров, что необходимо учитывать при сопоставлении 
и анализе данных.

В современной медицине все чаще применяют 
методы интеллектуального анализа данных. В на
шем исследовании возможность использования ин
дикаторов силы ДМ для стратификации больных по 
«нозологическим» группам оценивали с помощью ло
гистических регрессионных моделей, где в качестве 
предикторов применяли отношения О Ф В /Ф Ж Е Л  
и M EP/M IP. Сравнительный анализ показал, что 
прогностическая точность моделей с предиктором 
M E P/M IP существенно возрастает, что доказывает 
целесообразность их применения в качестве допол
нительного инструмента для комплексной оценки 
респираторных функций и верификации различных 
клинических вариантов бронхиальной обструкции.
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ЭФФЕКТИВНОСТЬ ОРИЕНТИРОВАННОЙ НА ПАЦИЕНТА 
ХИМИОТЕРАПИИ ОГРАНИЧЕННЫХ ТУБЕРКУЛЕЗНЫХ 
ПРОЦЕССОВ У ДЕТЕЙ ИЗ ЭПИДЕМИЧЕСКИХ ОЧАГОВ 
ТУБЕРКУЛЕЗА С МНОЖЕСТВЕННОЙ/ШИРОКОЙ 
ЛЕКАРСТВЕННОЙ УСТОЙЧИВОСТЬЮ
М. Ф. ГУБКИНА12, Ю. Ю. ХОХЛОВА', И. Ю. ПЕТРАКОВА Н. В. ЮХИМЕНКО1 

'ФГБНУ «Центральный НИИ туберкулеза», г. Москва, РФ

2ФГБОУ ВО «Российский национальный исследовательский медицинский университет им. Н. И. Пирогова» М3 РФ, г. Москва, РФ

Цель исследования: оценить эффективность ориентированной на пациента химиотерапии у детей с ограниченным туберкулезом органов 
дыхания из эпидемических очагов туберкулеза с множественной/широкой лекарственной устойчивостью (М ЛУ/Ш ЛУ) по результатам 
ближайших и отдаленных наблюдений, определить критерии эффективности химиотерапии при таких процессах.
Материалы и методы: всего 39 пациентов (3-12 лет) с туберкулезом внутригрудных лимфатических узлов, очаговым туберкулезом легких. 
По результатам рандомизации сформировано две группы больных с различными режимами химиотерапии: 1-я группа (20 человек) -  5 пре
паратов в интенсивную фазу /  4 препарата в фазу продолжения, 2-я группа (19 человек) -  4 препарата в интенсивную фазу /  3 препарата 
в фазу продолжения. В комбинацию препаратов включали только те, к которым была сохранена лекарственная чувствительность возбудителя 
у источника инфекции. Проведена оценка эффективности химиотерапии по данным ближайших (в процессе проведения химиотерапии) и 
отдаленных наблюдений (через 1 и 2 года после окончания лечения). Продолжительность интенсивной фазы химиотерапии и общего лече
ния в группах были одинаковы: 1-я группа -  3,5 ± 0,5 и 10,5 ± 0,5 мес. соответственно; 2-я группа -  3,1 ± 0,6 и 10,0 ± 0,6 мес. соответственно. 
Результаты. Эффективность химиотерапии, ориентированной на пациента, в обеих группах подтверждена результатами ближайших 
наблюдений и отсутствием рецидивов заболевания при наблюдении через 1 и 2 года после окончания химиотерапии.
Выводы. Предложенные режимы химиотерапии могут использоваться при лечении детей с ограниченными процессами из эпидемических 
очагов туберкулеза с МЛУ/Ш ЛУ как альтернативные по отношению к стандартным режимам.
Ключевые слова: туберкулез, дети, химиотерапия, множественная и широкая лекарственная устойчивость, эпидемические очаги туберкулеза
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терапии ограниченных туберкулезных процессов у детей из эпидемических очагов туберкулеза с множественной/широкой лекарственной 
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EFFICACY OF PATIENT-ORIENTED CHEMOTHERAPY OF LOCAL TUBERCULOUS LESIONS 
IN THE CHILDREN EXPOSED TO MULTIPLE/EXTENSIVE DRUG RESISTANT TUBERCULOSIS

M. F. GUBKINA’2, YU. YU. KHOKHLOVA', I. YU. PETRAKOVA’, N. V. YUKHIMENKO1

'Central Tuberculosis Research Institute, Moscow, Russia

2Pirogov Russian National Research Medical University, Moscow, Russia

The objective of the study: to assess the efficacy of patient-oriented chemotherapy of local tuberculous lesions in children exposed to multiple/extensive 
drug resistant tuberculosis (MDR/XDR ТВ) based on the results of the immediate and postponed follow-up, and to define the criteria of chemotherapy 
efficacy in such cases.

Subjects and methods: 39 children (3-12 years old) with tuberculosis of chest lymph nodes or focal pulmonary tuberculosis. Patients were randomly 
divided into two groups treated with different chemotherapy regimens: Group 1 (20 persons) -  5 drugs for the intensive phase /  4 drugs for the 
continuation phase; Group 2(19 patients) -  4 drugs for the intensive phase /  3 drugs for the continuation phase. The regimen consisted of the drugs, 
to which the index case was susceptible. Chemotherapy efficacy was assessed based on the immediate (the ones observed during chemotherapy) 
and postponed follow-up results (in 1 and 2 years upon treatment completion). The duration of the intensive phase and total duration of treatment 
were the same in both groups: Group 1 — 3.5 ± 0.5 and 10.5 ± 0.5 months respectively; Group 2 -  3.1 ± 0.6 and 10.0 ± 0.6 months respectively.
Results. The efficacy of patient-oriented chemotherapy was confirmed in both groups by results of immediate follow-up and absence of relapses in
1 and 2 years upon chemotherapy completion.
Conclusions. The supposed chemotherapy regimens can be used in children with local tuberculous lesions exposed to MDR/XDR tuberculosis as 
an alternative to standard regimens.
Key words: tuberculosis, children, chemotherapy, multiple and extensive drug resistance, epidemic foci of tuberculosis
For citations: Gubkina M.F., Khokhlova Yu.Yu., Petrakova I.Yu., Yukhimenko N.V. Efficacy of patient-oriented chemotherapy of local tuberculous 
lesions in the children exposed to multiple/extensive drug resistant tuberculosis. Tuberculosis and Lung Diseases, 2019, Vol. 97, no. 2, P. 20-25. 
(In Russ.) DOI: 10.21292/2075-1230-2019-97-2-20-25

В действующих нормативных документах пред- туберкулезным препаратам (ПТП), и эти режимы 
лагается пять режимов химиотерапии туберкулеза едины для всех возрастных групп [5, 7]. В схемы 
с учетом чувствительности возбудителя к противо- лечения пациентов из эпидемических очагов тубер-
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кулеза с множественной/широкой лекарственной 
устойчивостью (М Л У /Ш Л У ) включены препараты 
резервного ряда, имеющие возрастные ограничения 
(фторхинолоны, капреомицин, циклосерин, бедак- 
вилин). У детей их использование возможно только 
по жизненным показаниям. При этом у большин
ства детей из таких очагов туберкулез органов дыха
ния (ТОД) выявляется при малых объемах пораже
ния и отсутствии бактериовыделения, высока доля 
процессов, выявленных в фазе неполной кальцина
ции [ 1 ]. В таких случаях применение лекарственных 
препаратов, имеющих возрастные ограничения, у 
детей может быть оправдано только высоким ри
ском наличия туберкулеза с М Л У /Ш Л У  [2].

При оценке эффективности химиотерапии Все
мирная организация здравоохранения (ВОЗ) придает 
решающее значение прекращению бактериовыделе
ния [9]. В отечественной фтизиатрии традиционно 
используется клинический подход оценки эффектив
ности химиотерапии, критериями которого, помимо 
прекращения бактериовыделения, являются ликвида
ция клинических проявлений болезни и заживление 
туберкулезных изменений в пораженном органе [8].

Развитие репаративных процессов происходит 
медленно и продолжается годами. В России дей
ствует схема диспансерного наблюдения за боль
ными туберкулезом, позволяющая своевременно 
выявлять рецидивы заболевания [4]. В настоящее 
время обсуждается возможность сокращения срока 
лечения больных туберкулезом с М ЛУ /Ш Л У  [3,6], 
а одним из критериев эффективности укороченных 
курсов химиотерапии ВОЗ предлагает считать от
сутствие рецидива заболевания через 1 год после 
окончания химиотерапии [10].

Оценка эффективности химиотерапии у детей 
с ограниченными процессами затруднена из-за 
скудности клинической симптоматики, отсутствия 
бактериовыделения, малого объема рентгенологи
ческих изменений.

Цель исследования: оценить эффективность ори
ентированной на пациента химиотерапии у детей с 
ограниченным ТОД из эпидемических очагов ту
беркулеза с МЛУ /Ш Л У  по результатам ближайших 
и отдаленных наблюдений, определить критерии 
эффективности химиотерапии при таких процессах.

М атериалы и методы

В исследование включено 39 детей с ТОД, нахо
дившихся на лечении в детском отделении Ф ГБНУ 
«ЦНИИТ» с 2012 по 2015 г. Возраст пациентов -  
от 3 до 12 лет (средний возраст 7,3 ± 0,4 года), маль
чиков было 22, девочек -  17.

Критерии включения в исследование:
1) дети с впервые выявленным ТОД, ограничен

ным по распространенности, без бактериовыделения;
2) дети из достоверно установленного контакта 

со взрослым, больным туберкулезом, выделяющим 
микобактерии туберкулеза (М БТ) с МЛУ/Ш ЛУ.

Критерии исключения:
1) наличие у ребенка ВИЧ-инфекции;
2) тотальная лекарственная устойчивость М БТ 

у источника инфекции.
Пациенты были рандомизированы на 2 группы. 

В начальную схему химиотерапии в 1-й группе 
(20 человек) было включено 5 ПТП в стартовой 
комбинации; во 2-й группе (19 человек) -  4 ПТП в 
стартовой комбинации. Выбор препаратов в течение 
всего курса лечения осуществляли с учетом лекар
ственной чувствительности М БТ у источника ин
фекции. При необходимости использования препа
ратов, имеющих возрастные ограничения, получали 
информированное согласие родителей/законных 
представителей детей.

Эффективность лечения оценивали: в процессе 
проведения химиотерапии и по результатам отда
ленных наблюдений (через 1 и 2 года после окон
чания лечения).

В качестве критериев эффективности в процес
се химиотерапии исследовали: купирование сим
птомов интоксикации, нормализацию гемограммы, 
положительную рентгенологическую динамику. До
полнительные критерии -  динамика кожных имму
нологических тестов при поступлении и заверше
нии стационарного этапа лечения (проба Манту с 
2 ТЕ ППД-Л и проба с аллергеном туберкулезным 
рекомбинантным -  АТР). Клинико-лабораторные 
данные оценивали ежемесячно, компьютерную то
мографию органов грудной клетки (КТ ОГК) про
водили каждые 3 мес.

Продолжительность интенсивной фазы и общего 
курса химиотерапии определяли индивидуально 
для каждого пациента на основании результатов 
обследования.

М ониторинг отдаленных наблюдений вклю 
чал осмотр пациента, проведение анализа крови, 
КТ ОГК, кожных иммунологических проб. В отда
ленные сроки главным критерием эффективности 
проведенной химиотерапии считали отсутствие 
рецидива заболевания.

Для статистической обработки полученных дан
ных использовали двусторонний точный критерий 
Фишера, t -критерий Стьюдента для несвязанных 
совокупностей -  при сравнении средних величин. 
Различия считали статистически значимыми при 
р  < 0,05.

Результаты исследования

Туберкулезные процессы у детей были представ
лены двумя клиническими формами: туберкуле
зом внутригрудных лимфатических узлов (ВГЛУ; 
в 1-й группе -  11 /20  человек, во 2-й группе -  8/19 че
ловек) и очаговым туберкулезом легких (в 1-й груп
пе -  9/20 человек, во 2-й группе -  11/19 человек), 
р  > 0,05. Односторонний процесс был у 15/20 па
циентов 1-й группы и 10/19 пациентов 2-й груп
пы, двусторонний -  у 5/20 человек в 1-й группе
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и 9 /19  -  во 2-й группе, р  > 0,05. У большинства 
больных обеих групп туберкулезный процесс вы
явлен в фазе обратного развития (фаза уплотне
ния или уплотнения и начинающейся кальцина
ции; по 18 человек в каждой группе), реже -  в фазе 
инфильтрации (у 2/20 -  в 1-й группе и у 1 /1 9 ~ в о  
2-й группе), р  > 0.05. При туберкулезе ВГЛУ пора
жение одной-двух локализаций ВГЛУ наблюдалось 
у 10/11 больных в 1-й группе и у 5 /8  -  во 2-й груп
пе, трех и более -  у 1/11 пациента в 1-й группе и у 
3 /8  -  во 2-й группе, р  > 0,05. Размеры кальцинатов 
во ВГЛУ варьировали в пределах 1-5 мм. Размеры 
очагов в легких не превышали 5 мм, чаще визуали
зировалось 1-2 очага (в 1-й группе -  у 7 /9  паци
ентов, во 2-й группе -  у 9 /11), реже -  3-5 очагов 
(по 2 пациента в каждой группе). Таким образом, 
по структуре клинических форм, распространенно
сти и фазе туберкулезного процесса статистически 
значимых различий между 1-й и 2-й группами не 
выявлено.

Клинические проявления в обеих группах были 
идентичны и ограничивались наличием симптомов 
интоксикации незначительной степени выраженно
сти, в основном в виде астеноневротических реак
ций: в 1-й группе -  у 13/20 (65,0%) пациентов, во 
2-й группе -  у 10/19 (52,6%), р  > 0,05. Отклонения 
от нормальных показателей в гемограмме (лимфо- 
цитоз, лимфопения, лейкоцитоз) были незначи
тельными и встречались у 11/20 (55,0%) пациентов
1-й группы и у 9/19 (47,4%) -  2-й группы,/» > 0,05.

У взрослых, предполагаемых источников зара
жения детей в 1-й и 2-й группах, чаще установлена 
МЛУ МВТ, реже -  Ш ЛУ МВТ: детей из таких кон
тактов было в 1-й группе -  15/20 и 5/20 человек со
ответственно; во 2-й группе -  15/19 и 4/19 человека 
соответственно. По частоте встречаемости данных 
видов лекарственной устойчивости статистически 
значимых различий между 1-й и 2-й группами не 
было, р  > 0,05.

При формировании стартовой комбинации ПТП 
у детей 1-й группы использовали следующие ПТП: 
пиразинамид (Z), парааминосалициловую кислоту 
(PAS), протионамид (P to), амикацин (А т ) , этам- 
бутол (Е), фторхинолоны (Fq), циклосерин (Cs). 
Из них формировали 8 вариантов стартовых комби
наций по 5 ПТП в каждой с учетом лекарственной 
устойчивости у источника инфекции: ZPASPtoAmE -  
6 /2 0  человек; ZPA SPtoFqCs -  6 /20  человек; 
ZPASPtoAmCs -  2 /20  человека; ZPASAmEFq -  
2 /2 0  человека; ZPA SPtoEFq -  1 /20 человек; 
ZPASPtoAmCs -  1/20 человек; ZPASAmFqCs -  
1/20 человек; ZPtoAmFqCs -  1/20 человек. Частота 
использования отдельных препаратов в стартовой 
комбинации у пациентов 1-й группы: Z -  20/20 
(100,0%), PAS -  19/20 (95,0%), Pto -  17/20 (85,0%), 
Am -  13/20 (65,0%), Fq -  11/20 (55,0%), Cs -  11 /20  
(55,0%), E -  9/20 (45,0%).

Во 2-й группе для формирования стартовой ком
бинации использовали меньшее количество пре

паратов: Z, PAS, Pto, Am, Е -  исключены фторхи
нолоны и циклосерин. Использовали 4 варианта 
стартовых комбинаций по 4 ПТП в каждой с учетом 
лекарственной устойчивости у источника инфекции: 
ZPASPtoAm - 9/19 человек, ZPASPtoE -  8/19 чело
век, ZPASAmE -  1/19 человек, ZPtoAmE -  1/19 че
ловек. Частота использования отдельных препара
тов в стартовой комбинации у пациентов 2-й группы 
составила: Z -  19/19 (100,0%), PAS -  18/19 (94,7%), 
P to  -  18/19 (94,7%), Am -  11/19 (57,9%), Е -  
10/19 (52,6%).

Таким образом, наиболее часто используемы
ми для составления стартовой комбинации 5- и 
4-компонентных схем в 1-й и 2-й группах были 
всего три препарата (Z, PAS, P to) у 33/39 (84,6%) 
человек: в 1-й группе -  у 16/20 (80,0%) пациентов, 
во 2-й группе -  у 17/19 (89,5%).

Купирование симптомов интоксикации в боль
шинстве случаев наблюдалось через 3 мес. лече
ния: в 1-й группе -  у 8 /13  (61,5%), во 2-й груп
пе -  у 6/10 (60,0%) человек; реже -  через 4-5 мес.: 
в 1-й группе -  у 5 /13  (38,5%), во 2-й груцпе -  
у 4 /10 (40,0%) человек. Статистически значимых 
различий между группами не выявлено (р > 0,05).

Н ормализация гемограммы у большей части 
пациентов отмечена через 1-2 мес.: в 1-й груп
пе -  у 10/11 (90,9%) человек, во 2-й группе -  
у 8 /9  (88,9%). В единичных случаях изменения в 
гемограмме сохранялись до 3 мес.: в 1-й группе -  
у 1/11(9,1%), во 2-й группе -  у 1/9 (1,1%) человек. 
Статистически значимых различий между группа
ми нет (р > 0,05).

Рентгенологическая картина на протяжении все
го курса химиотерапии не менялась: у 14/20 (70,0%) 
ч еловек -в  1-й группе, у 13/19 (68,4%)- в о  2-й груп
пе. Положительная рентгенологическая динамика 
(рассасывание и уменьшение в размерах очагов в 
легких или их уплотнение, нарастание кальцина
ции во ВГЛУ) отмечена у 6/20 (30,0%) пациентов 
в 1-й группе и у 6/19 (31,6%) -  во 2-й группе. Поло
жительная рентгенологическая динамика получена 
через 3 мес. химиотерапии у 5 /6  (83,3%) пациентов
1-й группы и у 5 /6  (83,3%) -  2-й группы, у осталь
ных -  позднее.

