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ЗАБОЛЕВАЕМОСТЬ ТУБЕРКУЛЕЗОМ МИГРИРУЮЩЕГО 

НАСЕЛЕНИЯ И ЛИЦ БОМЖ В ГОРОДЕ МОСКВЕ
Е.М. Богородская, Е.М. Белиловский, С.Е. Борисов, Л.Н. Рыбка,  
В.А. Петров, М.В. Матвеева
ГКУЗ «Московский городской научно-практический центр борьбы с туберкулезом Департамента здравоохранения города Москвы»

По данным полицевого регистра впервые выявленных больных туберкулезом проанализирована социально-демографическая и клиническая структура больных из числа мигрирующего населения и лиц БОМЖ, составивших в г. Москве в 2013 г. 39,7% впервые зарегистрированных больных и 46% умерших от туберкулеза. Установлено, что непостоянное население г. Москвы – весьма разнородная группа, среди которой 29,9% составляли граждане стран ближнего зарубежья, 5,5% – граждане стран дальнего зарубежья, 44,1% – лица, прибывшие из других субъектов РФ и 20,5% – лица БОМЖ (по данным 2013 г. – 1531 больной). Выявлены половые, возрастные и социальные особенности каждой группы, которые затрудняют выявление больных и контактировавших с ними, работу в очагах инфекции. Определены приоритеты противотуберкулезной работы с непостоянным населением г. Москвы.

Ключевые слова:  туберкулез, мигранты, лица БОМЖ
TUBERCULOSIS INCIDENCE IN THE MIGRANTS 

AND HOMELESS IN MOSCOW
E.M. Bogorodskaya, E.M. Belilovsky, S.E. Borisov, L.N. Rybka,  V.A. Petrov, M.V. Matveeva
Based on personal register of the new TB cases, a social, demographic and clinical analysis of the new TB-patients of nonresidents was performed. On the contrary of the other subjects of Russian Federation, in Moscow non-residents significantly affect the TB-epidemiology and consist in 2013 39,7% of the new TB-cases and 46% of TB-related death. The 1531 new TB cases of non-residents (2013) consist of citizens of the former USSR countries (29,9%), citizens of the other countries (5,5%), residents of other Russian Federation regions (44,1%) and homeless (20,5%). Identified the features (gender, age-related, social), which complicate the new case detection and registration, contacts tracing and infection control. Priorities of the TB-control activities in Moscow non-resident population are definite. 

Keywords:  tuberculosis, migrants, homeless

ЦИТОТОКСИЧНОСТЬ И АНТИМИКОБАКТЕРИАЛЬНОЕ 

ДЕЙСТВИЕ ПРЕПАРАТА «ХИКСОЗИД»
В.Я. Гергерт1, О.А. Попова2
1 ФГБНУ «Центральный научно-исследовательский институт туберкулеза», Москва
2 ООО «Мир-Фарм», Москва
Проведено сравнительное исследование противотуберкулезной активности препарата «Хиксозид» и изониазида и их действия на выработку противотуберкулезных и противолекарственных антител у зараженных животных, на различные структуры бактериальных клеток, на развитие окислительного стресса и протеолитическую активность в клетках легких экспериментальных животных. Установлено достоверное снижение числа КОЕ микобактерий туберкулеза в легком инфицированных М.tuberculosis H37Rv у мышей, получавших ингаляции Хиксозида через две и четыре недели после начала лечения по сравнению с мышами контрольной группы. Достоверное увеличение титров противотуберкулезных IgG2 антител у мышей, получавших Хиксозид, в сравнении с зараженной контрольной группой наблюдали к 56-му дню исследования, тогда как при лечении изониазидом возрастали титры и уровни IgG1 антител. Исследование противолекарственного ответа на конъюгаты изониазида и диоксина с BSA показало наличие IgG антител, нараставших при терапии хиксозидом и изониазидом (56-й день), увеличивались их аффинность и авидность, особенно при терапии Хиксозидом. При этом возрастали титры и уровни антиизониазидов IgG1 и IgG2b антител, тогда как ответ на диоксидин был обеспечен за счет увеличения титров IgG2b. Увеличения титров IgG2b против диоксина в группах зараженных животных, получавших изониазид и Хиксозид, свидетельствует о перекрестном и неспецифическом ответе на этот препарат, возникающем при заражении. По данным гистологических и биохимических исследований, ингаляционное введение Хиксозида интактным мышам не оказывает нежелательного влияния на структуру легочной паренхимы, а у зараженных животных демонстрирует выраженное положительное влияние на процессы заживления очагов воспаления в легких и восстановление структурно-функциональных характеристик.

