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тококк и в 36% – S. aureus [4]. I. Taylan и соавт. наблюдали 

у взрослых на поверхности нёбных миндалин при частых 

обострениях хронического тонзиллита S. aureus в 6,6% слу-

чаев, β-гемолитический стрептококк – в 2,7% [5]. A. Zatner 

и соавт. при обострении хронического тонзиллита у взрос-

лых обнаружили в миндалинах S. aureus в 53,5% случаев, в 

то время как β-гемолитический стрептококк – в 10,5% [6]. 

Таким образом, отсутствует единое мнение о составе и рас-

пределении микрофлоры в лакунах нёбных миндалин при 

разных формах хронического тонзиллита. Различия мо-

гут быть связаны как с территориальными особенностями 

микрофлоры, так и со способом забора материала и метода-

ми исследования. 

Полученные нами данные об антибактериальной чув-

ствительности микроорганизмов нёбных миндалин совпа-

дают с данными ряда исследований; патогенная и условно-

патогенная микрофлора при разных формах хронического 

тонзиллита характеризуется низкой чувствительностью к не-

защищенным пенициллинам [1, 7]: высока ее чувствитель-

ность к амоксициллину с клавулановой кислотой.

Обновление знаний о микробном пейзаже нёбных мин-

далин при разных формах хронического тонзиллита позволит 

подобрать более эффективную и рациональную эмпириче-

скую антибактериальную терапию для лечения данной пато-

логии. 

В нашем исследовании у всех пациентов с обострением 

I степени токсико-аллергической формы хронического тон-

зиллита, по данным микроскопического обследования, вы-

севалась полиморфная флора: S. aureus – в 45,1% случаев, 

S. pyogenes – в 23,5%, K. pneumoniae – в 5,9%; контаминация 

S. aureus и S. pyogenes выявлена в 11,8% случаев. 
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Значительный вклад в ухудшение эпидемической обста-

новки по туберкулезу вносят сопутствующие заболевания, 

которые являются факторами риска его развития. Один из та-

ких факторов – ВИЧ-инфекция, которая способствует росту 

заболеваемости и распространенности туберкулеза. По дан-

ным О.Б. Нечаевой [4], заболеваемость туберкулезом лиц, 

инфицированных ВИЧ, выше в 43,5 раза, чем среди осталь-

ного населения.

В последние годы как во всем мире, так и в Российской 

Федерации неуклонно возрастает число пациентов с ВИЧ-

ассоциированным туберкулезом. По данным Всемирной ор-

ганизации здравоохранения (ВОЗ), в 2012 г. в мире зареги-

стрирован 1,1 млн новых случаев заболевания туберкулезом 

среди ВИЧ-положительных людей, а в 2015 г. – 1,2 млн. Умер-

ли от туберкулеза, сочетавшегося с ВИЧ-инфекцией, в 2012 г. 

320 тыс. человек, а в 2015 г. – 400 тыс. [13]. 

В РФ, начиная с 2005 г., регистрируют неуклонный рост 

числа больных ВИЧ-инфекцией. Так, с 2005 по 2015 г. число 

больных туберкулезом в сочетании с ВИЧ-инфекцией воз-

росло в 8,4 раза (с 1,8 до 15,2%) [8]. По данным О.Б. Нечае-

вой [4], в РФ каждый 6-й впервые выявленный и вставший 

на учет пациент с туберкулезом в 2015 г. был также инфици-

рован ВИЧ. В 2015 г. в РФ среди умерших пациентов с ВИЧ-

инфекцией туберкулез был у 53,3%; у пациентов с поздними 

стадиями ВИЧ-инфекции этот показатель увеличивался до 

80,7% [4].

В течении и исходе туберкулезного процесса, помимо 

бактериального фактора, важная роль принадлежит реак-

тивности организма больного – способности отвечать на 

воздействие повреждающего агента комплексом защитных и 

компенсаторных реакций. Одной из таких реакций являет-

ся системный воспалительный ответ (СВО). Ключевые его 



5311'2017

из практики

компоненты – синтез и высвобождение в кровь комплекса 

белков – реактантов острой фазы (РОФ), обладающих мно-

гообразными защитными функциями [2, 11]. Большинство 

этих белков синтезируются в печени под влиянием цитоки-

нов – интерлейкинов-6 (ИЛ6) и фактора некроза опухоли-α 

(ФНОα) [9, 12].