В связи с малым объемом патологических изме
нений и превалированием процессов с наличием 
кальцинации во ВГЛУ в большинстве случаев рент
генологическая картина оставалась стабильной, что 
не позволило использовать данные КТ-исследова- 
ния как критерий эффективности химиотерапии.

Положительную клинико-лабораторную динами
ку использовали для определения срока завершения 
интенсивной фазы химиотерапии, продолжитель
ность которой составила в 1-й группе 3,5 ± 0,5 мес., 
во 2-й группе -  3,1 ± 0,6 мес.,р > 0,05.

В фазе продолжения химиотерапии у пациентов
1 -й группы использовали 4 ПТП, 2-й группы -  3 ПТП.

Вопрос о завершении основного курса химио
терапии реш ался индивидуально. Общий срок
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лечения колебался от 6 до 12 мес., в среднем со
ставил 10,5 ± 0,5 мес. в 1-й группе, 10,0 ± 0,6 мес. -  
во 2-й группе (р > 0,05), и был ориентирован на 
конкретного пациента. Принимали во внимание 
клинические и лабораторные характеристики 
процесса, частоту интеркуррентных заболеваний 
в период стационарного лечения и переносимость 
ПТП. Учитывали социальный статус семьи, эпи
демические характеристики очага туберкулезной 
инфекции: тип контакта, тяжесть туберкулезного 
процесса у предполагаемого источника инфекции, 
продолжительность проживания ребенка в очаге 
инфекции до выявления у него заболевания.

Данные о продолжительности основного курса 
химиотерапии представлены в табл. 1.

Как видно из табл. 1, более короткие сроки хи
миотерапии применялись статистически значимо 
реже у пациентов обеих групп.

У 23/39 пациентов с наличием интоксикаци
онного синдрома основной курс химиотерапии 
составил: 12 мес. -  у 17/23 (74,0%) пациентов, 
6-9 мес. -  у 6/23 (26,0%). Продолжительность хи
миотерапии у 16/39 пациентов без признаков ин
токсикации составляла 6-9 мес. у 11/16 (68,8%), 
12 м е с .-у  5 /16 (31,2%).

Переносимость ПТП была удовлетворитель
ной у 13/20 (65,0 ± 10,9%) пациентов 1-й группы 
и у 12/19 (63,2 ± 11,4%) -  2-й группы, р  > 0,05. 
Нежелательные реакции (H P ) на ПТП отмечены 
у 7 /20 (35,0 ± 10,9%) пациентов 1-й группы и у 
7/19 (36,8 ± 11,4%) -  2-й группы. Потребовалась 
временная отмена химиотерапии (от 7 до 14 дней) у 
6 /7  пациентов 1-й группы и у 5 /7  -  2-й группы. Но 
типу HP различий между группами не наблюдалось: 
аллергические реакции наблюдались у 3 пациентов 
в каждой группе, токсические реакции -  у 4 паци
ентов в каждой группе.

Отдаленные результаты химиотерапии оцени
вали через 1 и 2 года после окончания основного 
курса лечения. Ни в одном случае по данным кон
трольной КТ ОГК не был зафиксирован рецидив 
заболевания. Стабильная рентгенологическая кар
тина через 1 и 2 года наблюдалась у 36/39 (92,3%) 
пациентов. Динамические изменения отмечены у 
3/39 (7,7%) пациентов, из них у 1 -  через 1 год, еще 
у 1 -  через 2 года и еще у 1 пациентки наблюдалась 
динамика через 1 и через 2 года. У этих 3 пациентов 
рентгенологическая динамика была идентичной: 
уменьшение размеров и уплотнение очагов в легких, 
нарастание кальцинации во ВГЛУ.

В качестве дополнительного критерия эффектив
ности химиотерапии проанализированы в динамике 
результаты кожных иммунологических тестов (про
бы Манту с 2 ТЕ ППД-Л и пробы с АТР).

Между временными промежутками «до лече
ния -  через 1 год после окончания основного кур
са химиотерапии» в обеих группах зафиксирова
но статистически значимое уменьшение среднего 
размера инфильтрата как на пробу Манту с 2 ТЕ 
ППД-Л (табл. 2), так и на пробу с АТР (табл. 3).

Заключение

У детей с ограниченным туберкулезом в легких 
или ВГЛУ из эпидемических очагов туберкулеза с 
М ЛУ /Ш Л У  МВТ использовали два режима химио
терапии: 1-я группа (20 детей) -  5 ПТП в интенсив
ную фазу /  4 ПТП в фазу продолжения; 2-я группа 
(19 детей) -  4 ПТП в интенсивную фазу /  3 ПТП в 
фазу продолжения. Во 2-й группе не использовали 
фторхинолоны и циклосерин в отличие от 1-й груп
пы. В обеих группах эффективность химиотерапии 
не имела статистически значимых различий по ре
зультатам ближайших и отдаленных наблюдений.

Таблица 1. Продолжительность основного курса химиотерапии у пациентов 1-й и 2-й групп
Table 1. Duration of the main course of chemotherapy in the patients from Groups 1 and 2

Группы пациентов
Продолжительность основного курса химиотерапии Р

(между сроками 
лечения в группе)

6 мес. 
абс. (М ± т% )

9 мес. 
абс. (М ± т% )

12 мес. 
абс. (М ± т% )

1-я группа 
20(100%) чел. 2 (10,0 ±6,9) 5 (25,0 ± 9,9) 13 (65,0 ± 10,9) Р „ 9 = 0,015 

Р. , = 0.001

р, 2 между группами >0,05 >0,05 >0,05

2-я группа 
19(100%) чел. 4 (21,0 ±9,6) 4 (21,0 ±9,6) 11 (58,0 ± 11,6) Р,2 д = 0,03 

Р. . = 0.03

Итого: 39 (100%) чел. 6 (15,4 ±5,8) 9(23,1 ±6,7) 24 (61,5 ±7,8)

Таблица 2. Динамика туберкулиновой чувствительности по пробе Манту с 2 ТЕ П П Д-Л  у пациентов 1-й и 2-й групп
Table 2. Changes in tuberculin sensitivity with Mantoux test with 2TU PPD-L in the patients from Groups 1 and 2

Группы пациентов
Размер инфильтрата на пробу Манту с 2 ТЕ ППД-Л (в мм)

до лечения окончание лечения через 1 год через 2 года

1-я группа 20 (100%) чел. 13,2 ±0,8 13,6 ±1,1 10,7 ±0,8 11,2 ± 0,6

2-я группа 19 (100%) чел. 14,7 ±1,1 12,0 ± 1,5 10,3 ±0,8 11,5 ± 1,2
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Таблица 3. Динамика кожных реакций на пробу с АТР у пациентов 1-й и 2-й групп
Table 3. Changes in the reactions to  skin test w ith  TRA in the patients from Groups i  and 2

Группы пациентов
Размер инфильтрата на пробу с АТР (в мм)

до лечения окончание лечения через 1 год через 2 года

1-я группа 20 (100%) чел. 13,3 ± 1,0 15,2 ± 1,9 10,8 ±0,7 8,5 ±0,9

2-я группа 19 (100%) чел. 15,3 ±1,1 12,9 ±1,1 11,6 ±1,3 12,4 ±1,3

Продолжительность интенсивной фазы химиоте
рапии в среднем составила 3 мес., а общая продол
жительность основного курса -  в среднем 10 мес.

Клинико-лабораторные критерии (купирование 
симптомов интоксикации, нормализация анализа 
крови) являлись определяющими для принятия 
решения об окончании интенсивной фазы химио
терапии.

Рентгенологический метод (КТ ОГК) при огра
ниченных процессах с признаками кальцинации не 
позволил оценить эффективность химиотерапии, 
так как не зафиксировал динамики на протяжении 
всего курса лечения у большинства пациентов.

В отдаленные периоды наблюдения (через 1 и
2 года после окончания основного курса химиотера
пии) стабильная рентгенологическая картина сви
детельствовала об отсутствии рецидива, что явилось 
основным критерием эффективности проведенного 
лечения.

Эффективность использованных режимов химио
терапии подтверждена результатами иммунологи
ческих проб (проба Манту и проба с АТР): отмечено

статистически значимое снижение кожной чувстви
тельности на оба теста через 1 год после окончания 
химиотерапии.

Таким образом, доказана эффективность ориен
тированных на пациента режимов химиотерапии, 
используемых при лечении ограниченных туберку
лезных процессов, в том числе с признаками начи
нающейся кальцинации у детей из эпидемических 
очагов туберкулеза с М ЛУ/Ш ЛУ. Данные режимы 
могут быть использованы в качестве альтернативы 
стандартным режимам в тех случаях, когда количе
ство ПТП, к которым сохранена чувствительность 
М БТ у источника инфекции, ограничено. Такие 
режимы могут применяться и в случаях информи
рованного отказа родителей/законных представите
лей от назначения ребенку лекарственных средств, 
имеющих возрастные ограничения. Основным кри
терием, подтверждающим эффективность химио
терапии ограниченных туберкулезных процессов у 
детей, можно считать отсутствие рецидива заболе
вания через 1 и 2 года после окончания основного 
курса лечения, подтвержденное данными КТ ОГК.
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Большинство ошибок при выполнении спирометрии приводит к снижению результатов исследования.
Цель: сравнение результатов спирометрии, получаемых при использовании критериев стандартизации Американского торакального 
общества /  Европейского респираторного общества и при визуальном контроле качества.
Материалы и методы. Спирометрия выполнена дважды у 62 пациентов с разным контролем ее качества. Статистический анализ проведен 
с помощью метода Блэнда -  Альтмана.
Результаты. Значения показателей форсированной жизненной емкости легких (Ф Ж ЕЛ) и объема форсированного выдоха за 1-ю с 
(О Ф В ^ при использовании критериев стандартизации были больше, чем при визуальном контроле. Средняя разница по ФЖЕЛ составила
0,40 ± 0,28 л, по ОФВ, -  0,07 ± 0,21 л.
Заключение. Использование критериев стандартизации при спирометрии может значительно повысить качество исследования и избежать 
ошибок.
Ключевые слова: спирометрия, критерии качества спирометрии, метод Блэнда -  Альтмана
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The majority of errors committed during spirometry results in the lower values of test results.
The objective: to compare spirometry results obtained when using standard criteria of American Thoracic Society /  European Respiratory Society 
and visual quality control.
Subjects and methods. Spirometry was performed twice in 62 patients using different quality control methods. Bland -  Altman method was used 
for statistic analysis.
Results. The values of forced volume vital capacity (FVL) and forced expiratory volume during the 1st second (FEV,) were higher when using 
standard criteria compared to visual quality control. The mean difference in FVL made 0.40 ± 0.28 L and in FEV( -  0.07 ± 0.21 L.
Conclusion. Using the standard criteria during spirometry can significantly improve the quality of the test and prevent errors.
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В настоящее время хроническая обструктивная 
болезнь легких (ХОБЛ) является одной из глобаль
ных проблем. В некоторых странах мира распро
страненность ХОБЛ очень высока (>  20% в Чили). 
По результатам исследования BOLD показано, что 
распространенность ХОБЛ II стадии и выше сре
ди лиц старше 40 лет составляет 10,1 ± 4,8%, в том 
числе среди мужчин -  11,8 ± 7,9%, среди женщин -  
8,5 + 5,8%. По данным эпидемиологического иссле
дования, посвященного ХОБЛ в Самарской области

(жители 30 лет и старше), ее распространенность 
в общей выборке составила 14,5% (18,7% -  среди 
мужчин, 11,2% -  среди женщин) [2].

Спирометрия является основным методом диа
гностики и оценки степени тяжести ХОБЛ и других 
хронических заболеваний легких [2,3,9]. Кроме того, 
показано, что объем форсированного выдоха за 1-ю 
с (O O B j) является не только показателем функции 
легких, но и прогностическим показателем общей и 
сердечно-сосудистой летальности [5, 6, 16-18].

26



Tuberculosis and Lung Diseases, Vol. 97, No. 2, 2019

Качество выполнения спирометрии является 
очень важным условием для правильной интер
претации. В 2005 г. Американское торакальное 
общество и Европейское респираторное общество 
( ATS/ERS, 2005) опубликовали стандарты проведе
ния спирометрии. Соблюдение этих рекомендаций 
должно обеспечивать выполнение спирометрии с 
хорошим качеством [13-15, 17]. Однако на прак
тике при спирометрии нередко ограничиваются 
визуальным контролем (ВК) качества, что может 
отражаться на истинности получаемых результатов.

Цель исследования: сравнение результатов спи
рометрии, полученных с применением критериев 
стандартизации (К С ), которые включали ВК и 
числовые характеристики маневра, и полученных 
только при ВК.

В настоящее время в мировой практике для срав
нения результатов измерений, выполненных двумя 
способами, используют метод Блэнда -  Альтма
на [3-5]. Впервые метод предложен в 1986 г., и за 
прошедшие годы статья была цитирована более 
30 000 раз [9, 10]. В отечественной литературе этот 
метод сравнения освещен мало, поэтому приводим 
его описание.

Материалы работы представлены на Междуна
родном конгрессе Европейского респираторного 
общества, который проходил 9-12 сентября 2017 г. 
в Милане [8].

М атериал и методы

О бследовано 62 пациента (44 мужчины и 
18 женщ ин) в возрасте от 21 года до 76 лет 
(51,5 ± 13,6 года) с различными хроническими за
болеваниями легких. Критерии исключения: кро
вохарканье, обострение заболеваний сердечно-со
судистой системы или тяжелая легочно-сердечная 
недостаточность, недавние (менее 1 мес. назад) 
травмы и операции на органах грудной клетки и 
брюшной полости, глазах, бронхоскопия менее 
7 дней назад, заболевания челюстно-лицевого ап
парата, отсутствие удовлетворительного когнитив
ного контакта с пациентом.

В качестве функциональных показателей оце
нивали форсированную жизненную емкость лег
ких (Ф Ж ЕЛ ), О Ф В 1; пиковую скорость форсиро
ванного выдоха (ПСВ), максимальные объемные 
скорости форсированного выдоха на уровне 75, 50 
и 25% Ф Ж Е Л  (М ОС75, МОС50, М ОС25), сред
нюю скорость форсированного выдоха на уровне 
25-75% Ф Ж ЕЛ  (СОС25-75). Для сравнения двух 
подходов к оценке качества исследования 62 паци
ентам выполнили спирометрию дважды в случай
ном порядке на аппарате «Master Screen Lab» фир
мы Erich Jaeger (Германия) с использованием КС 
и на аппарате «Pneumoscope» фирмы Erich Jaeger 
(Германия) с ВК качества выполнения исследова
ния. Второе исследование проводили не ранее чем 
через 30 мин.

При использовании КС [3, 8, 9, 13, 15] выпол
няли минимум три попытки (при необходимости 
до 8 маневров) форсированного выдоха, которые 
были свободны от артефактов (кашель, раннее за
вершение выдоха, медленное начало, недостаточ
ное усилие). Количественные КС: объем обратной 
экстраполяции (объем форсированного выдоха до 
нулевой точки, от которой начинается измерение 
всех временных параметров спирометрии, рассчи
тывается компьютером) в приемлемых попытках 
был менее 5%, или 150 мл от ФЖ ЕЛ; длительность 
форсированного выдоха составляла более 6 с; раз
ница между двумя наибольшими значениями в ка
ждом исследовании для О Ф В 1 и для Ф Ж ЕЛ состав
ляла не более 150 мл. Из полученных результатов 
выбирали наибольшие значения Ф Ж ЕЛ  и О Ф В (, 
скоростные показатели -  из маневра с наибольшей 
суммой значений Ф Ж ЕЛ  и О Ф В г При исследова
нии с ВК качества выполняли минимум три попыт
ки, свободные от артефактов. Показатели выбирали 
с использованием огибающей кривой (в результате 
попыток получают несколько кривых объем -  поток, 
затем компьютер определяет огибающую кривую 
как результирующую кривую, из которой выводятся 
значения измерений). Для описания повторяемо
сти результатов спирометрии с КС сравнивали два 
наибольших значения Ф Ж ЕЛ  и О Ф В г Другие по
казатели оценивали из двух маневров с наибольшей 
суммой Ф Ж ЕЛ и О Ф В г

Для анализа и оценки данных использовали ме
тоды описательной статистики. Достоверность раз
личий пар измерений определяли с использованием 
парного t -теста. Корреляцию пар измерений опреде
ляли с помощью коэффициента Пирсона. Различия 
считали статистически значимыми при р  < 0,05.

Для оценки согласованности результатов пар из
мерений, выполненных с различной оценкой каче
ства, использовали метод Блэнда -  Альтмана. Со
гласно данному методу, для каждой пары измерений 
вычисляют их разность, затем -  среднюю величину и 
стандартное отклонение разности парных измерений. 
Средняя разность характеризует систематическое 
расхождение (ошибку), а стандартное отклонение -  
степень разброса результатов. Соответственно мето
ду Блэнда -  Альтмана, интервал согласованности, т. е. 
95% всех результатов (разница между двумя парами 
измерений), лежит в пределах двух стандартных от
клонений от средней разности. По результатам срав
нения строят график, где по оси X откладывают сред
нюю величину параметра [(метод 1 + метод2)/2], а по 
оси Y -  разность величин (метод 1 - метод2). Другими 
словами, разность пары измерений против средней 
величины этих же двух измерений или ошибка из
мерений против истинного значения (поскольку мы 
не знаем истинного значения, по условиям метода за 
истинное значение принимают среднюю величину). 
Иногда разница измерений может быть представлена 
в процентном выражении: [(метод1 - метод2)/сред- 
няя величина] х 100%. Согласованность результа
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тов, полученных двумя методами контроля (т. е. вос
производимость, когда первоначальный результат 
сравнивают с повторным результатом при изменении 
условий), сравнивали с показателями повторяемо
сти (когда первоначальный результат сравнивают с 
повторным результатом в тех же самых условиях), 
полученными с помощью метода Блэнда -  Альтмана. 
Если теоретически метод имеет плохую повторяе
мость, т. е. если есть значительная вариабельность 
повторных измерений, то согласованность результа
тов (воспроизводимость), полученных двумя разны
ми методами, тоже неудовлетворительная [ 1,3,4,14].

Интервал согласованности должен быть опреде
лен заранее, поскольку метод Блэнда -  Альтмана 
только оценивает интервал согласованности и не 
указывает, насколько интервал согласованности 
является приемлемым в данном сравнении f 10].

В работе использовали ранее описанный интер
вал согласованности, который для OcDBj составил 
350 мл, а для Ф Ж ЕЛ  -  500 мл [13, 17].