Ключевые слова: экспериментальный туберкулез у мышей, антитела, хиксозид, диоксидин, изониазид.

STUDY OF CYTOTOXICITY AND ANTIBACTERIAL ACTIVITY 
OF HIKSOZID
V.Ya. Gergert, O.A. Popova

The anti-tuberculosis activity of Hiksozid versus Isoniazid was studied in vivo and their effect on the on the generation of anti-tuberculosis and anti-drug antibodies in inoculated animals. M. tuberculosis H37Rv-infected mice given inhaled Hiksozid 2 and 4 weeks after initiation of therapy, as compared to the control ones, showed was a significant drop in MBT CFU in the lung. At 56 day of the study, there was a significant rise in anti-tuberculosis IgG2a antibody titers in the Hiksozid group as compared to the inoculated control group whereas the titers and levels of IgG2a antibodies increased during Isoniazid therapy. Hiksozid therapy leads to an increase in the titer of anti-tuberculosis antibodies, but not in their levels, as observed during Isoniazid therapy. Investigation of an anti-drug response to the conjugates of Isoniazid demonstrated the presence of IgG antibodies that increased during therapy with Hiksozid and isoniazid (at day 56), their affinity and avidity rose particularly during Hiksozid therapy. At the same time, there were rises in the titers and levels of anti-isoniazid IgG1 and the levels of anti-isoniazid IgG2b antibodies whereas a response to dioxidin was observed due to the increased titers and level of IgG2b. In the groups of inoculated animals treated with isoniazid and Hiksozid, the higher titers and level of IgG2b against dioxidin are indicative of a cross and nonspecific response to this drug, which occurs after inoculation. According to histological and biochemical studies, inhalational administration Hiksozid intact mice has no adverse effects on the structure of the lung parenchyma, and the infected animals shows a marked positive effect on the dynamics of the processes of healing foci of inflammation in the lungs and restore the structural and functional characteristics.

Keywords: experimental tuberculosis in mice, antibodies, hiksozid, dioxidin, isoniazid.

БАКТЕРИОСТАТИЧЕСКАЯ АКТИВНОСТЬ ПРЕПАРАТА СПАРФЛО® IN VITRO В ОТНОШЕНИИ МИКОБАКТЕРИЙ ТУБЕРКУЛЕЗА 

С РАЗЛИЧНЫМ СПЕКТРОМ ЛЕКАРСТВЕННОЙ УСТОЙЧИВОСТИ
С.Г. Сафонова1, И.Р. Дорожкова1, Г.Е. Фрейман1,С.Л. Веденина2, 
О.О. Кутырова2, Е.М. Богородская1 
1 ГКУЗ «Московский городской научно-практический центр борьбы с туберкулезом Департамента здравоохранения города Москвы»

2 «Д-р Редди’с Лабораторис Лтд.», Москва
Для определения бактериостатической активности препарата спарфлоксацина (Спарфло®) in vitro в отношении микобактерий туберкулеза (МБТ) с различным спектром лекарственной устойчивости к противотуберкулезным препаратам определяли его минимальную ингибирующую концентрацию (МИК) в мкг/мл методом серийных разведений  с двойным шагом снижения. На первом этапе исследования определение МИК Спарфло® проводилось с использованием 10 тест-штаммов МБТ, выделенных от больных туберкулезом, и музейного чувствительного лабораторного тест-штамма M.tuberculosis H37Rv, на втором этапе  с использованием 200 штаммов МБТ, выделенных от впервые выявленных больных туберкулезом и больных с рецидивом заболевания до начала лечения. Для чувствительных штаммов МБТ и штаммов МБТ с множественной лекарственной устойчивостью, с сохраненной чувствительностью к фторхинолонам МИК составила от 0,25 до 0,5 мкг/мл. Для штаммов МБТ с широкой лекарственной устойчивостью МИК определялась в диапазоне от 1,0 до 2,0 мкг/мл. Установлено, что у штаммов МБТ при сохраненной чувствительности к фторхинолонам (левофлоксацину, моксифлоксацину) и моно-устойчивости к офлоксацину, чувствительность к спарфлоксацину сохраняется. 
Ключевые слова: микобактерии туберкулеза, множественная лекарственная устойчивость, широкая лекарственная устойчивость, противотуберкулезные препараты, минимальная ингибирующая концентрация.
BACTERIOSTATIC ACTIVITY OF SPARFLO® IN VITRO 