Ранее нами было установлено, что туберкулез легких у 

ВИЧ-отрицательных больных сопровождается развитием 

СВО, который проявляется значительным ростом концентра-

ции в крови содержания острофазных белков [3].

Изучение принципиальных особенностей СВО у боль-

ных ВИЧ-ассоциированным туберкулезом с иммуносу-

прессией различной степени выраженности представляет 

большой интерес, поскольку понимание закономерностей 

течения воспалительных процессов позволяет выбрать ар-

гументированную тактику лечения. Комплексное изучение 

проявлений СВО у больных туберкулезом с ВИЧ-инфекцией 

во взаимосвязи с выраженностью иммунодефицита до сих 

пор не проводилось.

Целью исследования было изучение выраженности 

СВО у больных туберкулезом, ассоциированным с ВИЧ-

инфекцией, с учетом показателей РОФ.

Обследованы 238 больных туберкулезом с ВИЧ-

инфекцией в возрасте от 24 до 57 лет. Мужчин было 189 

(79,4%), женщин – 49 (20,6%). Туберкулез был выявлен 

впервые у 32 (13,4%), остальные 206 (86,6%) больных лечи-

лись ранее. Инфильтративный туберкулез легких отмечен 

у 48 (20,2%), диссеминированный – у 134 (56,3%), тубер-

кулез внутригрудных лимфатических узлов – у 23 (9,7%), 

фиброзно-кавернозный туберкулез легких – у 18 (7,5%) 

и генерализованный туберкулез – у 15 (6,3%) пациентов. 

Бактериовыделение с помощью методов люминесцентной 

микроскопии и посева выявлено у 67 (28,2%), распад ле-

гочной ткани – у 38 (16,0%) пациентов. Количество СД4-

лимфоцитов у обследованных колебалось от 0 до 1,216•109/л 

при этом у 99 (41,6%) больных оно было >0,5•109/л, у 16 

(6,7%) – в пределах 0,35–0,50•109/л, у 35 (14,7%) – 0,20–

0,35•109/л, у 59 (24,8%) – 0,20–0,05•109/л и у 29 (12,2%) – 

<0,05•109/л.

Выраженность СВО оценивали по содержанию в сыво-

ротке крови С-реактивного белка (СРБ), α
1
-антитрипсина 

(α
1
-АТ), гаптоглобина (ГГ) и фибриногена (Ф). Уровень всех 

белков острой фазы определяли иммунотурбидиметриче-

ским методом. Изучали также количество лейкоцитов и СОЭ 

в крови. Контрольную группу для определения колебания 

нормальных величин α
1
-АТ и ГГ составили 49 здоровых до-

бровольцев. Все исследования проводили в сыворотке/плазме 

крови при поступлении больных в клинику с учетом требова-

ний биомедицинской этики согласно Женевской конвенции 

о правах человека (1997) и Хельсинкской декларации Всемир-

ной медицинской ассоциации (2000). У всех пациентов было 

получено письменное добровольное информированное со-

гласие на участие в исследовании.

Статистическую обработку данных осуществляли с по-

мощью пакета программ Excel. Для каждой группы вычис-

ляли среднее арифметическое (М) и ошибку среднего (m). 

Проверку гипотезы о равенстве средневыборочных величин 

при их нормальном распределении проводили, используя 

t-критерий Стьюдента. Различия считали статистически до-

стоверными при р<0,05. Взаимосвязь изучаемых показателей 

оценивали путем вычисления коэффициента корреляции 

Спирмена, величину которого считали статистически значи-

мой при р<0,05.

Данные о частоте различных отклонений показателей 

РОФ и общего анализа крови у больных туберкулезом с ВИЧ-

инфекцией представлена в табл. 1.