Результаты исследования

Как следует из табл. 1, средние величины ФЖ ЕЛ, 
полученные при разных критериях контроля ис
следования, составили 3,72 ± 1,24 и 3,32 ± 1,15 л, 
с разницей между ними 0,40 ± 0,28 л. Показатель 
Ф Ж ЕЛ, полученный с использованием КС, в сред
нем больше на 400 мл (11,7%), чем показатель 
Ф Ж ЕЛ, полученный при спирометрии с ВК каче
ства. Как видно из рис. 1 и 2, несмотря на то что 
коэффициент корреляции между двумя значения
ми был очень высоким (г = 0,98; табл. 1), величина 
Ф Ж ЕЛ при соблюдении КС может быть больше на 
950 мл (26,2%) или меньше на 150 мл (2,9%), чем 
величина Ф Ж ЕЛ при ВК качества. Разница стати
стически значима {р < 0,001). Таким образом, интер
вал согласованности очень большой, что показывает 
очень большую разницу в определении Ф Ж ЕЛ при 
различном контроле качества выполнения форси
рованного выдоха.

Только в четырех случаях показатель Ф Ж ЕЛ, 
полученный с применением ВК, был больше, чем
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Таблица 1. Сравнение показателей спирометрии, полученных с использованием КС и ВК (и = 62)
Table 1. Comparison of spirometry rates obtained using standard criteria and visual quality control (n = 62)

о

о

Показатели 
и их размерность

Использование КС 
(М + о)

Использование ВК 
(М ± а) Разница (М ± а) Корреляция Интервал

согласованности

ФЖЕЛ, л 3,72 ± 1,24 3,32 ± 1,15 0,40 ± 0,28** 0,98** 950 мл/26,2%

ОФВ,, л 2,38 ± 1,08 2,31 ±1,06 0,07 ±0,21* 0,98** 490 мл/22,2%

ОФВ,/ФЖЕЛ, % 62,4 ± 15,1 67,9 ±14,7 -5,5 ± 5,0** 0,94**

ПСВ, л/с 5,68 ± 2,60 5,58 ±2,50 0,09 ±1,16 0,90**

МОС75, л/с 3,92 ± 2,46 3,72 ±2,35 0,19 ±0,80 0,95**

МОС50, л/с 1,99 ± 1,49 2,22 ± 1,38 -0,23 ± 0,50** 0,94**

МОС25, л/с 0,68 ± 0,63 1,24 ±0,71 -0,56 ± 0,38** 0,84**

СОС25-75, л/с 1,57 ± 1,22 2,04 ± 1,21 -0,47 ± 0,44** 0,93**

Примечание: * -  p < 0,05; ** - p  < 0,01 (парны й t -тест)
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показатель Ф Ж ЕЛ , полученный при использова
нии КС (во всех случаях разница оказалась меньше 
500 мл). В то же время в 58 случаях «стандартизо
ванная» Ф Ж ЕЛ  превышала Ф Ж ЕЛ, полученную 
при ВК качества (в 16 случаях разница превышала 
500 мл, или 25,8%).

Скоростные показатели М ОС50, М ОС25 и 
СОС25-75, косвенно характеризующие бронхиаль
ную проходимость, при спирометрии с ВК досто
верно выше, чем при спирометрии с КС. Этот факт 
можно объяснить их расчетом по кривой поток -  
объем форсированного выдоха с меньшими значе
ниями Ф Ж ЕЛ  в этой группе и, соответственно, бо
лее близким расположением к пиковому значению 
форсированного выдоха.

Можно предположить, что значительная разница 
в величине ФЖ ЕЛ, полученная при использовании 
КС и В К, может быть обусловлена вариабельностью 
показателя. Но, как видно из табл. 2 и рис. 3, по
вторяемость спирометрических показателей очень 
высокая (в пределах теста значения не отличаются 
более чем на 150 мл; разница между наибольшими 
значениями Ф Ж ЕЛ составила лишь 0,06 ± 0,04 л).

Средние величины О Ф В 1 (табл. 1), полученные 
при разных критериях контроля качества, соста
вили 2,38 ± 1,08 л и 2,31 ± 1,06 л с разницей между 
измерениями 0,07 ± 0,21 л, т. е. показатель О Ф В 1 
(рис. 4), полученный с использованием КС, в сред
нем больше на 70 мл, чем показатель О Ф В (, полу
ченный при спирометрии с ВК качества.

Показатель О Ф В ) при использовании КС мо
жет быть больше на 490 мл (22,2%) или меньше на 
350 мл (16,9%), чем при использовании ВК (рис. 5).

Только в 6 (9,7%) случаях из 62 разница превыша
ла 350 мл. Коэффициент корреляции между двумя 
значениями О Ф В ( был очень высокий (г = 0,98).

Но, как видно из табл. 2 и рис. 6, повторяемость 
ОФВ, тоже очень высокая (в пределах теста наи
большие значения не отличаются более чем на 
150 мл; разница между наибольшими значениями 
ОФВ, составила лишь 0,05 ± 0,04 л).

Таким образом, форсированный выдох с ис
пользованием количественных критериев каче-
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Таблица 2. Повторяемость показателей спирометрии при использовании КС ( п = 62)
Table 2. Repeatability of spirometry rates when standard criteria (n = 62)

Показатель Наибольший результат 
(М ±а )

Второй по величине 
результат (М ± о) Разница (М ± а) Корреляция

ФЖЕЛ, л 3,71 ±1,25 3,66 ± 1,25 0,06 ± 0 ,04" 0 ,99"

ОФВ,, л 2,39 ± 1,07 2,34 ± 1,06 0,05 ± 0 ,0 4 " 0 ,99"

ПОС, л/с 5,69 ±2,62 5,46 ± 2,52 0,23 ±0,88* 0 ,94"

МОС75, л/с 3,94 ± 2,44 3,85 ± 2,40 0,09 ± 0,69 0 ,96"

МОС50, л/с 2,02 ± 1,49 2,01 ±1,50 0,01 ±0,33 0 ,98"

МОС25, л/с 0,68 ±0,64 0,65 ± 0,58 0,04 ±0,12 0 ,98"

МОС25-75, л/с 1,58 ± 1,24 1,54 ± 1,20 0,04 ±0,18 0 ,99"

Примечание: * ~ p <  0,05; ** - p  < 0,01

0.1

о

0,2

-0.6
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ства (ATS/ERS, 2005) позволяет получить более 
высокую величину показателя О Ф В (, но средняя 
разница между значениями остается в пределах 
приемлемых значений и интервал согласованности 
довольно небольшой.

Средние величины О Ф В ^Ф Ж Е Л  (табл. 1), по
лученные при разных критериях контроля качества, 
составили 62,4 ± 15,1 и 67,9 ± 14,7%, с разницей 
между измерениями 5,5 ± 5,0%, т. е. показатель 
О Ф В ,/Ф Ж Е Л  (рис. 7), полученный с использо
ванием КС, в среднем меньше на 5,5% пункта, чем 
показатель О Ф В ^Ф Ж Е Л , полученный при спи
рометрии с ВК качества. Таким образом, только 
ВК выполнения спирометрии (без учета количе
ственных КС) может привести к гиподиагностике 
обструктивных изменений.

з
Средний ОФВ

Рис. 7. Сравнение величин ОФВ /ФЖ ЕЛ, полученных 
с использованием КС и ВК, методом Блэнда -  
Альтмана
Fig. 7. Comparison o f FEV/FVL values obtained using standard 
criteria and visual quality control, Bland -  Altman method

Необходимо отметить, что спирометрию, пол
ностью соответствующую критериям качества 
(ATS/ERS, 2005), даже в специализированных ла
бораториях выполняют в 90% случаев, а в учрежде
ниях общего профиля -  лишь в 40-60% случаев [ 121. 
Наиболее частыми ошибками при выполнении 
спирометрии являются недостаточное время фор
сированного выдоха и слишком большой объем в 
последнюю секунду форсированного выдоха. По
этому тщательный числовой контроль завершения 
маневра может улучшить правильность выполне
ния спирометрии [7, 11].

Вместе с тем мы согласны с другими авторами, что 
числовые критерии не могут заменить В К выполне
ния спирометрии, поэтому ВК также обязателен [16].

Часто необходимо сравнить результаты измере
ний, полученные разными методами. И спользо
вание при этом коэффициента корреляции и ре
грессионного анализа для оценки согласованности 
неправильно.

Корреляция измеряет взаимосвязь показателей, но 
не их согласованность. Кроме того, корреляция пока
зателей, как правило, очень высокая, поскольку прове
ряют взаимосвязь измерений одной и той же величи
ны. В этом случае было бы странно как раз отсутствие 
значимой корреляции, свидетельствующее о том, что 
результаты как минимум одного из методов не соответ
ствуют истинным значениям измеряемого признака.

Регрессионный анализ неприемлем уже потому, 
что его результаты зависят от того, какую перемен
ную считать независимой, а какую зависимой. Ко
эффициент детерминации определяет пропорцию 
общей вариабельности, или насколько величина не
зависимой переменной определяет величину зави
симой переменной. Следует подчеркнуть и отличие 
задачи сравнения двух методов измерения от задачи 
калибровки, в которой приближенные измерения
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сравнивают с некоторым эталоном. Здесь регрес
сионный анализ может быть применен, поскольку 
эталон -  это известная величина и, очевидно, явля
ется независимой переменной [1, 4, 5, 10].

Заключение

Оценка результатов спирометрии с помощью 
метода Блэнда -  Альтмана показала, что исполь

зование КС выполнения спирометрии (ATS/ERS, 
2005) помогает получить значительно более высо
кие результаты, особенно для ФЖ ЕЛ. Улучшение 
результата для показателя О Ф В 4 в среднем состав
ляет 70 мл, а для Ф Ж ЕЛ -  в среднем 400 мл. Интер
претация спирографического исследования с лож
но низкими значениями Ф Ж ЕЛ  может привести 
к гипердиагностике рестриктивных изменений и 
гиподиагностике обструктивной патологии.
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ПРОФИЛАКТИКА И ЛЕЧЕНИЕ НЕДОСТАТОЧНОСТИ 
АЭРОСТАЗА В ЛЕГОЧНОЙ ХИРУРГИИ
А. С. ШАПОВАЛОВ2, А. А. ПОЛЕЖАЕВ', С. А. БЕЛОВ2

‘ФГБОУ ВО «Тихоокеанский государственный медицинский университет» М3 РФ, г. Владивосток, РФ

2 ГБУЗ «Приморский краевой противотуберкулезный диспансер», г. Владивосток, РФ  

Цель исследования: оптимизация способов аэростаза при резекционных операциях на легких.
Материалы и методы. Проведено сравнение эффективности методов комбинированного аэростаза по результатам хирургического лечения 
227 больных торакального профиля (у 97,4% -  туберкулез легких) в возрасте от 18 до 65 лет.
Результаты. Аппаратный шов является надежным методом герметизации линии резекции легкого, позволяя получить аэростаз в 1-е сут 
после операции у 63,6% (95%-ный ДИ 50,4-75,1%) пациентов, при этом 38,2% из них имели сопутствующую эмфизему.
При наличии кровотечения из линии аппаратной резекции легкого целесообразно ее укрепление ручным швом с последующей обработкой 
латексным тканевым клеем (частота достижения аэростаза (1-е сут) повышается с 40,7 до 90,9%; х2 = 30,6; р 2 < 0,01).
При резекционных операциях на легких применение латексного тканевого клея для дополнительной герметизации механического шва при 
положительной водяной пробе позволило добиться аэростаза в 1-е сут у 95,2% пациентов при высокой частоте (31,7%) сопутствовавшей 
основному процессу эмфиземы легких.
Ключевые слова: недостаточность аэростаза, сшивающие аппараты, клеевая герметизация, шов легкого
Для цитирования: Шаповалов А. С., Полежаев А. А., Белов С. А. Профилактика и лечение недостаточности аэростаза в легочной хирур
гии / /  Туберкулёз и болезни лёгких. -  2019. -  Т. 97, № 2. -  С. 33-37. DOI: 10.21292/2075-1230-2019-97-2-33-37

PREVENTION AND MANAGEMENT OF INSUFFICIENT AEROSTASIS IN PULMONARY SURGERY

A. S. SHAPOVALOV, A. A. POLEZHAEV1, S. A. BELOV2 

‘Pacific State Medical University, Vladivostok, Russia 

2Primorsky Regional ТВ Dispensary, Vladivostok, Russia

The objective of the study: to optimize aerostasis methods in case of pulmonary resections.
Subjects and methods. The efficacy of combined aerostasis methods was compared upon surgery results in 227 patients with pulmonary diseases 
(97.4% -  pulmonary tuberculosis) in the age from 18 to 65 years old.
Results. Machine stitch is a reliable way to seal the lung resection margin providing aerostasis in 24 hours after surgery in 63.6% (95% Cl 50.4-75.1%) 
of the patients, while 38.2% of them suffered from concurrent emphysema.
In case of bleeding from machine stitching of lung resection line, it is advisable to add manual stitching with consequent latex tissue adhesive 
(the frequency of aerostasis (in 24 hours) increases from 40.7 to 90.9%; x2 = 30.6; < 0.01).
In pulmonary resections, use of latex tissue adhesive for additional sealing of machine stitch with a positive hydrostatic test result allowed achieving 
aerostasis in 24 hours in 95.2% given the high frequency (31.7%) of concurrent pulmonary emphysema.
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Одной из нерешенных проблем торакальной хи
рургии остается недостаточность аэростаза (НА). 
НА проявляется возникшей во время операции 
или в послеоперационном периоде утечкой воз
духа из легкого по плевральному дренажу с уве
личивающейся подкожной эмфиземой и /и ли  на
растающим пневмотораксом [2, 18]. По данным 
литературы, частота сброса воздуха сразу после 
заверш ения резекции легкого колеблется от 5,6 
до 60% [3, 9-13, 16].

Наиболее значимой в развитии послеоперацион
ных осложнений является длительная НА. Единое 
определение длительной НА отсутствует. Пред
лагается считать длительной НА сброс воздуха в 
грудную полость в сроки от 4 до 10 сут [9, 16]. Наи
более авторитетным на сегодняшний день считается

определение Европейского общества торакальных 
хирургов (ESTS), согласно которому длительной 
НА является утечка воздуха в течение 5 сут и более 
после операции [16, 18].

Такой временной период обоснован тем, что сред
няя продолжительность стационарного лечения по
сле лобэктомии при неосложненном течении после
операционного периода составляет 5 сут [16-18]. 
Длительная НА после резекции легкого приводит к 
повышению частоты послеоперационных осложне
ний, увеличению продолжительности госпитализа
ции и повышению экономических затрат на лечение 
пациента [4-8, 9, 12, 16, 18]. В связи с этим остается 
актуальной разработка хирургических технологий 
(сшивающие аппараты, клеевые композиции и др.), 
обеспечивающих надежный аэростаз [9, 15].
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Цель исследования: оптимизация способов аэро
стаза при резекционных операциях на легких.

М атериал и методы

Исследование проведено на базе ГБУЗ «ПКПД» 
(г. Владивосток) в период с июня 2012 г. по декабрь 
2013 г.

Д ля  изучения эффективности различных мето
дов дополнительного аэростаза проанализированы 
результаты лечения 227 пациентов в возрасте от 18 
до 65 лет (средний возраст 36,6 ± 10,9 года). Муж
чин было 157 (69,2%), женщин -  70 (30,8%).

Пациенты оперированы по поводу следующих 
нозологических форм: туберкулема легкого -  
145 (63,9%) человек, множественные туберкуле- 
мы легкого -  23 (10,1%) человека, кавернозный 
туберкулез -  12 (5,3%) человек, фиброзно-кавер
нозный туберкулез -  41 (18,1%) человек; хондро
м а - 4  (1,7%) человека, злокачественное новообра
зование легкого -  2 (0,9%) человека.

По виду оперативного вмешательства распре
деление было следующим: резекция легкого вы
полнена 149 (65,6%) пациентам, в том числе ви- 
деоассистированная торакоскопическая (ВАТС), 
комбинированная резекция легкого -  32 (14,1%) 
пациентам, в том числе ВАТС, плеврэктомия с уда
лением части легкого -  10 (4,4%) пациентам, лобэк- 
томия -  36 (15,9%) пациентам, в том числе ВАТС.

Имели сопутствующую патологию 170 (74,9%) 
человек: эмфизему легкого, в том числе буллезную -  
113 человек (из них у 43 -  в сочетании с хрониче
ским бронхитом), хронический бронхит -  51.

Во время выполнения резекций легкого исполь
зовали линейные сшивающие аппараты СУ-80 
(О О О  «Научно-производственное предприятие 

"Уникон"») и TL-60 (ETHICON, Johnson & Johnson). 
Сравнение разных типов сшивающих аппаратов 
с разной длиной скрепочного шва (Су-80 -  8 см; 
TL-60 -  6 см) по срокам наступления аэроста
за статистически значимой разницы не выявило 
(р > 0,05). Для выполнения ВАТС применяли эн
доскопическую стойку фирмы KARL STORZ с на
бором инструментов. При проведении лобэктомии 
элементы корня легкого обрабатывали раздельно, 
междолевую борозду разделяли при помощи сши
вающих аппаратов. При недостаточном аэростазе 
линию механического шва дополнительно обраба
тывали клеем латексным тканевым (О О О  «Тех
нологии медицинских полимеров»), при недоста
точном гемостазе использовали дополнительно 
непрерывный обвивочный шов викрилом 3,0 на 
атравматической игле.

Клей латексный тканевой легко наносится на 
поверхность легкого, не требует смешивания не
скольких компонентов. Ампула с клеем может быть 
введена в плевральную полость через разрез груд
ной стенки от 1,5 см, что позволяет использовать 
клей при ВАТС. В составе клея латексного ткане

вого нет биологических компонентов, что сводит 
к минимуму вероятность развития аллергической 
реакции. Ктей имеет высокий коэффициент растя
жения, что очень важно хтя тканей легкого, время 
потери прочности клея составляет более 7 сут, этого 
времени достаточно хтя восстановления аэробарье
ра поверхности паренхимы легкого.

Дренирование плевральной полости проводи
ли через задний синус сили коновыми дренажами 
BLAKE (Johnson & Johnson -  ETHICON Product 
Division) размером 19FR круглого сечения с дре
нирующими каналами на % длины. Так как у дан
ной модели имеется длинный дренирующий конец, 
который выстилает всю плевральную полость, в 
93% случаев (211 пациентов) применяли один дре
наж, лишь в 7% (16 пациентов) -  использовали два 
дренажа.