ON MYCOBACTERIA TUBERCULOSIS WITH VARIOUS SPECTRUM 

OF DRUG RESISTANCE

S.G. Safonova, I.R. Dorozhkova, G.E. Freiman, S.L. Vedenina, 

O.O. Kutyrova, E.M. Bogorodskaya

Sparflo® – comparably new antimycobacterial agent of fluoroquinolone group produced by «Dr Reddy´s Laboratory´s Ltd» (India). Sparflo® may be applied in perspective for treatment of multi and extended drug-resistant tuberculosis (MDR and XDR TB). But it´s necessary to know the main farmacologic data of morbidity agent and first of all, its drug sensitivity to Sparflo®. Article is devoted to the in vitro study of minimal inhibitory concentrations (mcg/ml) and the levels of bacteriostatic activity of Sparflo® in 200 strains of Мycobacteria tuberculosis picked out from new detected tuberculosis patients and patients under suspicion on relapse who have various spectrum of drug resistance. These data may help to select strains with the most proper levels of drug resistance.

Keywords: Mycobacteria tuberculosis, multidrug-resistance, extended drug-resistance, anti-tuberculosis drugs, minimal inhibitory concentration.

ПРЕПАРАТ ГЛУТОКСИМ® В КОМПЛЕКСНОМ ЛЕЧЕНИИ 

ТУБЕРКУЛЕЗА ЛЕГКИХ
А.В. Карпов
ФГБОУ ВПО «Новгородский государственный университет им. Ярослава Мудрого», Великий Новгород, Россия
В открытом проспективном сравнительном исследовании, включившем 113 пациентов с различными формами ТБ легких (57 больных в основной и 56 в контрольной группе, в том числе с МЛУ МБТ соответственно 27 и 26 больных), доказана высокая эффективность препарата Глутоксим® как антибиотического адъюванта. У получавших Глутоксим® больных прекращение бактериовыделения к концу второго месяца терапии достигнуто в 90% случаев при ТБ без МЛУ МБТ и 77,8% при МЛУ МБТ (в контрольной группе − соответственно 73,3% и 34,6%), закрытие полостей распада в легких − у 83% больных (74% − в контрольной группе), достоверно быстрее происходило купирование симптомов интоксикации – у 92,9% больных к концу второго месяца (в контрольной группе за этот период – только у 41,1%). У пациентов, получавших Глутоксим®, токсические реакции на химиотерапию отмечены у 5,3% (в контрольной группе – 10,7%, р = 0,28), но их купировали быстрее (в среднем к 40-му и к 80-му дню наблюдения, соответственно, р = 0,002). При включении препарата Глутоксим® в режимы терапии средний срок пребывания в стационаре при ТБ легких без лекарственной устойчивости МБТ сократился на 45 дней, а при ТБ, вызванном МБТ с МЛУ – на 32 дня.
Ключевые слова: туберкулез легких, лечение, Глутоксим®.
GLUTOXIM® IN COMBINED TREATMENT OF PULMONARY 

TUBERCULOSIS
 A.V. Karpov

In an open-label, prospective, comparative study involving 113 patients with various forms of pulmonary tuberculosis (57 patients in the study group and 56 in the control group, including patients with multidrug-resistant Mycobacterium tuberculosis, 27 and 26 patients, respectively), the high efficacy of Glutoxim® as an antibiotic adjuvant was shown. In patients treated with Glutoxim®, the bacterial excretion was stopped in 90% of cases of tuberculosis without multidrug-resistant Mycobacterium tuberculosis and 77.8% of cases of multi-drug resistance of Mycobacterium tuberculosis by the end of the second month (in the control group − 73.3% and 34.6 %, respectively), the closure of cavities in the lungs was achieved in 83% of patients (74% in the control group), and the relief of intoxication symptoms occurred significantly faster in 92.9% of patients by the end of the second month (in the control group – only in 41.1% for the same period). In patients treated with Glutoxim®, toxic reactions to chemotherapy were observed in 5.3% (in the control group – in 10.7%, p = 0.28), but they were stopped faster (on average by the 40th and 80th day of observation, respectively, p = 0.002). In the case of addition of Glutoxim® to treatment regimens, the average duration of hospitalization in pulmonary tuberculosis without multidrug resistant Mycobacterium tuberculosis and tuberculosis caused by multidrug-resistant Mycobacterium tuberculosis was shortened by 45 days and 32 days, respectively.