СРБ считается сигнальным белком СВО, позволяющим 

получить представление о начале формирования воспали-

тельного процесса и обеспечении последнего [6]. Суть дей-

ствия СРБ при этом сводится к опсонизирующему эффекту 

за счет комплексирования его с эндогенными и экзогенными 

патогенами [5]. Как видно из приведенных данных, уровень 

СРБ был повышен у 190 (79,8%) больных туберкулезом, со-

четанным с ВИЧ-инфекцией.

При этом у 17 (7,1%) пациентов уровень СРБ находил-

ся в субклиническом интервале (от 4 до 10 мг/л). По дан-

ным В.Н. Титова (2004), такое повышение СРБ отражает 

гуморальную фазу асептического воспаления, предшеству-

ющую фагоцитозу эндогенных патогенов (денатурирован-

ных белков, разрушающихся клеток) [4]. У большинства 

пациентов (173 – 72,7%) уровень СРБ превышал 10 мг/л. 

Такой уровень СРБ обеспечивает связывание экзогенных 

патогенов (бактериальных токсинов, микробных тел и т.д.) 

[5–7]. 

Уровень α
1
-АТ был повышен у 219 (92,0%) пациентов. 

α
1
-АТ является универсальным ингибитором всех сериновых 

протеиназ и прежде всего нейтрофильной эластазы, которая 

высвобождается активированными нейтрофилами и облада-

ет высоким разрушительным потенциалом по отношению к 

белковым структурам в окружающей среде [1, 10]. Увеличен-

ное поступление в циркуляцию α
1
-АТ свидетельствовало о 

наличии выраженной протеолитической агрессии у больных 

туберкулезом с ВИЧ-инфекцией и было исключительно за-

щитной реакцией.

Содержание ГГ, который является полифункциональ-

ным белком, обладающим высоким сродством к ионам же-

леза, было повышено у 160 (67,2%) пациентов (см. табл. 1). 

ГГ, отнимая железо у размножающихся в организме мико-

бактерий, оказывает бактериостатический эффект. Он так-

же участвует в процессе эндогенной антиоксидантной за-

щиты, выводя железо из процессов свободнорадикального 

окисления [2]. Нарастание уровня ГГ свидетельствовало о 

тяжести исходного патологического процесса. Вместе с тем 

у 3 (1,3%) больных уровень ГГ оказался пониженным, что, 

по-видимому, служило проявлением метаболической деком-

пенсации в результате его повышенного синтеза в течение 

длительного времени.

Повышение содержания Ф не было характерным для 

больных ВИЧ-инфекцией и наблюдалось лишь у 60 (25,2%) 

пациентов. Известно, что эволюционно повышение содер-

Таблица 1
Частота различных отклонений показателей 

РОФ и клинического анализа крови у больных 
туберкулезом в сочетании с ВИЧ-инфекцией; % 

Показатель Норма Снижение Повышение

СРБ 20,2 – 79,8

α1-AT 8,0 – 92,0

ГГ 31,5 1,3 67,2

Ф 73,1 1,7 25,2

Лейкоцитоз 64,3 16,0 19,7

СОЭ 54,6 – 45,4
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жания Ф в крови является защитной реакцией, направлен-

ной на отграничение очага [1]. Видимо, отсутствие повы-

шения уровня Ф у большинства больных является одним из 

механизмов нарушения формирования отграничения очагов 

туберкулезного воспаления у пациентов с ВИЧ-инфекцией. 

У 4 (1,7%) больных наблюдалось снижение уровня Ф, что 

было связано с нарушением белково-синтетической функ-

ции печени.

Мы также проанализировали частоту выявления обще-

принятых индикаторов воспаления – лейкоцитоза и уско-

рения СОЭ у обследованных. Лейкоцитоз наблюдался у 47 

(19,7%), ускорение СОЭ>30 мм/ч – у 109 (45,7%) пациентов. 

Эти данные свидетельствуют о том, что у больных туберкуле-

зом, сочетанным с ВИЧ-инфекцией, показатели лейкоцитоза 

и СОЭ как маркеры воспалительной реакции по чувствитель-

ности уступают СРБ и α
1
-АТ (см. табл. 1).