В послеоперационном периоде в палате интен
сивной терапии плевральные дренажи подключали 
к централизованной системе активной аспирации с 
отрицательным давлением 20 см вод. ст. При пере
воде пациента в отделение торакальной хирургии 
плевральное дренирование продолжали по Бюлау 
или при помощи индивидуального вакуум-аспи
ратора в зависимости от объема поступающего по 
дренажу воздуха.

Все пациенты были разделены на 4 группы в зави
симости от способа формирования линии резекции 
легкого:

- 1-я группа: применялся только сшивающий ап
парат -  55 (24,2%) пациентов. После аппаратной 
резекции легкого проведение водяной пробы зафик
сировало адекватный интраоперационный аэростаз;

- 2-я группа -  использовались сшивающий аппа
рат и укрепление линии аппаратного шва непрерыв
ным обвивным швом викрилом 3,0 на атравматиче
ской игле -  54 (23,8%) больных. Данную методику 
применяли в случае неадекватного гемостаза после 
аппаратного шва легкого;

- 3-я группа -  применялся сшивающий аппарат, 
и линия аппаратного шва укреплялась клеем ла
тексным тканевым -  63 (27,8%) больных. Данную 
методику осуществляли в случае положительной 
водяной пробы после выполнения аппаратного шва;

- 4-я группа -  использовался сшивающий аппа
рат, и линия аппаратного шва укреплялась ручным 
швом и латексным тканевым клеем -  55 (24,2%) 
больных. Данную методику применяли в случае 
сочетания недостаточного гемостаза после меха
нического шва и положительной водяной пробы 
после укрепления механического шва ручным швом.

Все группы были сопоставимы по полу, возрасту 
пациентов. Диагнозы и объем хирургического вме
шательства в группах представлены в табл. 1 и 2.

Результаты исследования

С учетом рекомендаций Европейского общества 
торакальных хирургов (ESTS) для характеристи
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Таблица 1. Распределение пациентов в группах по диагнозу
Table 1. Distribution of patients in the groups by diagnosis

Диагноз 1 -я группа (л = 55) 2-я группа (л = 54) 3-я группа (л = 63) 4-о группа (л = 55)

Туберкулема, % 41 (74,5) 39 (72,2) 35 (55,5) 30 (54,6)

Множественные туберкулемы, % 4 (7,3) 2 (3,7) 11 (17,5) 6(10,9)

Кавернозный туберкулез, % 3 (5,5) 5 (9,3) 3 (4,8) 1 (1,8)

ФКТ, % 7(12,7) 8(14,8) 10(15,8) 16(29,1)

Хондрома, % 0 0 3(4,8) 1 (1,8)

Злокачественные новообразования, % 0 0 1 (1,6) 1 (1,8)

Таблица 2. Распределение больных в группах по объем у оперативного вмешательства
Table 2. Distribution of patients by surgery extent

Объем оперативного вмешательства 1-я группа (л = 55), 
абс. (%)

2-я группа (л = 54), 
абс. (%)

3-я группа (л = 63), 
абс. (%)

4-я группа (л = 55), 
абс. (%)

Резекция легкого, в том числе BATC, л = 149 37 (67,3) 39 (72,2) 38 (60,3) 35 (63,6)

Комбинированная резекция легкого, в том числе BATC, л = 32 7(12,7) 9(16,7) 8(12,7) 8(14,6)

Плеврэктомия с удалением части легкого, л = 10 2(3,6) 4(7,4) 2(3,17) 2 (3,6)

Лобэшомия в том числе BATC, л = 36 9(16,4) 2 (3,71 15(23,8) 10(18,2)

ки аэростаза выбраны три временных интервала: 
до 24 ч после операции -  нормальный аэростаз; 
от 1 до 4 сут после операции -  непродолжительная 
НА; от 5 сут и более после операции -  длительная 
НА [16, 18].

Характеристика аэростаза в группах пациентов 
представлена в табл. 3.

Как видно из табл. 3, наилучшие результаты по 
аэростазу (частота нормального аэростаза) полу
чены в 3-й группе, в которой, хотя после резекции 
определялась положительная водяная проба, про
ведено укрепление линии аппаратного шва латекс
ным тканевым клеем. Самые низкие результаты 
были во 2-й группе при использовании сшивающе
го аппарата и дополнительного ручного шва. Нор
мальный аэростаз зарегистрирован у 60 (95,2%) 
пациентов 3-й группы и у 22 (40,7%) пациентов
2-й группы, разница статистически значима х2 = 
41,2, р 2 з <  0 ,01. При этом в 3-й группе было стати
стически значимо меньше пациентов -  20 (31,7%),

Таблица 3 . Характеристика аэростаза в группах пациентов
Table 3. Characteristics of aerostasis in the groups of patients

чем во 2-й группе -  33 (61,1), с эмфиземой легких,
X2 = Ю,1,р2_з <  0,01.

Чтобы понять, какое влияние оказывает исполь
зование латексного тканевого клея на улучшение 
результатов аэростаза, проведено сравнение ре
зультатов нормального аэростаза (22 (40,7%) и 
50 (90,9%); х2 = 30,6; р , 4 < 0,01) соответственно во
2-й и 4-й группах, отличающихся только допол
нительным использованием латексного тканевого 
клея в 4-й группе. При этом число пациентов с со
путствующей эмфиземой в 4-й группе статистиче
ски незначимо превышало таковое во 2-й группе 
(39 (70,9%) и 33 (61,1%) соответственно,^ 4 > 0,05).

М етод налож ения только аппаратного шва 
(1-я группа) позволял получить нормальный аэро
стаз у 63,6% (95%-ный ДИ 50,4-75,1%) пациентов, 
при этом 38,2% из них имели сопутствующую эм
физему.

Полученные результаты подтверждают высокую 
эффективность применения латексного тканево

Группы пациентов
Характеристика аэростаза Наличие сопутствующей 

эмфиземы, абс. (%)нормальный аэростаз, абс. (%) непродолжительная НА, абс. (%) длительная НА, абс. (%)

1-я группа (л = 55) 35 (63,6) 11 (20,0) 9(16,4) 21 (38,2)

2-я группа (п = 54) 22 (40,7)*;" 21 (38,9) 11 (20,4) 33 (61 ,1 )";”

3-я группа (л = 63) 60 (95,2)* 2 (3,2) 1 (1,6) 20(31,7)**

4-я группа (л = 55) 50 (90,9)' 3 (5,5) 2 (3,6) 39 (70,9)”

Итого п = 227 167 (73,6) 37(16,3) 23(10,1) 113 (49,8%)

Примечание: * -  разница меж ду 2-й и 3-й группами по частоте нормального аэростаза статистически значима х2 = 41,2, 
р  < 0 ,01 ;

** -  разница между 2-й и 3-й группами по частоте эмф изем ы  легких статистически значим а х2 = 10,1; р  < 0,01; 
v -  разница между 2-й и 4-й группами по частоте нормального аэростаза статистически значима х2 = 30,6; р г 1 < 0,01; 
v v -  разница между 2-й и 4-й группами по частоте эмф изем ы  легких статистически не значим а х2 = 1,2; р2 4 > 0,05
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го клея для дополнительной герметизации швов 
при резекционных операциях на легких в случаях 
положительной водяной пробы после наложения 
механического шва.

Осложнения после хирургических вмешательств 
были следующими: длительное нарушение аэроста
за -  у 23/227 (10,1%), формирование остаточной 
полости -  у 4 (1,8%) и пневмоторакс -  у 2 (0,9%) 
пациентов.

Всем 23 пациентам с длительным поступлени
ем воздуха по плевральным дренажам выполняли 
наложение пневмоперитонеума, который оказался 
эффективен у 13 (56,5%) пациентов. У оставшихся
10 проводили химический плевродез путем внутри- 
плеврального введения смеси 5 мл 10%-ного рас
твора бетадина и 15 мл 70%-ного этилового спирта, 
который помог добиться аэростаза у 6 из 10 пациен
тов. У остальных 4 пациентов с хорошим эффектом 
выполнена корригирующая 5-реберная остеопла- 
стическая торакопластика с сетчатым имплантом 
по разработанной нами методике [1].

При выявлении на контрольных рентгенограм
мах и К Т-исследованиях у 4 больных остаточ
ных полостей производили плевральные пунк
ции. При неэффективности пункций выполняли 
повторное дренирование остаточной плевральной 
полости. Дренажи подключали к системе актив
ной аспирации до полного устранения остаточной 
полости. Данная методика дала положительный 
результат у 2 из 4 пациентов. У 2 оставш ихся

пациентов с хорошим эффектом выполнена кор
ригирующая 4- и 5-реберная остеопластическая 
торакопластика [1].

Выводы

1. Аппаратный шов являе гея надежным методом 
герметизации линии резекции легкого, позволяя 
получить нормальный аэростаз у 63,6% (95%-ный 
ДИ 50,4-75,1%) пациентов, при этом 38,2% из них 
имели сопутствующую эмфизему.

2. При наличии кровотечения из линии аппа
ратной резекции легкого целесообразно ее укре
пление ручным швом с последующей обработкой 
латексным тканевым клеем (уровень достижения 
нормального аэростаза ( 1-е сут) повышается с 40,7 
до 90,9%; разница статистически значима (х2 = 30,6; 
Р2.4< 0 ’01)-

3. При резекционных операциях на легких 
применение латексного тканевого клея для допол
нительной герметизации механического шва при 
положительной водяной пробе позволило добиться 
нормального аэростаза у 95,2% пациентов при вы
сокой частоте (31,7%) сопутствовавшей основному 
процессу эмфиземы легких.

4. При длительной НА после резекционных опе
раций наложение пневмоперитонеума ликвидиро
вало это осложнение у 56,5% таких пациентов, в 
остальных случаях применен химический плевродез 
или остеопластическая торакопластика.
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ПРОФЕССИОНАЛЬНОЕ ЗАБОЛЕВАНИЕ ТУБЕРКУЛЕЗОМ 
В РЯЗАНСКОЙ ОБЛАСТИ ЗА ТРИДЦАТИЛЕТНИЙ ПЕРИОД
Д. Н. ОСЬКИН, О. М. УРЯСЬЕВ, В. А. ЛУНЯКОВ, Ю. А. ПАНФИЛОВ, А. П. МАЛЬЧУК

ФГБОУ ВО «Рязанский государственный медицинский университет им. акад. И. П. Павлова» М3 РФ. г. Рязань. РФ

Цель исследования: ретроспективное изучение случаев профессионального заболевания туберкулезом в Рязанской области.
Материалы и методы. Проанализированы данные всех медицинских работников с профессиональным заболеванием туберкулезом (всего 
137 человек) в Рязанской области с 1978 по 2016 г.
Результаты. Период выраженного эпидемического неблагополучия с высокой частотой профессионального заболевания туберкулезом 
медицинского персонала лечебных учреждений г. Рязани и области продолжался с 1995 по 2008 г., когда ежегодно заболевало от 3 до 15 
сотрудников, а заболеваемость доходила до 230,7 на 100 тыс. работников (2001 г.). С 2011 по 2016 г. случаи профессионального заболевания 
стали единичны, в 2015 г. таковых не было вообще. Среди врачей с профессиональным заболеванием туберкулезом 50°» было врачей-фтизи- 
атров и 26% -  врачей бюро судебно-медицинской экспертизы. Положительным моментом являлось своевременное выявление туберкулеза 
у медицинских работников (в 98,6% случаев).
Ключевые слова: туберкулез, профессиональное заболевание
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OCCUPATIONAL TUBERCULOSIS IN RAZYAN REGION OVER A 30-YEAR PERIOD

D. N. OSKIN, О. M. URYASIEV, V. A. LUNYAKOV, YU. A. PANFILOV, A. P. MALCHUK 

Razyan State Medical University named after Academician I. P. Pavlov, Razyan, Russia 

The objective of the study: a retrospective study of occupational tuberculosis cases in Ryazan Region.
Subjects and methods. The data of all health care workers with occupational tuberculosis (137 people) in Ryazan Region from 1978 to 2016 were 
analyzed.
Results. From 1995 to 2008, the epidemic situation was highly unfavorable with a high frequency of occupational tuberculosis in health care workers 
in Razyan and Razyan Region, when every year from 3 to 15 workers developed tuberculosis, and the incidence reached 230.7 per 100,000 medical 
workers (2001). From 2011 to 2016, there were very few cases of the occupational disease, in 2015, there were no such cases at all. Among medical 
doctors, who developed occupational tuberculosis, 50% was ТВ doctors and 26% was doctors of Forensic Medicine Bureau. One of the positive 
aspects was the timely detection of tuberculosis in health care workers (in 98.6% of cases).
Key words: tuberculosis, occupational disease
For citations: Oskin D.N., Uryasiev O.M., Lunyakov V.A., Panfilov Yu.A., Malchuk A.P. Occupational tuberculosis in Razyan Region over a 30-year 
period. Tuberculosis and Lung Diseases, 2019, Vol. 97, no. 2, P. 38-41. (In Russ.) DOI: 10.21292/2075-1230-2019-97-2-38-41

В структуре профессиональных заболеваний пре
обладают бронхиальная астма и пневмокониозы, 
тогда как у работников медицинских учреждений 
России первое ранговое место занимает туберку
лез органов дыхания, на долю которого приходится 
более половины всех регистрируемых профессио
нальных заболеваний (50,4-67,9%) [1, 2, 4]. Про
фессиональное заболевание туберкулезом (П ЗТ ) 
медицинских работников возможно как в противо
туберкулезных учреждениях (диспансерах, больни
цах, санаториях, в том числе специализированных 
противотуберкулезных исправительно-трудовых 
учреждениях), так и в учреждениях общемедицин
ского профиля, чаще в отделениях торакальной 
хирургии, патолого-анатомических и судебно-ме
дицинских бюро, то есть там, где возможен контакт 
с больными туберкулезом или биологическим мате
риалом, содержащим возбудитель туберкулеза [3].

Цель исследования: ретроспективное изучение 
случаев П ЗТ в Рязанской области.

М атериалы и методы

Проведено ретроспективное описательное иссле
дование, включающее 137 пациентов с ПЗТ в Рязан
ской области в период 1978-2016 гг. Во всех случаях 
установлена непосредственная связь заболевания 
туберкулезом с профессиональной деятельностью 
согласно принципам диагностики и установления 
профессионального заболевания. Статистический 
анализ проведен с использованием абсолютных по
казателей и их долей.

В период 1978-1994 гг. регистрировались единич
ные случаи ПЗТ, в периоды 1981-1985 и 1987-1988 гг. 
новых случаев ПЗТ не было вообще. С 1995 г. уро
вень заболеваемости П ЗТ значительно повысился, 
достигая 156,2 и 230,7 на 100 тыс. работников в 1995 
и 2001 г. соответственно, что в абсолютных показа
телях было по 10 случаев в 1995 и 1997 г. и 15 слу
чаев в 2000 и 2001 г. Данная тенденция, вероятно, 
связана с ухудшением в эти годы социально-эко
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номической ситуации в стране. 2005 г. был факти
чески последним годом высокой заболеваемости 
П ЗТ -  142,8 на 100 тыс. работников, когда за год 
заболело 9 медицинских работников. В дальней
шем регистрировали единичные случаи, в 2015 г. 
таковых не было вообще. Динамика случаев ПЗТ 
медицинских работников в Рязанской области в 
1978-2016 гг. представлена на рис. 1.

Среди заболевших (137 случаев) наиболее вы
сокой была доля среднего медицинского персо
нала -  55/137 (40,2%) случаев; врачи составили 
50/137 (36,5%); санитары -  15/137 (10,9%), сотруд
ники МВД и Ф С И Н  -  10/137 (7,3%); прочий пер
сонал -  7/137 (5,1%). Отмечался высокий уровень 
П ЗТ  среди сотрудников противотуберкулезных 
учреждений -  54,7% (75/137) от всех заболевших.

Наиболее многочисленной являлась возрастная 
группа 31-50 лет -  74/137 (54%) пациента. Второй 
по численности была возрастная группа 18-30 лет -  
42/137 (30,7%) пациента.

Среди заболевших на долю женщин приходилось 
72,2% (99/137) случаев. Это объясняется тем, что в 
системе здравоохранения в изучаемые годы были 
заняты преимущественно женщины.

На рис. 2 видно, что с 2007 г. уровень заболева
емости туберкулезом врачей (профессиональное 
заболевание) сравнялся, а позже стал гораздо ниже, 
чем среди населения области и России в целом.

Из врачей с П ЗТ  (50 случаев) большинство 
составляли врачи-фтизиатры -  25 /50  (50,0%), 
врачи бюро судебно-медицинской экспертизы -  
13/50 (26%). Единичные случаи регистрировались

у врачей-бактериологов -  3/50 (6%), врачей-рентге- 
нологов -  3/50 (6%), фтизиохирургов -  2/50 (4%), 
хирургов -  2/50 (4%), психиатров -  1/50 (2%), вра
чей выездной бригады скорой медицинской помо
щи -  1/50 (2%).

Клинические формы туберкулеза у медицинских 
работников с ПЗТ в Рязанской области представ
лены в таблице. Преобладали: очаговый туберку
лез легких -  55/137 (40,1%), инфильтративный 
туберкулез легких -  35/137 (25,5%), туберкулема -  
21/137(15,3% ).

Заключение

Период выраженного эпидемического неблаго
получия с высокой частотой П ЗТ  среди медицин
ского персонала лечебных учреждений г. Рязани 
и области продолжался с 1995 по 2008 г., когда 
ежегодно заболевало от 3 до 15 сотрудников, а 
заболеваемость доходила до 230,7 на 100 тыс. ра
ботников (2001 г.). Для врачей период неблагопо
лучия закончился в 2006 г., когда заболеваемость 
среди них сначала сравнялась, а затем стала ниже 
заболеваемости туберкулезом населения региона 
и России. С 2011 по 2016 г. случаи проф ессио
нального заболевания единичны, в 2015 г. тако
вых не было вообще. Среди врачей с П ЗТ  50% 
было врачей-ф тизиатров и 26% -  врачей бюро 
судебно-медицинской экспертизы. Положитель
ным моментом являлось своевременное вы явле
ние туберкулеза среди медицинских работников 
(в 98,6% случаев).

Годы

Рис. 1. Динамика случаев ПЗТ медицинских работников в Рязанской области в 1978-2016 гг.
Fig. 1. Changes in the number o f cases o f occupational tuberculosis in Razyan Region in 1978-2016
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Рис. 2. Показатель заболеваемости туберкулезом врачей (профессиональное заболевание) Рязанской области, 
населения РФ и населения Рязанской области с 2000 по 2015 г.
Fig. 2. Tuberculosis incidence among doctors (occupational diseases) in Razyan Region, population o f Russia and Ryazan Region from 2000 to 2015 

Таблица. Клинические формы туберкулеза у медицинских работников с П ЗТ
Table. Clinical forms o f occupational tuberculosis in medical workers

Клиническая форма туберкулеза Число больных %

Туберкулез органов дыхания
Очаговая 55 40,1
Инфильтративная 35 25,6
Туберкулема 21 15,4
Плеврит 12 8,8
Туберкулез ВГЛУ 7 5,1
Казеозная пневмония 1 0,7
Цирротическая 1 0,7
Фиброзно-кавернозная 1 0,7

Внелегочной туберкулез 4 2,9

Всего 137 100
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Хроническая обструктивная болезнь легких 
(ХОБЛ) в настоящее время является распростра
ненным заболеванием, которое занимает 4-е место 
в структуре смертности от всех причин в мире. Рас
пространенность этого заболевания связана прежде 
всего с курением во всех его видах -  от обычных 
«горячих» доставок вредных веществ, поллютантов, 
таких как сигареты, папиросы, сигариллы, сигары, 
трубки и их аналоги, до модифицированных -  ка
льяны, электронные сигареты, вейпы. Развитие этих 
вредных для человека ингаляционных технологий 
позволяет предположить, что влияние ХОБЛ на 
здоровье человечества снижаться не будет.

Считается, что первое определение эмфиземы 
дано швейцарским врачом, придворным медиком 
герцога Генриха Орлеанского, Теофилом Боне 
(ТЬёорЫ1е Bonet, 1620-1689) в 1679 г., который 
провел более 3 000 вскрытий больных и назвал это 
состояние как «объемные легкие» [19, 40].

В 1769 г. Джованни Батиста Морганьи (Giovanni 
Battista Morgagni, 1682-1771) описал 19 случаев 
аутопсий, в которых называл легкие опухшими или 
«напыщенными» преимущественно за счет воздуха 
в них [38,40]. Считается, что Морганьи был ученым, 
способным наводить мосты между анатомией и кли
нической практикой.

Британский врач Метью Бейлли (M atthew Baillie, 
1761-1823) в 1789 г. сделал иллюстрации эмфизе
матозных легких. С 1793 по 1807 г. он продолжал 
исследования эмфиземы и опубликовал выводы в 
своей книге «Морбидная анатомия некоторых наи

более важных частей человеческого тела» [17, 40]. 
Считается, что ему принадлежит приоритет пони
мания эмфиземы как деструктивного процесса.

Начала клинического понимания хронического 
бронхита (Х Б ) были заложены Чарлзом Бедхэ- 
мом (Charles Badham, 1780-1845), на тот момент 
28-летним врачом, работавшим в Лондоне, кото
рый позднее стал профессором университета в 
Глазго. В 1808 г. он предложил термин «бронхит», 
а в  1814 г. в своей публикации использовал тер
мин «катар» при описании больных с хроническим 
кашлем и гиперсекрецией мокроты, а также описал 
бронхиолит и ХБ, предложив три формы бронхита 
(Вт. acuta, asthenica et chronica) [15, 16]. В 1810 г. 
этот термин и позиция Бедхэма были поддержаны 
в Германии [34].

Одной из ярких личностей, внесш их боль
шой вклад в диагностику и понимание заболе
вания, названного впоследствии Х О БЛ, был 
ф ранцузский  врач и учены й Рэне Л аэннек 
(R en6-T l^ophile-H yacinthe Ьаёппес, 1781-1826), 
который первым задумался над дистанционным 
выслушиванием грудной клетки и создал в 1815 г. 
моноауральный стетоскоп [36]. В 1819 г. он дал 
описание патологических признаков отека легких 
и всех стадий эмфиземы, используя секционный 
материал. Среди признаков эмфиземы он описал 
присутствие обструкции периферических дыха
тельных путей, коллатеральную вентиляцию, по
терю легочной эластической тяги. Р. Лаэннек также 
дал клиническое и патоанатомическое описание

42



Tuberculosis and Lung Diseases, Vol. 97, No. 2, 2019

туберкулеза легких, но сам умер от этой болезни 
[35, 46].

Джон Хатчинсон (John Hutchinson, 1811-1861) 
в Англии в 1842 г. создал первый спирометр и 
предложил использовать спирометрию для оцен
ки жизненной емкости легких (он ввел в практи
ку этот термин -  VC или ЖЕЛ) [33]. Он первым 
использовал значения легочного объема в ранней 
диагностике заболеваний органов дыхания, описал 
роль дыхательных мышц. Последующие 100 лет ос
новным показателем спирометрии оставалась ЖЕЛ.

По мнению академика А. Г. Чучалина, история 
российской пульмонологической школы начинает
ся с работ Сергея Петровича Боткина (1832-1889). 
В 1887 г. С. П. Боткин описал острое обратимое 
вздутие легких, а его ученик Эдуард Изаксон ис
следовал эмфизему легких и предложил в 1877 г. 
«сосудистую теорию эмфиземы» [13].

К открытиям, которые, безусловно, повлияли на 
диагностику и дифференциальную диагностику ХБ 
и эмфиземы, следует отнести рентгеновское излуче
ние, названное именем своего открывателя прусско
го физика Вильгельма Конрада Рентгена (Wilhelm 
Konrad Roentgen, 1845-1923), за что он первым в 
мире из физиков был удостоен Нобелевской пре
мии. Первое сообщение В. Рентгена, озаглавлен
ное им «О новом роде лучей», было опубликовано 
28 декабря 1895 г., а свой первый публичный доклад 
об Х-лучах он сделал в Вюрцбургском научном об
ществе 23 января 1896 г. Фотография снимка кисти 
его жены Берты облетела весь мир [41].

С конца XIX в. стали проводиться эпидемиоло
гические исследования смертности от бронхита в 
Великобритании. ХБ тогда называли «британской 
болезнью», вероятно, потому что в этой стране раз
вивалось общественное здравоохранение, велся 
учет смертей, а урбанизация и индустриализация 
уже проявлялись загрязнением окружающей среды. 
Смертность от ХБ была в 4-5 раз выше в бедных сло
ях населениях, это связывали с худшим развитием 
легких у родившихся в бедности, а не с фактором 
курения. В XIX в. факт курения табака был точно 
установлен у мужчин в Великобритании, которые 
курили трубки; курить сигареты мужчины начали 
только после 1890 г., когда появилось промышлен
ное производство сигарет в США. В период от Пер
вой до Второй мировой войны распространенность 
курения увеличилась на 50%. Смертность женщин 
от бронхита имела место в начале XX в., хотя куре
ние среди женщин стало расти только после Первой 
мировой войны. До Второй мировой войны курение 
табака не считалось вероятной причиной развития 
ХБ и эмфиземы [46].

На рубеже XIX и XX вв. в англоязычной лите
ратуре по заболеваниям органов дыхания спиро
метрии уделяли мало внимания, в большинстве 
публикаций имелось только упоминание об этом 
методе исследования без клинического примене
ния [40].

Один из ведущих исследователей эмфиземы 
в Шотландии и Канаде Рональд Виктор Кристи 
(Ronald Victor Christie, 1902-1986) в 1932 г. одним 
из первых стал выделять на спирограмме не толь
ко ЖЕЛ, но и дыхательный объем, общую емкость 
легких, а также «функциональный остаточный воз
дух» [23]. В 1944 г. он писал, что «при постановке 
диагноза следует учитывать определенные при
знаки, такие как одышка при физической нагрузке, 
которая начинается скрыто, коварно, не вследствие 
бронхоспазма или левожелудочковой недостаточ
ности, а возникает у больного с физикальными при
знаками эмфиземы одновременно с бронхитом и 
астмой». Р. Кристи признавал отдельные компонен
ты состояния, которое сегодня мы называем ХОБЛ, 
и основывал диагностику на анамнезе и физикаль- 
ном обследовании [22].

В 1933 г. быстро развивалась физиология дыха
ния, распространение получило измерение мак
симальной вентиляции легких (МВЛ) в течение 
15-30 с [32]. Это был первый рутинный метод выяв
ления обструктивного синдрома, но больные испы
тывали трудности при его выполнении [46].

В России (СССР) в 30-е годы XX в. появилась 
и в течение 40 лет господствовала идея о хрони
ческой пневмонии (ХП) как о стадийно разви
вающемся заболевании, начинающемся с острой 
пневмонии, переходящей в затяжную и затем в ХП. 
Предполагалось, что заболевание постепенно про
грессировало и приводило к тотальному пораже
нию бронхолегочной системы с возникновением 
диффузного бронхита, пневмофиброза, эмфиземы, 
бронхоэктазов и тяжелой дыхательной недостаточ
ности [4, 6, 12].

Советский профессор Б. Е. Вотчал (Вотчал Борис 
Евгеньевич, 1895-1971) первым предложил исполь
зовать форсированную спирометрию, показав диа
гностические возможности этого способа измерения 
ЖЕЛ. Для диагностики нарушений бронхиальной 
проходимости он применил методику, состоящую 
в измерении объема форсированного выдоха после 
максимального вдоха (т. н. форсированной жизнен
ной емкости легких -  ФЖ ЕЛ) и сравнении этой 
величины с объемом полного нефорсированного 
выдоха после максимального вдоха (т. е. с истин
ной величиной жизненной емкости легких -  ЖЕЛ). 
В 1947 г. он выступил на VIII Всесоюзном съезде 
терапевтов с докладом «Изменения в механизме 
легочной вентиляции при эмфиземе легких и пнев
москлерозе». Им было организовано одно из первых 
пульмонологических отделений в Москве [10].

В 1947 г. во Франции Р. Тиффно (Robert Tiffeneau, 
1910-1961) и А. Пинелли (A. Pinelli) предложили 
использовать соотношение объема форсирован
ного выдоха за 1-ю с и жизненной емкости легких 
(О Ф В ^Ж Е Л ) для оценки нарушения бронхи
альной проходимости [45, 48]. В СССР этот тест 
назвали пробой Вотчала -  Тиффно. В 1951 г. его 
модифицировал американский торакальный хирург
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Э. Генслер (Edward A. Gaensler), используя форси
рованную жизненную емкость легких (ФЖ ЕЛ) в 
виде соотношения ОФЕ^/ФЖ ЕЛ [27]. От широ
кого использования МВЛ отказались, а эти два от
ношения стали стандартами диагностики. Именно 
модифицированный индекс Тиффно или индекс 
Генслера (О ВФ ,/Ф Ж ЕЛ) стал ключевым функци
ональным критерием в диагностике ХОБЛ. Эдвард 
Генслер и его научная группа в Бостоне описали так
же метод оценки диффузионной способности, есте
ственное течение гигантских булл и критерии для 
резекции легких при эмфиземе. Вскоре рутинная 
функциональная диагностика дыхания получила 
еще одно устройство. В 1955 г. английский «биоин
женер» Б. М. Райт (Basil Martin Wright, 1912-2001) 
предложил модель пикфлуометра, назвав его по
началу «респираторный анемометр», для оценки 
пиковой объемной скорости выдоха [47], однако это 
устройство было усовершенствовано и нашло более 
широкое применение при бронхиальной астме.

В 1955 г. опубликованы работы Н. A. Bickerman и 
др., посвященные лечению эмфиземы системными 
глюкокортикостероидами и 100%-ным кислородом. 
Этой группе авторов принадлежат серьезные иссле
дования влияния курения на функцию дыхания и 
развитие бронхита [18]. В 1960 г. появились работы 
по применению изопреналина для лечения брон
хиальной обструкции, и применение гормонов и 
кислорода снизилось [43].

Исторической вехой стал гостевой симпозиум 
Сиба (Ciba Foundation Guest Symposium), который 
состоялся в 1958 г., а в 1959 г. опубликованы его 
итоги. Были обсуждены проблемы ХБ и эмфиземы, 
представлено подразделение хронических неспе
цифических заболеваний органов дыхания (CNSLD, 
ХНЗЛ), включающее ХБ, генерализованную об- 
структивную болезнь легких, обозначенную аб
бревиатурой GOLD (generalized obstructive lung 
disease). В рекомендации этого симпозиума (60 лет 
тому назад!) были включены такие исследования 
функции дыхания, как оценка легочных объемов, в 
том числе с использованием бодиплетизмографии, 
спирограммы форсированного вдоха и выдоха с их 
сравнением, оценка равномерности вентиляции, 
растяжимости легких и диффузионной способности 
легких, оценки газов крови. Среди важнейших ис
следований отмечена проба с бронхолитиками, к ко
торым отнесены небулизация адреналина, атропина, 
изопреналина или фенилэфрина, в течение 2 мин, и 
уже через 1 мин записывали вторую спирограмму 
форсированного выдоха. Среди функциональных 
проб также рекомендована запись спирограммы до 
и после ингаляций кислорода [24].

При поиске источников литературы в базе Medline 
(https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/13632007) 
по определению ХОБЛ мы находим публикацию 
британского ученого G. J. Scadding 1959 г., в кото
рой он попытался изложить принципы построения 
определений ХБ и эмфиземы. В этой медицинской,

философской и этимологической работе автор про
анализировал термины «хронический бронхит и 
эмфизема» или «хронический бронхит с легочной 
недостаточностью» и высказался о необходимости 
введения в практику более совершенного универ
сального термина [44].

После 1960 г. пришло понимание того, что ку
рение играет центральную роль в возникновении 
ХБ и эмфиземы, но механизм этого повреждения 
оставался неизвестным. «Британская гипотеза» со
стояла в том, что курение и другие ирританты ос
лабляют защиту дыхательных путей, способствуют 
хроническому воспалению и повторным инфекци
ям, что приводит к распространенной обструкции 
и эмфиземе; в Северной Америке преобладала идея 
о значимости эмфиземы по сравнению с инфекци
ей [28].

Комитет по диагностическим стандартам Аме
риканского торакального общества (ATS) в 1962 г. 
дал определение компонентам ХОБЛ, которые со
ставляют основу сегодняшнего определения этой 
нозологии [Committee on Diagnostic Standards 
for Nontuberculous Respiratory Diseases 1962]. 
ATS определяло ХБ в клинических терминах, вклю
чая хронический кашель, длящийся не менее 3 мес. 
в течение 2 лет. Эмфизему же ATS определяло в 
анатомических терминах увеличение альвеолярных 
пространств и утрата альвеолярных стенок. Ни одно 
из определений не использовало физиологические 
критерии. Бронхиальная астма описана как состо
яние повышенной чувствительности дыхательных 
путей к различным стимулам. Астматический брон
хит рассматривался как состояние перекреста двух 
заболеваний. Многие другие попытки улучшить 
определение состояния, именуемого теперь ХОБЛ, 
успеха не имели вплоть до определения GOLD, ос
нованного на функциональных терминах [40].

В 1964 г. В. Burrows и С. Fletcher предложили 
фенотипы ХБ и эмфиземы, среди которых выде
лили два контрастирующих -  астеники с выражен
ной одышкой и нетяжелой гипоксемией («розовые 
пыхтелки», или «бойцы») и больные с тяжелой ги
поксемией, часто отечные, но с меньшей одышкой 
(«синие одутловатики», или «не бойцы»). Интри
гующим было название статьи: «Американская эм
физема и британский бронхит...» [21, 25].

Понятие ХОБЛ возникло в 60-е годы в англо
язычной литературе и без официального одобрения 
стало использоваться специалистами [46]. Счита
ется, что термин ХОБЛ был впервые использо
ван Уильямом Бриско (William Alexander Briscoe, 
1918-1985) в 1965 г. во время 9-й конференции по 
эмфиземе в Аспене (США, штат Колорадо) [20]. 
Это англичанин, став врачом, три года провел на 
войне в Южной Африке, Италии и Индии, работал в 
Великобритании, вторую половину жизни провел в 
США, занимался физиологией дыхания, пневмоко- 
ниозами, стал профессором и заведовал пульмоно
логическим отделением. Профессор Бриско курил
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всю жизнь, последние годы жизни страдал от рака 
гортани [New York Times, 22 Dec 1985].

Профессор патологии медицинской школы Гар
варда в 1966 Линн Рейд (Linne McArthur Reid, 
1923 г. р.], первая женщина-патолог в Англии, по
лучившая звание профессора в этой области ме
дицинских наук, детально представила патологию 
эмфиземы, отметив, что механизм развития всех ее 
типов связан с гипоплазией, атрофией, гипервоз
душностью и деструкцией. Она описала три ана
томических типа в соответствии с распределением 
эмфиземы: центрацинарную, панацинарную и пери- 
ацинарную, или парасептальную. В представленной 
ею классификации ключевым нарушением легочной 
функции была обструкция дыхательных путей [42]. 
Испанский ученый О. Мурас в 1968 г. также прора
батывал концепцию определения ХОБЛ [39].

В 60-е годы среди ученых еще шли дискуссии о 
том, являются ли БА и хронический обструктив- 
ный бронхит (ХОБ) болезнями с разным или об
щим патогенезом. Но уже в МКБ 9-го пересмотра в 
1979 г. добавлен термин «хроническая обструкция 
дыхательных путей» к предшествующим терминам 
«хронический бронхит» и «эмфизема» [46].

В СССР в эти годы шли разработка и патенто
вание собственной аппаратуры для всестороннего 
исследования функции внешнего дыхания. Автор
ское свидетельство на пневмотахометр Вотчала 
(в заявке просто «пневмотахометр») зарегистри
ровано в 1971 г. от группы авторов из Всесоюзного 
НИИ медицинского приборостроения (г. Москва) и 
СКТБ «Медфизприбор» (г. Казань) во главе с про
фессором Б. Е. Вотчалом [2]. В 1976 г. М. С. Колга
нов, Л. 11. Немеровский подали заявку на авторское 
свидетельство на пневмотахометр с регистрацией 
графической кривой [7].

В России в начале 60-х годов XX в. больные 
ХОБЛ продолжали наблюдаться с диагнозом ХП. 
В г. Минске в 1964 г. принята классификация ХП, 
а в 1972 г. дополнена и детализирована в г. Тбили
си. Минско-Тбилисская классификация подразу
мевала стадийность развития процесса из острого в 
хронический и имела функциональную составляю
щую хронического легочного процесса. В 80-е годы 
XX в. из англоязычной литературы в отечественную 
пришел довольно устойчивый термин -  ХОБ. В то 
время аббревиатура ХОБЛ имела множественное 
число -  хронические обструктивные болезни лег
ких — объединялась группа бронхообструктивных 
хронических болезней, таких как ХОБ, бронхи
альная астма, эмфизема легких, облитерирующий 
бронхиолит, муковисцидоз, бронхоэктатическая 
болезнь. Для всех нозологий, входящих тогда в 
ХОБЛ, ключевым патофизиологическим и диагно
стическим звеном стало снижение и его отношение 
к ФЖЕЛ 114].