В табл. 2 приведены средние значения и амплитуда 

колебаний исследованных показателей, позволяющие су-

дить о выраженности их реакции на возникновение и раз-

витие специфического воспаления. Анализ количествен-

ных показателей РОФ продемонстрировал, что средние 

значения СРБ, α
1
-АТ и ГГ достоверно превышали норму. 

При этом наиболее реактивным оказался СРБ (средний 

его показатель у больных в 17 раз превышал верхнюю гра-

ницу нормы). Максимальное значение СРБ было в 6 раз 

выше среднего показателя и составило 327 мг/л. На 2-м 

месте оказался α
1
-АТ – его средний показатель превысил 

верхнюю границу нормы в 1,7 раза. Максимальное значе-

ние α
1
-АТ оказалось в 2,6 раза выше среднего и составило 

8,09 г/л. Близкими к этим оказались изменения ГГ: сред-

нее его значение превысило верхнюю границу нормы в 1,5 

раза, а максимальное было в 3,5 раза выше среднего пока-

зателя и составило 6,96 г/л. 

Средние значения Ф достоверно не отличались от нормы; 

амплитуда колебаний Ф составила 1,7–5,0 г/л.

Анализ результатов исследования РОФ у больных тубер-

кулезом с ВИЧ-инфекцией при разной степени выраженно-

сти иммунного дефицита показал, что во всех группах боль-

ных уровень СРБ, α
1
-AT и ГГ был достоверно выше нормы 

(табл. 3), а уровень Ф – только у больных с содержанием СД4-

клеток <0,05•109/л. 

Сравнительный анализ показал, что выраженность СВО 

нарастала параллельно снижению количества СД4-клеток и 

достигала максимума при показателе <0,05•109/л. Об этом 

свидетельствовало постепенное повышение уровня СРБ, 

α
1
-AT и ГГ и Ф у обследованных во взаимосвязи со снижением 

количества СД4-клеток (см. табл. 3).

Нами была выделена еще одна группа – 18 пациентов с 

количеством СД4-клеток <0,025•109/л. Установлено, что уро-

вень СРБ у этих больных был самым высоким – в среднем 

93,3±12,1 (норма < 3 мг/л; p<0,01). Вместе с тем уровень α
1
-АТ, 

ГГ и Ф начал понижаться, что, вероятно, свидетельствовало 

об истощении синтеза вследствие их повышенной выработки 

на более ранних стадиях заболевания. Уровень α
1
-АТ у этой 

категории больных составил 2,62±0,08 г/л, ГГ – 1,60±0,13 г/л, 

Ф – 3,30±0,13 г/л.

Таким образом, у больных туберкулезом, сочетающим-

ся с ВИЧ-инфекцией, отмечен СВО, о чем свидетельство-

вало значительное повышение содержания РОФ (СРБ, 

α
1
-АТ и ГГ). Вместе с тем повышение содержания Ф для 

этих пациентов не было характерным. Полученные данные 

позволяют заключить, что повышение уровня СРБ, α
1
-АТ и 

ГГ при развитии туберкулезного процесса у больных с соче-

танной ВИЧ-инфекцией относится к защитным реакциям 

организма.

Наиболее информативными маркерами выраженности 

СВО у больных туберкулезом с ВИЧ-инфекцией явились СРБ 

и α
1
-АТ.

Сравнительный анализ показал, что выраженность 

СВО нарастает с увеличением выраженности иммунного 

дефицита. Вероятно, синтез ФНОα и ИЛ6, которые явля-

ются пусковыми факторами синтеза РОФ, осуществляются 

не только СД4, но и другими иммунокомпетентными клет-

ками. 
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Таблица 2
Средние значения и амплитуда показателей РОФ 

у больных туберкулезом в сочетании с ВИЧ-инфекцией (М±m)

Показатель Норма Больные туберкулезом с ВИЧ

СРБ, мг/л ≤3 (0–3) 52,2±3,8* (0–327)

α1-AT, г/л 1,55±0,02 (1,3–1,8) 3,07±0,07* (1,35–8,09)

ГГ, г/л 0,77±0,05 (0,30–1,29) 1,95±0,07* (0,14–6,96)

Ф, г/л 3,15±0,13 (2,50–3,75) 3,20±0,04 (1,7–5,0)

Примечание. * – различия с нормой достоверны (здесь и в табл. 3). 
В скобках – пределы колебаний.

Таблица 3
Показатели СВО у больных туберкулезом в сочетании 

с ВИЧ-инфекцией при разном содержании CD4-клеток (M±m)

Группа по уровню 
CD4-клеток, (•109/л) n СРБ, мг/л α1-AT, г/л ГГ, г/л Ф, г/л

Здоровые – ≤3 1,55±0,02 0,77±0,05 3,15±0,13

>0,5 99 51,0±5,7* 2,62±0,08* 1,60±0,13* 2,75±0,22

0,35–0,50 16 40,3±8,8* 2,68±0,12* 1,75±0,16* 3,03±0,20

0,20–0,35 35 54,0±9,6* 2,93±0,19* 1,97±0,22* 3,17±0,10

0,20–0,05 59 58,8±8,1* 3,26±0,13*
p2, 3–5<0,01

2,09±0,12* 3,22±0,08
p2–5<0,05

<0,05 29 82,4±10,7*
p2, 3–6<0,01

3,61±0,18*
p2, 3, 4–6<0,01

2,32±0,16*
P2, 3–6<0,01–0,02

3,85±0,11*
p2, 3, 4, 5–6<0,01

Примечание. * – различия с нормой достоверны.
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A SYSTEMIC INFLAMMATORY RESPONSE IN PATIENTS WITH TUBERCULOSIS 
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This analysis has shown that the magnitude of a systemic inflammatory response 
in patients with tuberculosis and HIV infection increases in parallel with the 
severity of immune deficiency. The levels of C-reactive protein and α1-antitrypsin 
were the most informative markers for the magnitude of a systemic inflammatory 
response.
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inflammatory response.
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Выявлено, что сочетание туберкулеза и хронической обструктивной бо-

лезни легких достоверно увеличивает частоту сердечно-сосудистой пато-

логии, которая, в свою очередь, отягощает течение как основного, так и 

сопутствующих заболеваний.

Ключевые слова: пульмонология, кардиология, коморбидность, сердечно-

сосудистые заболевания, туберкулез, хроническая обструктивная болезнь 

легких.

из практики

В последние годы в развитых странах наблюдается устойчи-

вое снижение смертности и увеличение продолжительно-

сти жизни [1]. Особенно актуальным это стало в XXI веке в 

связи с увеличением доли населения старше 65 лет. Так, если 

в начале ХХ века соотношение численности лиц старше 65 

лет и остальных категорий населения составляло 1:20, в на-

чале XXI века – 1:6, то к 2050 г. прогнозируется соотношение 

1:4, причем в высокоразвитых странах лица старше 80 лет со-

ставят примерно 30% населения. Увеличение продолжитель-

ности жизни не является синонимом увеличения здоровых 

лет жизни, поскольку происходит стремительный рост числа 

лиц с различными заболеваниями и более того – рост числа 

лиц с сочетанной патологией, или коморбидностью [2]. Сей-

час число исследований, посвященных коморбидной патоло-

гии, возрастает [1–3].

Коморбидность (Feinstein А., 1970) – сочетание несколь-

ких заболеваний, которые существуют или развиваются на 

фоне основного, главного, заболевания и носят вторичный, 

подчиненный характер; при этом не исключается их влияние 

на течение и лечение основной патологии [4].

В последние годы возрастает интерес к проблемам соче-

танного течения бронхолегочной и сосудистой патологии, из-

учению общих факторов риска (ФР) [5]. Сердечно-сосудистая 

патология наиболее часто сопутствует хронической обструк-

тивной болезни легких (ХОБЛ). Это связано как с наличи-

ем общих ФР, в первую очередь – курения, так и с тесным 

переплетением патогенетических механизмов, лежащих в их 

основе [5, 6]. Более половины пациентов с ХОБЛ страдают 