Ставшая хрестоматийной диаграмма Флетчера и 
Пето, отражающая естественную динамику ОФВ1 
у здоровых людей и у чувствительных и нечув

ствительных курильщиков, была опубликована в 
1977 г. [26] и отражала понимание этого параметра 
спирометрии форсированного выдоха как критерия 
тяжести и прогрессирования легочного заболевания.

В России заметный вклад в изучение бронхооб- 
структивного синдрома внесли фтизиатры. Были 
установлены роль обструкции мелких бронхов и 
различные варианты вентиляционных нарушений 
при разных клинических формах туберкулеза и при 
сочетании с хроническими неспецифическими за
болеваниями легких [5, 8].

Спустя 30 лет после гостевого симпозиума Сиба 
в 1990 г. японские исследователи отмечали, что у 
многих пациентов трудно определить протяжен
ность обструкции дыхательных путей вследствие 
эмфиземы и отделить ее от проявлений ХОБ [49]. 
Все логично шло к тому, что ХОБЛ, как нозоло
гия, должна была стать общепринятым диагнозом. 
Однако не все публикации укладывались в фор
мирующуюся концепцию связи ХОБЛ с курением. 
В 1990 г. в Англии и Уэльсе проведены исследова
ния, доказавшие связь курения в период с 1941 до 
1985 г. с раком легких и эмфиземой, но не с обструк- 
тивной болезнью легких [37]. Возникал вопрос: как 
они отличали эмфизему от ХОБЛ?

Большую роль в развитии учения о ХОБЛ сы
грало Европейское респираторное общество (ERS), 
созданное в 1990 г. В том же году по инициативе 
академика А. Г. Чучалина создано Российское ре
спираторное общество, ставшее проводником новых 
идей в клиническую практику. В России в 1999 г. 
опубликована Федеральная программа по ХОБЛ, 
в которой подчеркивались актуальность этой про
блемы и отсутствие общепринятого определения 
ХОБЛ. В 2000 г. на ежегодном конгрессе Европей
ского респираторного общества (ERS) представлен 
проект документа под названием GOLD (Global 
Initiative For Chronic Obstructive Lung Disease), и 
с этого времени глобальная инициатива экспертов 
Всемирной организации здравоохранения и Наци
онального института сердца, легких и крови США 
GOLD имеет регулярные издания, которые суще
ственно влияют на национальные клинические ре
комендации многих стран, включая Россию [14].

Работа над глобальной инициативой GOLD на
чалась в 1998 г., и в 2001 г. представлен первый до
кумент. В нем ХОБЛ определена как «болезненное 
состояние, характеризующееся ограничением воз
душного потока, которое необратимо полностью. 
Ограничение воздушного потока прогрессирует 
и связано с аномальным воспалительным отве
том легких на вредные частицы или газы». Были 
предложены стадии ХОБЛ: 0 -  риск, I -  легкая, II -  
средняя, III -  тяжелая ХОБЛ, основанная на пост- 
бронходилатационных значениях ОФВг Начиная 
с первой стадии обязательным критерием диагноза 
было наличие О Ф В /Ф Ж Е Л  < 70% после пробы с 
бронхолитиком. Лечение в то время ограничива
лось бронхолитиками короткого действия, начиная
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со стадии II добавляли ингаляционные глюкокор
тикостероиды (ИГКС) -  при ОФВ1 менее 80% от 
должного, а при тяжелом течении дополняли инга
ляциями кислорода. Интересно, что хорошо извест
ный в то время теофиллнн в схеме отсутствовал, но 
был рекомендован в виде пролонгированных форм 
в тексте документа [29].

Глобальная инициатива имела постоянное разви
тие, в первом разделе каждой новой версии авторы 
описывали вновь внесенные изменения и перво
источники, что было удобным для изучения. Ряд 
пересмотров имел ключевые изменения, имевшие 
прямой выход в практику, а именно: определение 
ХОБЛ, оценка ХОБЛ и стратегия лечения. В 2005 г. 
изданы стандарты по диагностике и лечению боль
ных ХОБЛ, разработанные совместно с Американ
ским торакальным обществом (ATS) и Европей
ским респираторным обществом (ERS). Ключевые 
положения этого стандарта: ХОБЛ характеризу
ется ограничением скорости воздушного потока; 
диагноз подтверждается с помощью спирометрии; 
оценка степени тяжести ХОБЛ осуществляется на 
основании показателей спирометрии, выраженно
сти одышки и индекса массы тела. Лечение мало 
отличалось от GOLD 2001, но было отмечено, что 
эффект ИГКС доказан только при ОФВ1 менее 50% 
от должного, а также появились бета2-адреномиме- 
тические бронхолитики 12-часового действия [И].

Российское респираторное общество не приняло 
понятия нулевой стадии, или обструктивной болез
ни без обструкции, и время показало, что они были 
правы. Так, в 2006 г. уже не было нулевой стадии, 
или «риска ХОБЛ», но были четыре степени тя
жести (I-IV) течения ХОБЛ, основанные на зна
чениях ОФВ, при условии О Ф ВуФ Ж ЕЛ < 70%. 
В соответствии с результатами клинических ис
следований выбор препаратов определялся прежде 
всего степенью снижения ОФВ,, хотя все больше 
внимания стали уделять обострениям ХОБЛ. Тем 
не менее вплоть до 2011 г. классификация GOLD 
была «чисто спирометрической». Слабым ее местом 
оставалось отсутствие клинической составляющей.

Правильное понимание ХОБЛ как нозологии 
представлено в России в серии изданий, иниции
рованных и редактируемых академиком А. Г. Чу- 
чалиным, среди которых ведущим стало руковод
ство «Респираторная медицина» [9], а также журнал 
«Пульмонология». Создание издательства и жур
нала «Атмосфера» профессором А. С. Белевским, 
выпуск серии компактных брошюр профессором 
С. И. Авдеевым сделали эти знания доступными 
для врачей первичного звена практического здра
воохранения [1].

В 2011 г. предложена градация ХОБЛ по ти
пам ABCD, основанная на трех критериях -  спи
рометрии, частоте обострений/госпитализаций и 
выраженности жалоб (согласно двум стандарти
зированным вопросникам). Появление клиниче
ской составляющей расширило характеристики

этих групп ХОБЛ, но их стало не 4, а 12, поскольку 
учитывались частота обострений и спирометрия, то 
больные могли иметь либо много обострений, либо 
плохую спирограмму, либо и то и другое, и, соответ
ственно, мало обострений, «хорошую спирограмму» 
и сочетание этих благоприятных признаков (типы 
Aj, А2, А3 и  т. д. для В, С и D). Классификация ABCD 
создана эмпирически, на основании анализа литера
туры и мнения экспертов. Соответственно, и реко
мендации по лечению оказались в значительной сте
пени основанными на мнении экспертов, поскольку 
на тот момент деления больных на эти четыре или 
двенадцать подгрупп в клинических исследовани
ях не было. Таблица, отражающая тактику лечения 
ХОБЛ, согласно этим подгруппам, предусматривала 
терапию «первой линии, второй линии и альтерна
тиву». Однако и эти группы определены экспертами 
эмпирически, без предварительной доказательной 
базы [30].

В 2014 г. (очередная редакция GOLD) терапия 
уже делилась на «рекомендуемую терапию первой 
линии, альтернативную терапию и другую возмож
ную терапию», а в терапии появилось сочетание 
длительно действующих бронхолитиков двух клас
сов, ставшее в последующие годы основой терапии 
стабильной ХОБЛ или «двойной длительной брон- 
ходилатацией». Таблица лечения стабильной ХОБЛ 
оставалась громоздкой, трудной для восприятия 
врачами общего профиля, терапевтами. Одновре
менно начался пересмотр позиции ИГКС в лечении 
ХОБЛ, что было связано с выявлением ряда нежела
тельных явлений и, в частности, повышением риска 
развития пневмонии [3].

Последний существенный пересмотр GOLD 
проведен в 2017 г., когда спирометрия была исклю
чена из деления на группы ABCD. Функциональ
ным диагностическим критерием ХОБЛ осталось 
ОФВуФЖ ЕЛ < 70% после пробы с бронхолитиком, 
снижение О Ф В( стало отдельным параметром в 
оценке степени вентиляционных нарушений, а деле
ние на ABCD стало базироваться только на частоте 
обострений/госпитализаций и выраженности жалоб 
(вопросниках). В этой версии (сохранившейся в 
2018 г.) простой и доступной стала схема выбора 
препаратов для лечения стабильной ХОБЛ согласно 
типам ABCD. Но возник парадокс ~ объем терапии 
бронхообструктивного синдрома перестал зависеть 
от степени выраженности обструкции (спироме
трия исключена из таблицы выбора терапии) [31].

Проект Российских клинических рекомендаций, 
представленный на сайте Российского респиратор
ного общества (РРО, www.spulmo.ru), не предус
матривает деления больных на типы ABCD, но 
учитывает все ключевые предложения экспертов 
GOLD. Это представляется логичным и соответ
ствует практике. Если деление по значениям ОФВ1 
давало сопоставимые по количеству подгруппы 
больных ХОБЛ, то при делении согласно GOLD 
2017 г. преобладают больные самой тяжелой D груп-
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пы, а группа С оказывается малочисленной. Важ
нейшей позицией, которая признана и закрепилась 
во всем мире, является понимание GOLD как забо
левания, отражающего два процесса -  ХОБ и эмфи
зему легких. Быстрое создание и внедрение новых

препаратов разных классов позволяет проводить 
ориентированную на фенотипы и персонифициро
ванную терапию больных ХОБЛ. Вполне очевидно, 
что учение о ХОБЛ и ее лечении будет и далее бы
стро развиваться.
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В начале XXI в. при быстром развитии меди- 
ко-биологических научных направлений улучши
лась диагностика аутоиммунных заболеваний и 
были разработаны инновационные методы лече
ния ревматических заболеваний (РЗ) с помощью 
генно-инженерных биологических препаратов 
(ГИБП) [1, 5, 6]. При этом появилась проблема в 
виде увеличения риска развития инфекционных 
заболеваний, в том числе туберкулеза, у пациентов, 
получающих ГИБП [7, 17, 19, 22, 32]. Перед врача
ми встала задача ранней диагностики латентной 
туберкулезной инфекции и предупреждения разви
тия туберкулеза у пациентов, получающих ГИБП. 
Появление инновационных диагностических тестов 
раннего выявления туберкулеза положительно по
влияло на эффективность скрининга на туберкулез 
у детей и подростков [8, 38, 39].

Ревматоидный артрит (РА) -  хроническое ауто
иммунное заболевание с преимущественным по
ражением суставов неизвестной этиологии, со 
сложным патогенезом, отличающимся выражен
ным клиническим полиморфизмом и генетической 
неоднородностью [4, 11]. До конца XX в. прогноз 
ювенильного идиопатического артрита (ЮИА) 
оставался малопредсказуемым, до 40% детей стано
вились инвалидами, а системные, тяжелые формы 
заболевания иногда заканчивались летальным исхо

дом, до 30% пациентов не отвечали на стандартную 
базисную иммуносупрессивную терапию [15, 23]. 
В XXI в. в практику вошло использование ГИБП, 
способных надежно подавить воспаление и прогрес
сирование деструкции суставов [5, 12].

Изменились стратегические подходы к лечению 
РА. Комитетом европейских экспертов были сфор
мулированы принципы контролируемого лечения 
РА («Treatmenttotarget», «Т2Т», «Лечение до до
стижения цели») [2, 30, 41]:

A. Лечение РА должно базироваться на постоян
ном контакте больного и врача.

B. Первичная задача лечения больного РА -  мак
симально длительное сохранение качества жизни 
путем контроля симптомов, предупреждения де
струкции, нормализации функции и социальной 
адаптации.

C. Подавление воспаления -  наиболее важный 
путь к решению этой задачи.

D. Лечение до достижения цели («Treatmentto
target») путем измерения активности болезни и 
коррекции терапии для оптимизации исходов РА.

Заболеваемость ЮИА составляет от 2 до 16 на 
100 тыс. детско-подросткового населения. Распро
страненность ЮИА в разных странах колеблется от
0,05 до 0,6%, чаще болеют девочки. Летальность -  
в пределах 0,5-1,0% [14, 35].
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В раннем детском возрасте и при полиартику- 
лярном суставном синдроме ЮИА наиболее часто 
встречаются нарушения роста и развития ребенка. 
Для Ю11А характерны ранняя инвалидизация, сни
жение качества жизни, причиной которых являют
ся несвоевременная диагностика и, как следствие, 
неадекватность проводимого лечения [3]. Ухудше
ние качества жмзт» связано с прогрессирующей де
струкцией сугамщ, множенными внесуставными 
проявлениями у [м р  бальных, угрозой слепоты 
из-за тяжелого поражения глаз в исходе этого за
болевания. РЗопкю тся к числу распространенной 
и тяжелой патологии человека, инвалидизирующей 
пациентов, ц н щ в  к уменьшению продолжи
тельности ж д и  и требующей иммуносупрессив- 
ной терапии, в том числе при помощи ГИБП, ока
зывающих к зб ц ш с ш п е  воздействие на ключевые 
чирнья нпгиаи м м п т  пропася [12, 13, 18].

ГИБП стали прорывом в ревматологии. В послед
ние два д е о п ж и т в применение ГИБП позволило 
достичь радикального перелома в лечении ЮИА. 
Благодаря быстрому действию, они купируют вос
паление и тормозят разрушение сустава. Препараты 
генной инженерш при РА признаны врачами золо
тым стандартом лечения [20]. ГИБП, так же как и 
глюкокортикостероидные гормоны, цитостатиче- 
ские препараты, оказывают мощное воздействие на 
иммунную систему

Классификация ГИБП:
1. Ингибиторы ФНО-а: инфликсимаб, голиму- 

маб, адалимумаб^церголизумаба пэгол, этанерцепт.
2. Снижающие активность интерлейкинов: ана- 

кинра. тоцилизумаб. устекинумаб, канакинумаб.
3. Обладающие анти-В-клеточным эффектом: 

ритуксимаб. белнмумаб.
4. Обладающие антн-Т-клеточным эффектом: 

абатацепт.
5. Ингибитор фосфодиэстеразы -  апремиласт.
В России уже зарегистрированы все препара

ты, кроме апремиласта. Ингибиторы ФНО-а (ин- 
фликснмаб. адалнмумаб. цертолизумаба пэгол) 
блокируют каш растворимый, так и трансмембран
ный ФНО-а. а этанерцепт -  только растворимый 
ФНО-а.

В детской практике при Ю1IA чаще применяются 
ингибитор ннтерлейкина-6 -  тоцилизумаб, ингиби
торы фактора некроза опухоли-а (иФНО-а) -  эта
нерцепт, адалнмумаб, ингибитор цитотоксических 
Т-лимфоцнтов -  абатацепт [4, 22, 23, 26].

Лечение иФНО-а не рекомендуется начинать или 
следует прекратить при возникновении серьезных 
инфекции, таких как септический артрит, пиело
нефрит, остеомиелит, сепсис, системная грибковая 
инфекция, листериоз или микобактериальные ин
фекции [9]. Применение этих препаратов ассоци
ируется и с риском развития оппортунистических 
инфекций (инвазивные микозы, пневмоцистная 
пневмония и др.). а также с повышенным риском 
реактивашш любой латентной инфекции. Помимо

этого, регистрируются случаи тяжелых инфекций 
(пневмония, сепсис, бактериальный артрит, пора
жение кожи и мягких тканей и др.), в том числе с 
летальным исходом [14, 20, 32]. Канадские ученые 
установили высокую частоту туберкулеза у боль
ных РА, подтвердив важную роль скрининга на 
туберкулез до начала любой иммуносупрессивной 
терапии [29]. Возможно развитие аллергических 
реакций и на сами ГИБП. Биологическая терапия 
способна запускать иммунопатологические процес
сы по принципу триггерного механизма, лежащие 
в основе РЗ [6].

Дети и подростки с нарушениями противоинфек- 
ционной защиты, аллергическими, аутоиммунными, 
иммунопролиферативными синдромами уже мно
гие годы составляют группу риска по туберкуле
зу [16]. Проблема возникновения активного тубер
кулеза у ревматологических больных актуальна для 
России. Взаимное влияние различных по этиологии 
заболеваний, когда лечение одного провоцирует 
активность другого, необходимо изучать в период 
разработки и внедрения новых инновационных под
ходов к лечению [8,36]. По мнению многих авторов, 
применение больших доз кортикостероидов и осо
бенно ингибиторов ФНО-а провоцирует развитие 
активного туберкулеза [21, 33, 34].

По данным регистров разных стран, риск раз
вития туберкулеза повышается на фоне терапии 
иФНО-а в десятки раз [25, 26,35]. В противоинфек- 
ционном иммунитете ФНО-а играет важную роль 
как ключевой медиатор гранулематозного воспа
ления, путем индукции апоптоза инфицированных 
клеток он обеспечивает контроль туберкулезной ин
фекции в организме человека [7,17,19]. Ряд авторов 
в своих работах приводят данные о том, что на фоне 
нарастающего применения инфликсимаба у боль
ных РА частота активной туберкулезной инфекции 
увеличилась в 4 раза [27,31]. По данным испанского 
регистра BIOBADASER, частота активного тубер
кулеза у больных РА на фоне лечения иФНО-а воз
растала в 6,2 раза [28, 31]. В Британском регистре 
биологических препаратов представлены данные о 
диагностике активной туберкулезной инфекции у 
40 больных, получавших иФНО-а [26]. В результате 
3-летнего проспективного исследования, выпол
ненного во Франции (RATIO), выявлено 69 новых 
случаев туберкулеза у больных РЗ, получавших 
иФНО-а. Кроме приема препарата, другими фак
торами риска развития туберкулеза были возраст, 
первый год лечения иФНО-а и проживание в эн
демичном регионе [41]. Анализ базы данных AERS 
(Adverse Effects Report System) Американской ко
миссии по надзору за пищевыми продуктами и 
лекарствами (Food & Drug Administration -  FDA) 
показал, что на фоне активного внедрения интер- 
феронов в лечение больных РА частота туберкулеза 
среди них увеличилась в 4 раза [31]. В рандоми
зированных клинических исследованиях ингиби
торов ФНО-а, проведенных в НИИ ревматологии

51



Туберкулёз и болезни лёгких, Том 97, № 2, 2019

(Москва, 2010), из 3 280 пролеченных больных у 27 
выявлен туберкулез, из них 14 получали инфлик- 
симаб, а 13 -  адалимумаб [20].

Считается, что на ранних этапах лечения иФНО-а 
происходит реактивация латентного туберкулезно
го процесса, а в более поздние сроки -  развитие ту
беркулезной инфекции de novo, что может создавать 
трудности в лечении туберкулеза [6].

Все это демонстрирует необходимость обследо
вания пациентов, которым планируется лечение 
биологическими препаратами, для исключения 
латентной туберкулезной инфекции. В литературе 
обсуждаются вопросы эффективности профилакти
ческого приема противотуберкулезных препаратов 
у пациентов, лечащихся иФНО-а [34].

Расширение показаний к применению терапии 
ГИБП, появление новых препаратов этого класса 
и значительный рост числа больных, получающих 
указанное лечение в течение длительного времени, 
формирует новую группу высокого риска разви
тия туберкулеза. Ревматологами и фтизиатрами 
разрабатываются мероприятия по выявлению, ди
агностике и профилактике туберкулеза при плани
ровании и проведении терапии ГИБП у больных 
РЗ [7, 30, 40,41]. Пациенты нуждаются не только в 
соответствующем скрининге перед началом лече
ния, но и в регулярном дальнейшем обследовании.

Формирование группы риска заболевания тубер
кулезом среди детей, больных РЗ, требует особых 
подходов [4,11,41].

Актуальным является вопрос о частоте инфи
цирования микобактериями туберкулеза (МВТ) 
детей в предшествующий развитию РЗ период [10]. 
В работе Тещенкова А. В. и др. (2016 г.) определена 
частота инфицирования МВТ 50 детей до возник
новения и на фоне течения РА путем иммунодиа
гностики (проба Манту и проба с диаскинтестом) и 
компьютерной томографии органов грудной клет
ки. До развития РА имели латентную туберкулез
ную инфекцию (средний срок 3,5 года) около 33% 
обследованных, еще 40% добавились к ним на фоне 
течения и лечения РА. Достоверных различий по 
частоте возникновения латентной туберкулезной 
инфекции у детей с РА в зависимости от проводи
мой терапии не установлено. Средний срок воз
никновения латентной туберкулезной инфекции 
на фоне лечения РА составил 2,8 ± 0,8 года [24]. 
Сербские исследователи также рекомендуют об
следовать всех детей с ЮИА на туберкулез до на
значения ГИБП [30].

Всем детям, получающим ГИБП, должны прово
диться туберкулиновые пробы один раз в 6 мес. и

перед началом биологической терапии. Результат 
традиционной туберкулиновой пробы у больных 
РА может быть как ложноположительным, так и 
ложноотрицательным. Туберкулиновый кожный 
тест, широко применяемый для диагностики латент
ной туберкулезной инфекции, зависим от функ
ционального состояния Т-клеток. Нарушение его 
при РА приводит к развитию ложной реакции, что 
убедительно было доказано перуанскими учеными: 
70,6% больных РА по сравнению с 26% в контроль
ной (здоровые люди) группе (р  < 0,01) имели отри
цательную реакцию на туберкулиновую пробу [19].

За последнее десятилетие в педиатрическую сеть 
поступили новые диагностические тесты [8, 16, 37]. 
Российскими учеными разработан тест, основанный 
на антигенной специфичности Т-клеточного отве
та, -  проба с аллергеном туберкулезным рекомби
нантным (препарат диаскинтест для кожных проб). 
У больных РА этот тест оказался более специфичным 
и более чувствительным, чем традиционный туберку
линовый тест. На него не влияет наличие у пациента 
вакцинации БЦЖ и большинства микобактериозов. 
Считается, что его использование значительно умень
шит как избыток, так и недостаток профилактической 
туберкулостатической терапии у пациентов, получа
ющих лечение иФНО-а [36,37]. По данным Москов
ского научно-практического центра борьбы с тубер
кулезом [7], на этапе скрининга туберкулеза проба 
с диаскинтестом оказалась положительной лишь у 
36,4% больных РЗ с положительной пробой Ман
ту. Получение отрицательных результатов при про
бе с ДСТ позволило воздержаться от превентивной 
противотуберкулезной терапии при лечении ГИБП 
более чем у 80% больных (при условии регулярного 
повторения пробы с ДСТ каждые 6 мес.) [7].

Несмотря на многочисленные исследования, 
вопрос о факторах риска развития туберкулезной 
инфекции у больных РЗ и о течении РЗ на фоне 
инфицирования МБТ остается до конца не изу
ченным. Необходима обоснованная информация 
по использованию новых диагностических методов, 
выбору препаратов и срокам лечения латентной ту
беркулезной инфекции, по тактике дальнейшего 
наблюдения детей с сочетанной патологией.

Рост числа больных с РЗ, длительно, а иногда 
пожизненно получающих ГИБП, формирует новую 
группу риска по туберкулезу, нуждающуюся в регу
лярном мониторинге латентной туберкулезной ин
фекции. Все вышесказанное диктует необходимость 
дальнейшего проведения сравнительных исследо
ваний для изучения взаимодействия туберкулезной 
инфекции и РЗ.
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КЛИНИЧЕСКОЕ НАБЛЮДЕНИЕ
Clinical case Туберкулёз и болезни лёгких, Том 97, № 2, 2019
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К И Е Я Н  УДК 616.34-002.5:616.45-036.12 DOI 10.21292/2075-1230-2019-97-2-56-61

ТУБЕРКУЛЕЗ КИШЕЧНИКА С ПЕРФОРАЦИЕЙ КАК 
МАНИФЕСТАЦИЯ ГЕНЕРАЛИЗОВАННОГО МИЛИАРНОГО 
ТУБЕРКУЛЕЗА У ПАЦИЕНТКИ С ХРОНИЧЕСКОЙ 
НАДПОЧЕЧНИКОВОЙ НЕДОСТАТОЧНОСТЬЮ
О. В. ВЕЛИКАЯ, Н. А. СТОГОВА, О. С. М АРТЫ НОВА

ФГБОУ ВО «Воронежский государственный медицинский университет им. Н. Н. Бурденко» М3 РФ, г. Воронеж, РФ
Приведен клинический случай посмертной диагностики генерализованного туберкулеза в фазе прогрессирования с поражением легких 
(мелкоочаговый диссеминированный туберкулез легких), селезенки, почек, надпочечников, сердца, кишечника (инфильтративно-язвенный 
туберкулез терминального отдела подвздошной кишки), развившийся на фоне длительного приема глюкокортикостероидов по поводу 
хронической надпочечниковой недостаточности.

Ключевые слова: генерализованный туберкулез, глюкокортикостероиды, хроническая надпочечниковая недостаточность

Для цитирования: Великая О. В., Стогова Н. А., Мартышова О. С. Туберкулез кишечника с перфорацией как манифестация генерализо
ванного милиарного туберкулеза у пациентки с хронической надпочечниковой недостаточностью / /  Туберкулёз и болезни лёгких. — 2019.
Т. 97, №  2. -  С. 56-61. DOI: 10.21292/2075-1230-2019-97-2-56-61

TUBERCULOSIS COLITIS WITH PERFORATION AS A MANIFESTATION OF GENERALIZED 
MILIARY TUBERCULOSIS IN THE FEMALE PATIENT WITH CHRONIC ADRENAL 
INSUFFICIENCY

О. V. VELIKAYA, N. A. STOGOVA, O. S. MARTYSHOVA

Voronezh State Medical Academy named after N. N. Burdenko, Voronezh, Russia
The article describes a clinical case of post mortem  diagnostics of progressing generalized tuberculosis (microfocal dissem inated pulmonary 
tuberculosis) of spleen, kidneys, adrenal glands, heart, and intestine (infiltrate ulcerative tuberculosis of terminal ileum), developed during continuous 
treatm ent w ith glucocorticosteroids due to chronic adrenal insufficiency.

Key words: generalized tuberculosis, glucocorticosteroids, chronic adrenal insufficiency

For citations: Velikaya O.V., Stogova N.A., M artyshova O.S. Tuberculosis colitis w ith perforation as a m anifestation of generalized miliary 
tuberculosis in the  female patient w ith chronic adrenal insufficiency. Tuberculosis and Lung Diseases, 2019, Vol. 97, no. 2, P. 56-61. (In  Russ.) 
DOI: 10.21292/2075-1230-2019-97-2-56-61

Милиарный туберкулез -  форма, которая харак
теризуется острым течением с быстрой гематоген
ной диссеминацией (генерализацией) и поражением 
нескольких органов и тканей. В течение последних 
трех десятилетий частоту генерализованного ту
беркулеза увеличивает эпидемия ВИЧ-инфекции, 
достигая 17,9% среди больных с сочетанием тубер
кулеза и ВИЧ-инфекции [2]. Этому же способству
ет увеличение числа больных с иммуносупрессией, 
вызванной использованием биологических препа
ратов и иммунодепрессантов для лечения различ
ных болезней и состояний при трансплантации ор
ганов и длительном гемодиализе [1, 3, 9, 10].

Диагностика милиарного туберкулеза в общей 
лечебной сети представляется достаточно сложной 
в связи с многообразием симптомов из-за наличия 
внелегочных локализаций туберкулезного процесса, 
которые имитируют неспецифические заболевания 
сердца, печени, почек, кишечника, мочеполовой си
стемы, кожи, глаз и других органов. Описан случай 
милиарного туберкулеза с клиническими проявле
ниями, похожими на системную красную волчанку, 
включая язвы слизистой полости рта, полисеро
зит, протеинурию и повышенные титры аутоанти

тел [10]. Опубликованы случаи нетипичного нача
ла милиарного туберкулеза, когда на первый план 
выступали симптомы туберкулезного поражения 
плевры [5], тромбоза селезеночной вены [13], по
ражения кожи [8, 16], мозговых оболочек [6]. Труд
ности диагностики и острое течение милиарного 
туберкулеза приводят к высокой летальности боль
ных [4]. Нередко установление диагноза происходит 
только на аутопсии [ 15]. Туберкулез кишечника при 
милиарном туберкулезе в последние годы в связи 
с применением противотуберкулезных препаратов 
встречается редко, а перфорация -  крайне редко, 
но в литературе имеются единичные сообщения о 
таких наблюдениях [7,11,12,14].

Приводим клиническое наблюдение генерали
зованного милиарного туберкулеза с поражением 
тонкого кишечника с перфорацией стенки кишки, 
при котором симптомы имитировали кишечную 
непроходимость.

Пациентка Ч. 60 лет (1957 года рождения), инва
лид II группы по общему заболеванию, жительница 
сельского района Воронежской области, поступила 
в центральную районную больницу по направле
нию терапевта 18 октября 2017 г. с подозрением на
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обострение хронического холецистита и панкре
атита. Была рекомендована консультация хирур
га. Больная предъявляла жалобы на боли в живо
те, тошноту, сухость во рту, жидкий стул, потерю 
массы тела. Из анамнеза заболевания: ухудшение 
самочувствия отмечалось в течение 5 дней, когда 
появились вышеперечисленные жалобы. Из анам
неза жизни: туберкулезом ранее не болела, страдает 
хронической надпочечниковой недостаточностью в 
течение 29 лет. постоянно принимает преднизолон 
в дозе 30 мг в 1 сут. При поступлении в стационар 
состояние больной тяжелое, сознание заторможе
но, цианоз губ. выраженная одышка при разговоре, 
число дыханий 24 в 1 мин, температура тела 37,1°С. 
Пульс 124 удара в 1 мин, артериальное давление 
(АД) 80 '45 мм рт. ст., тоны сердца ритмичные, 
приглушены. В легких при аускультации дыхание 
ослаблено в нижних отделах справа, там же выслу
шиваются влажные мелкопузырчатые хрипы. Язык 
влажный, обложен белым налетом. Ж ивот резко 
болезненный в правом подреберье и правой под
вздошной области. Печень увеличена, выступает 
из-под края реберной душ  на 2 см, край острый, бо
лезненный при пальпации. Голени пастозны. На об
зорной рентгенограмме органов грудной клетки от
19.10.2017 г. (рис.) выявлено снижение прозрачно
сти легочной ткани за счет диффузного пневмо
склероза. В нижнем отделе справа визуализиру
ется инфильтративное затемнение. Корни легких 
не дифференцируются, прикорневое обогащение 
легочного рисунка за счет фиброза. Диафрагмаль
ные синусы свободны, купол диафрагмы располо
жен обычно. Тень сердца расширена в обе стороны 
в равной степени. Заключение: рентгенологическая 
картина правосторонней нижнедолевой пневмонии. 
На обзорной рентгенограмме органов брюшной по
лости: снижение газонапол нения петель кишечника. 
Общий анализ кровп: гемоглобин -106  г/л, эритро
циты -  3.09 х 101- л. тромбоциты -  185,0 х 103/л , 
лейкоциты -  10.0* 1№ л. сегментоядерные-90,4%, 
лимфоциты -  7.4°о. моноциты -  2,2%, СОЭ -  3 мм/ч. 
Общий анализ мочи: светло-желтая, мутная, бе
лок -  0.20 г л. эпителий -  6-8, лейкоциты -  8-12, 
эритроциты -  2-3. гиалиновые цилиндры -  1-2 в 
поле зрения. Биохимический анализ крови: глю
коза -  3.1 ммоль л. билирубин общий -  42,1 мк
моль л. АСАТ -  29.2 ед л. АЛАТ -  15,1 ед/л, общий 
белок -  46.6 г л. креатннин -  61 мкмоль/л, моче
вина -  7.7 мысль л. триглицериды -  1,21 ммоль/л, 
холестерин -  1.8 ммоль л. На электрокардиограмме 
определялись синусовая тахикардия, горизонталь
ное положение атектрической оси сердца и диффуз
ные изменения миокарда левого желудочка.

В связи с выявленными изменениями на рент
генограмме органов грудной клетки больная ос
мотрена пульмонологом, установлен диагноз: вне- 
больничная правосторонняя полисегментарная 
пневмония средней тяжести, дыхательная недо
статочность II степени. Рекомендовано стационар-

Рис. Обзорная рентгенограмма пациентки Ч. 
в прямой передней проекции (описание в тексте)
Fig. Plain X-ray o f Patient Ch., frontal anterior view 
(described in the text)

ное лечение в терапевтическом отделении, назна
чено: цефтриаксон 2,0 г внутривенно 1 раз в 1 сут, 
аскорбиновая кислота, раствор Рингера -  Локка 
внутривенно. Консультирована эндокринологом 
19.10.2017 г., диагноз «хроническая надпочечнико
вая недостаточность». Рекомендовано внутривен
ное введение дексаметазона 8 мг в 1 сут. На фоне 
лечения температура тела нормализовалась через 
1 сут, однако общее состояние больной оставалось 
прежним, болевой синдром в области живота со
хранялся. 20.10.2017 г. больную осмотрел хирург, 
который заподозрил наличие хронической кишеч
ной непроходимости и рекомендовал провести уль
тразвуковое исследование (У ЗИ ) органов брюшной 
полости и фиброгастродуоденоскопию (Ф ГДС). 
Заключение УЗИ: признаки острого холецистита, 
гепатомегалия, диффузные изменения печени и 
поджелудочной железы, спленомегалия, наличие 
свободной жидкости в брюшной полости. Резуль
таты ФГДС: признаки обострения хронического 
гастрита, дуоденогастральный рефлюкс.

21.10.2017 г. больная осмотрена заведующим хи
рургическим отделением. Она предъявляла жалобы 
на усиление болей в животе, вздутие, задержку га
зов. Общее состояние оставалось тяжелым, созна
ние сохранено, кожные покровы бледные, одышка 
в покое, число дыханий 26 в 1 мин. Пульс 92 удара 
в 1 мин, АД 1 1 0 /7 0  мм рт. ст. Язык сухой, живот 
вздут, ограниченно участвует в акте дыхания, при 
пальпации напряженный и резко болезненный в 
правой половине, положительные симптомы раз
дражения брюшины. Перистальтика кишечника 
не выслушивалась, определялось нечеткое приту
пление перкуторного звука в отлогих местах. Газы 
не отходили, стула не было. Заключение хирурга: 
кишечная непроходимость, перитонит, спаечная
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болезнь брюшной полости. Больной показана экс
тренная операция -  лапаротомия, ревизия брюшной 
полости.

21.10.2017 г. под эндотрахеальным наркозом про
изведена нижнесрединная лапаротомия. Выделено 
около 1 л мутно-желтоватого выпота с хлопьями фи
брина. При ревизии обнаружены перфоративное от
верстие и линейный некроз стенки кишки размером 
1,5 х 0,3 см. Петли кишечника были незначительно 
раздуты, слегка гиперемированы. Проведена резек
ция участка подвздошной кишки с перфорацией 
в пределах здоровых тканей. Наложен анастомоз 
конец в конец. Установлен дренаж.

После операции до 23.10.2017 г. больная нахо
дилась в палате интенсивной терапии на искус
ственной вентиляции легких (И ВЛ ). В послеопе
рационном периоде отмечалось снижение уровня 
гемоглобина крови до 87 г/л , в связи с чем пере
ливали свежезамороженную плазму и эритроци- 
тарную массу. На контрольной рентгенограмме 
органов грудной клетки от 23.10.2017 г.: диффуз
ное обогащение и деформация легочного рисунка. 
Корни легких отчетливо не дифференцируются, 
расширены. Прикорневое обогащение рисунка с ин
терстициальной инфильтрацией. Диафрагмальные 
синусы свободные. Тень сердца резко расширена в 
обе стороны. Аорта уплотнена. Заключение: рент
генологическая картина может соответствовать за
стойным явлениям на фоне сердечной патологии, не 
исключена двусторонняя пневмония. 24.10.2017 г. 
больная была переведена в общую палату. Состоя
ние ее сохранялось тяжелым, но температура тела 
оставалась нормальной. Предъявляла жалобы на 
боли в животе, тошноту и сухость во рту. Пульс 
90 ударов в 1 мин, АД 110/70 мм рт. ст. В легких 
при аускультации дыхание ослабленное, единич
ные влажные хрипы в нижних отделах. Тоны сердца 
ритмичные. Ж ивот умеренно вздут, ограниченно 
участвует в акте дыхания, при пальпации напря
женный, болезненный. Перистальтика кишечника 
ослабленная, газы отходят, стул самостоятельный. 
По дренажу выделилось 500 мл асцитической жид
кости. С 26.10.2017 г. отмечалось постепенное на
растание одышки. 28.10.2017 г. в 10 ч утра состояние 
больной резко ухудшилось. Беспокоили выражен
ная одышка и резкая общая слабость. При осмотре 
определялся акроцианоз. Частота дыханий 26 в 
1 мин. Пульс 86 ударов в 1 мин слабого наполне
ния, АД 80/40 мм рт. ст. В легких справа ниже угла 
лопатки было выявлено притупление перкуторного 
звука, при аускультации там же дыхание не про
слушивалось. Ж ивот был незначительно вздут, при 
пальпации мягкий. По дренажу выделилось около 
500 мл асцитической жидкости. Диагностирован 
выпот в правой плевральной полости. Произведена 
плевральная пункция, удалено 400,0 мл серозно
геморрагического экссудата, установлен дренаж по 
Бюлау. Пульсоксиметрия -  78%. В связи с тяжестью 
состояния больная переведена в отделение интен

сивной терапии. Дыхание с помощью ИВЛ, медика
ментозный сон. Гемодинамика поддерживалась ва- 
зопрессорными аминами. Несмотря на проводимое 
лечение при явлениях нарастающей декомпенсации 
сердечной деятельности, 28.10.2017 г. у пациентки 
наступила остановка сердца, констатирована смерть.

30.10.2017 г. получены результаты гистологи
ческого исследования операционного материала. 
Представлен отрезок тонкой кишки. В стенке киш
ки отмечается воспалительная, преимущественно 
лимфоцитарная инфильтрация со значительной 
примесью нейтрофильных лейкоцитов. Местами 
со стороны слизистой определяются участки изъяз
вления, покрытые некротическими массами. На дне 
и краях изъязвления определяются очаги некроза, 
загруженные клеточным детритом. Местами зоны 
некроза распространяются на всю толщину стен
ки. На этом фоне в различных слоях стенки кишки 
определяются эпителиоидно-клеточные гранулемы 
с многоядерными клетками типа Пирогова — Лан- 
гханса. При окраске по Цилю -  Нильсену обнару
жены кислотоустойчивые микобактерии (КУМ ). 
Заключение: морфологическая картина язвенного 
туберкулеза тонкой кишки.

Результаты аутопсии. Органы дыхания: сли
зистая оболочка трахеи и бронхов серо-желтого 
цвета, отечная с точечными кровоизлияниями. 
На плевре наложения фибрина, точечные крово
излияния. Легкие плотной консистенции, безвоз
душные, на разрезе -  ткань желто-красного цвета с 
мелкими белесоватыми участками по всем полям. 
Прикорневые, паратрахеальные лимфатические 
узлы черные дряблые, с мелкими белесоватыми 
участками по всем полям. Органы кровообращения: 
сердце массой 280,0 г, массивные наложения фибри
на толщиной до 1 см, «волосатое сердце». В полости 
перикарда -  около 1 л мутной зеленоватой жид
кости. Сердечная мышца дряблая, серо-красного 
цвета. Эндокард шероховатый, серо-желтого цвета. 
Миокард дряблый, серо-красного цвета с мелкими 
белесоватыми участками. Створки клапанов сердца 
тонкие, подвижные, прозрачные. В почках -  кро
воизлияния. Надпочечники дисковидной формы, 
корковый слой желтый, мозговой коричневый. 
Печень -  масса 1 кг, гладкая, блестящая с наложе
ниями фибрина, на разрезе желто-красного цвета, 
однородной консистенции. Слизистая кишечника 
гладкая, на серозной оболочке наложения фибрина. 
По остальным органам -  без видимой патологии.

Микроскопическое описание: в легких опреде
ляются диффузное венозное полнокровие, участки 
альвеолярной эмфиземы. На этом фоне видны мно
гочисленные субмилиарные бугорки, построенные 
из эпителиоидных клеток и гигантских многоядер
ных клеток Пирогова -  Лангханса. В центре многих 
бугорков имеются очаги казеозного некроза. Серд
це -  в миокарде выражен интерстициальный отек 
и липофусциноз кардиомиоцитов. Субэникарди- 
альная клетчатка инфильтрирована лимфоцитами
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с примесью илазмоцитов и нейтрофилов, пропитана 
фибрином. На этом фоне определяются разнове
ликие очаги казеозного некроза, практически без 
эпителиоидно-клеточной реакции, но с единичны
ми гигантскими клетками Пирогова -  Лангханса по 
периферии. При окраске по Цилю -  Нильсену в них 
обнаружены многочисленные КУМ. В ткани печени 
многочисленные центрилобулярные и мостовидные 
некрозы гепатоцитов. Сохранившиеся гепатоциты 
находятся в состоянии крупновакуольной жировой 
дистрофии. Портальные тракты местами расшире
ны, фиброзированы с нерезко выраженной лимфо
цитарной инфильтрацией. На этом фоне в ткани пе
чени определяются множественные субмилиарные 
бугорки, состоящие из лимфоцитов, эпителиоид- 
ных клеток и единичных гигантских многоядерных 
клеток Пирогова -  Лангханса. В некоторых из них 
имеются центральные очаги некроза. При окраске 
по Цилю -  Нильсену в них обнаружены единичные 
КУМ. Почки -  слабовыраженное полнокровие, вы
раженная белковая дистрофия извитых канальцев 
вплоть до некробиоза и некроза. На этом фоне в 
почках многочисленные субмилиарные бугорки, 
представленные мелкими очагами некроза, местами 
с примесью распадающихся лейкоцитов, окружен
ных эпителиоидно-клеточным валом с примесью 
лимфоцитов и единичными многоядерными клет
ками Пирогова -  Лангханса. При окраске по Цилю -  
Нильсену в них обнаружены многочисленные КУМ. 
Селезенка -  в состоянии тотального трупного изме
нения. Поджелудочная железа обычного строения, 
со слабовыраженным фиброзом и липоматозом. 
Брюшина дифф узно инфильтрирована лим ф о
цитами. На поверхности брюшины фибринозные 
наложения, инфильтрированные лимфоцитами с 
примесью нейтрофилов, на этом фоне определя
ются участки разрастания грануляционной ткани и 
субмилиарные бугорки, состоящие из очагов некро
за, загруженных распадающимися нейтрофилами с 
примесью гигантских многоядерных клеток Пиро
гова -  Лангханса. При окраске по Цилю -  Нильсену 
в них обнаружены многочисленные КУМ. В ткани 
н ад 11 очечников на фоне проявлений аутолиза опре
деляются крупные сливающиеся очаги казеозного 
некроза, частично загруженные ядерным детритом, 
окруженные лимфоцитарным валом. При окраске 
по Цилю -  Нильсену в них обнаружены многочис
ленные КУМ. Кишечник -  слизистая оболочка с 
десквамащией эпителия ворсинок, в подслизистом 
слое "»  1 1— 1 сосудов. На серозной оболочке 
местами н р ы  наложения фибрина с обилием 
нейтрофажшв гранулоцитов. Заключение: мор- 
ф ологичеавв картина генерализованного милиар

ного туберкулеза с образованием преимущественно 
субмилиарных бугорков в легких, печени, почках, 
надпочечниках, брюшине, эпикарде. Фибринозный 
перикардит, фибринозно-гнойный перитонит, хро
нический гепатит и стеатоз печени, множественные 
некрозы печени, очаговая пневмония.

П атолого-анатомический диагноз: генерали
зованный туберкулез в фазе прогрессирования с 
поражением легких (мелкоочаговый диссемини
рованный туберкулез легких), селезенки, почек, 
надпочечников, сердца, кишечника (инфильтра- 
тивно-язвенный туберкулез терминального отде
ла подвздошной кишки). Осложнения: кахексия. 
Алиментарная анемия. Серозно-фибринозны й 
перикардит. Тампонада перикарда. Перфорация 
туберкулезной язвы подвздошной кишки, разли
той серозно-фибринозный перитонит. Операция 
лапаротомия, ревизия органов брюшной полости, 
наложение тонкокишечного анастомоза, дрениро
вание брюшной полости. Двусторонний гемоторакс. 
Операция наложения дренажа по Бюлау справа. 
Выраженная дистрофия внутренних органов. Отек 
легких. Сопутствующие заболевания: атеросклероз 
аорты, коронарных артерий.

Заключение

Данный клинический пример демонстрирует 
случай посмертной диагностики генерализованно
го милиарного туберкулеза у пациентки, длитель
ное время принимавшей кортикостероидные пре
параты по поводу хронической надпочечниковой 
недостаточности. При обзорной рентгенографии 
органов грудной клетки не выявлена милиарная 
диссеминация в легких в связи с наличием очень 
мелких «субмилиарных» очагов, обнаруженных при 
патолого-анатомическом исследовании. На фоне 
эндокринных нарушений и снижения реактивности 
организма туберкулез протекал без лихорадки, хотя 
имел остро прогрессирующий характер с наличием 
множественных осложнений, приведших к леталь
ному исходу. При наличии настороженности врачей 
различного профиля в отношении туберкулеза, осо
бенно у иммунокомпроментированных пациентов, 
ускорить диагностический процесс могли приме
нение компьютерной томографии органов грудной 
клетки и брюшной полости для выявления милиар- 
ных очагов, проведение исследования асцитической 
и плевральной жидкости, резекционного материала, 
крови и мочи на наличие Д Н К  микобактерий ту
беркулеза и КУМ молекулярно-генетическими и 
бактериологическими методами, гистологическая 
экспресс-диагностика операционного материала.
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КИБРИК БОРИС СЕМЕНОВИЧ 
(К 90-ЛЕТИЮ СО ДНЯ РОЖДЕНИЯ)

В январе 2019 г. исполнилось 90 лет со дня рожде
ния доктора медицинских наук, профессора Бориса 
Семеновича Кибрика.

Выпускник I Московского ордена Ленина меди
цинского института в 1952 г. по личному заявлению 
был распределен в Якутию.

С 1952 по 1958 г. Б. С. Кибрик -  фтизиохирург, 
главный врач и заведующий хирургическим отде
лением Вилюйского противотуберкулезного сана
тория (Якутия). Это был период разработок первых 
операций во фтизиатрии. Первые научные работы 
опубликованы в журналах «Проблемы туберку
леза» (1959 г., 1, 7), «Экспериментальная хирур
гия» (1959 г., 4), «Вестник хирургии им. Грекова» 
(1960 г., 5). В работах доказаны целесообразность 
и возможность проведения операций при туберку
лезе легких в отдаленных районах Севера, где рас
пространенность заболевания была чрезвычайно 
высока.

По возвращении через 6 лет в Москву для учебы 
в аспирантуре Института туберкулеза АМН СССР 
Б. С. Кибрик под руководством академика Л. К. Бо
гуша досрочно защитил кандидатскую диссертацию 
«Операция лобэктомии при туберкулезе легких». 
В 1962-1970 гг. Б. С. Кибрик -  младший научный со
трудник НИИ неотложной хирургии им. Н. В. Скли- 
фосовского, заведующий отделением грудной хирур
гии Красносоветской больницы г. Москвы, научный 
сотрудник отдела легочной хирургии Института пе
диатрии и детской хирургии М3 РСФСР. Б. С. Ки
брик, будучи заведующим 120-коечным отделением 
легочной хирургии Красносоветской туберкулезной 
больницы в Москве, выполнил несколько сотен 
сложнейших операций: резекций легких, торакопла- 
стик, кавернотомий, плеврэктомий, двухсторонних 
резекций, в том числе и на единственном легком 
после ранее произведенной пневмонэктомии. Впер
вые разработал метод длительной искусственной

вентиляции легких после операции на легких, обе
спечивший возможность проведения оперативных 
вмешательств больным, которые ранее считались 
неоперабельными. Этот опыт лег в основу последую
щей докторской диссертации «Осложнения раннего 
послеоперационного периода в легочной хирургии», 
защищенной в 1971 г.

В 1962 г. Б. С. Кибрик работал в лаборатории 
В. П. Демихова, где овладел методикой экспери
мента по пересадке легкого и сердца. В этот период 
разработал в эксперименте метод лечения «Изоли
рованная регионарная перфузия легких с исполь
зованием АИК-РП» (авт. свид. 1963).

В начале 1960-х годов Б. С. Кибрик по приказу 
Минздрава РФ был командирован в район Теберды 
для организации хирургического лечения больных 
туберкулезом, где были сосредоточены многочис
ленные санатории союзного значения. В высокогор
ных условиях, при низком парциальном давлении 
кислорода, впервые были организованы хирурги
ческое лечение, проведение операций у больных 
туберкулезом, подготовка кадров для дальнейшего 
функционирования отделения легочной хирургии. 
С большим увлечением работал в институте детской 
хирургии. Это был период внедрения технологий 
операций на легких, разработанных для взрослых, 
в практику детской хирургии при врожденных по
роках легких, стафилококковых деструкциях, пи- 
опневмотораксах и др.

В 1970 г. Б. С. Кибрик был приглашен для орга
низации курса на базе кафедры фтизиопульмоно- 
логии Ярославской государственной медицинской 
академии. С 1970 по 1999 г. Б. С. Кибрик -  заведу
ющий кафедрой туберкулеза, с 1999 г. -  профессор 
кафедры. Внедрял инновационные технологии в 
лечебный и учебный процесс, вовлекая студентов 
и практических врачей. Благодаря личностным 
качествам, увлекал фтизиатрией, торакальной хи-
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рургией, что позволило избежать «кадрового де
фицита» во фтизиатрической службе Ярославской 
области и близлежащих областях -  Костромской и 
Вологодской. Кроме укрепления клинической базы 
кафедры, создавались экспериментальные базовые 
районы. Были организованы первые в стране сту
денческие отряды по выезду в районы области на 
6-7 дней для привлечения населения к флюорогра
фическим осмотрам на туберкулез (1971-1981 гг.). 
Опыт положительно воспринят в других медицин
ских институтах страны. Впервые в Ярославской 
области и в стране под руководством кафедры в 
1971-1979 гг. создана полицевая флюорокартоте
ка на все население области, что способствовало 
раннему выявлению больных туберкулезом. Впо
следствии этот опыт стал повсеместной практикой 
работы медицинской службы в стране. Впервые со
вместно с Ярославским областным противотубер
кулезным диспансером организовано проведение 
на регулярной основе Центральной врачебной ко
миссии как основного инструмента по повышению 
качества и контроля лечебного и диагностического 
процесса во всей области.

Образовательный процесс, как главное направ
ление работы кафедры, постоянно совершенству
ется с использованием современных электронных 
технологий. Изданы многочисленные обучающие 
материалы для студентов, интернов, клинических 
ординаторов и врачей. Впервые Б. С. Кибриком 
опубликованы избранные лекции для студентов в 
режиме слайд-шоу, раскрывающие туберкулез как 
актуальную проблему каждого врача.

Для лечения больных туберкулезом на кафедре 
впервые разработаны методики использования ана
болических стероидов (Е. С. Хаютина) и антиокси
дантов (А. В. Жильцова), ретростернального лим- 
фотропного введения препаратов (А. В. Захаров). 
Разработка новых технологий в обезболивании и 
техники операций позволила повысить эффектив
ность лечения впервые выявленных больных тубер
кулезом (Е. Н. Соколов, Б. М. Стрелец, В. А. Пав
лов, И. А. Капралов). Выполнены диссертационные 
исследования по эпидемиологии (Ю. В. Маковей) 
и организации выявления туберкулеза (Е. О. Со
ловьев). Профессор Б. С. Кибрик являлся посто
янным куратором хирургического отделения, что 
обеспечивало высокую активность работы. Впервые 
разработана проблема лечения остропрогрессиру- 
юшего туберкулеза легких с защитой докторской 
диссертации (О. Г Челнокова). В последние 5 лет 
кафедра фтизиатрии под руководством Б. С. Кибри
ка интенсивно занимается использованием нанотех
нологии. При кафедре создана экспериментальная 
лаборатория с виварием. Этап доклинических ис
следований завершен. Издана монография «Нано
композит "Изониазид+Ag" в лечении туберкулеза 
in vitro, in ггго*.

Профессор Б. С. Кибрик активно занимался ре
формой по объединению кафедр и больниц в ле

чебно-научно-учебный центр. В 1992 г. был руко
водителем рабочей группы и комиссии Минздрава 
РФ по объединительному проекту, куда входили 
ректоры и проректоры медицинских институтов.

Профессором Б. С. Кибриком опубликовано 
450 научных работ, в том числе 14 монографий. 
Под руководством Б. С. Кибрика подготовили и 
защитили кандидатские и докторские диссертации 
12 врачей. За сухими цифрами -  бессонные ночи 
увлеченного талантливого ученого, врача, педагога.

На протяжении 40 лет Б. С. Кибрик ежегодно 
консультировал более 500 больных в терапевтиче
ских и хирургических отделениях. Обходы профес
сора Б. С. Кибрика в отделениях были всегда ожи
даемы врачами и больными. Академичный подход 
к разбору больных со студентами, ординаторами, 
врачами и сотрудниками кафедры оказал неоцени
мое влияние не только на лечебный процесс, но и 
обучение, привлечение в специальность.

За большой личный вклад в организацию и ока
зание лечебно-диагностической работы многократ
но поощрялся почетными грамотами управления 
здравоохранения г. Ярославля, департамента здра
воохранения, администрации Ярославской области 
и ректората Ярославской медицинской академии, 
Минздрава РФ, губернатора области. По результа
там конкурса «Поддержка научных исследований 
молодых ученых (О. Е Челнокова) и их научных 
руководителей» Кибрик Б. С. отмечен грантом 
Президента Российской Федерации за разработку 
фундаментальной проблемы острых прогрессирую
щих деструктивных форм туберкулеза, получение 
положительных результатов и широкое внедрение 
в практику здравоохранения. Б. С. Кибрик -  по
четный профессор Ярославской государственной 
медицинской академии, отличник здравоохране
ния Республики Якутия, отличник здравоохране
ния Российской Федерации, награжден почетным 
знаком «За развитие Вилюйского улуса», медалью 
«Почетный работник высшего образования России», 
медалью «За заслуги перед отечественным здраво
охранением».

Коллективы кафедры фтизиатрии Ярославско
го государственного медицинского университета и 
Ярославской областной клинической туберкулезной 
больницы сердечно благодарят Бориса Семеновича 
Кибрика и выражают глубокую признательность за 
безупречный многолетний труд, неоценимый вклад, 
внесенный в работу фтизиатрической службы. Ярос
лавской области. От всей души желаем здоровья и 
долголетия!

Заведующая кафедрой фтизиатрии Ярославско
го государственного медицинского университета

дм.н. О. Г. Челнокова, 
директор Ярославской областной клинической 

туберкулезной больницы 
к.м.н. А. С. Виноградова
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