Keywords: Mycobacteria tuberculosis, treatment, Glutoxim®
ОСОБЕННОСТИ СОВРЕМЕННОГО ГРИППА
Н.А. Малышев1, М.В. Базарова1, Г.Н. Кареткина2, Е.В. Кардонова1, 
Е.И. Келли1, М.А. Пашенин1
1 ГКУЗ «Инфекционная клиническая больница № 1 Департамента здравоохранения города Москвы»
2 ГБОУ ВПО «Московский государственный медико-стоматологи-ческий университет им. А.И. Евдокимова» Минздрава России
Грипп занимает особое место среди всех других инфекционных болезней человека, что обусловлено его повсеместным распространением, высокой заболеваемостью населения, ежегодно возникающими вспышками, эпидемиями, негативными социально-экономическими последствиями, неблагоприятным влиянием на конкретного человека и общество в целом, способностью к пандемическому распространению.

Одной из существенных особенностей вируса А/H1N1/pdm09 гриппа является его способность к репликации не только в эпителиальных клетках верхних дыхательных путей, но также в клетках бронхиол и альвеол, что объясняет возможность развития бронхиолита, альвеолита, тяжелой первичной вирусной пневмонии, приводящих к дыхательной недостаточности, ОРДС и возможной смерти. Наиболее частым осложнением, во многом определяющим тяжесть болезни, является пневмония. Развившаяся в ранние сроки гриппозной инфекции, она характеризуется тяжелым течением, развитием сердечнососудистой и дыхательной недостаточности. При этом поражение респираторной системы связано с вирусным повреждением ткани легких, без участия бактериальной флоры. При переходе повреждения в позднюю продуктивную фазу развивается интерстициальный фиброз легких.

Учитывая основные ошибки по оказанию медицинской помощи больным гриппом A/H1N1/pdm09, были выработаны необходимые рекомендации. Лечение больных гриппом должно быть этиотропным и патогенетически обоснованным. Противовирусные препараты рекомендуется назначать как можно раньше от начала клинических признаков заболевания, желательно не позднее 48 часов. Так как основной мишенью поражения при гриппе являются дыхательные пути, целесообразно применение ингаляционных форм антибиотиков.

Самым эффективным методом профилактики современного гриппа и его тяжелых последствий является вакцинация, которая в большинстве предотвращает заболеваемость гриппом, уменьшает количество тяжелых осложнений и, следовательно, летальных исходов. 

Ключевые слова: сезонный и пандемический грипп, вирус гриппа A/H1N1/pdm09, вирусная пневмония, острый респираторный дистресс-синдром, диссеминированный туберкулез легких.

PARTICULAR FEATURES OF THE CURRENT INFLUENZA

N.A. Malyshev, M.V. Bazarova, G.N. Karetkina, E.V. Kardonova, E.I. Kelli, M.A. Pashenin
Influenza holds a specific place among other human infectious diseases due to its spread across the world, high incidence rate in population, annual outbreaks, epidemics, negative socio-economic effects, adverse impact on man and society taken as a whole, and ability to spread pandemically. 

One of the essential features of the pandemic influenza A/H1N1/ virus pdm09 is its replication capacity not only in epithelial cells of upper respiratory tract, but also in bronchiolar and alveolar cells, what explains the possibility of progression of bronchiolitis, alveolitis, severe primary viral pneumonia, what results in respiratory failure, adult respiratory distress syndrome and eventual death. The most frequent complication which determines disease severity is pneumonia. Having developed in the early stages of influenza infection, pneumonia is characterized by severe course, cardiovascular insufficiency and respiratory failure. In such a case, affection of respiratory system occurs due to viral damage of lung tissue without participation of bacterial flora. Interstitial pulmonary fibrosis develops, while injury passes into advanced stage.

Taking into account fundamental mistakes in the process of delivering medical treatment to patients with influenza A/H1N1/pdm09, necessary recommendations have been elaborated. Medical treatment of patients with influenza should be etiotropic and pathogenetically relevant. Anti-viral medications should be administrated as early as possible since the occurrence of clinical features of the disease, preferably within 48 hours. As human respiratory tract is the primary target for influenza virus, treatment with inhalable antibiotics is the most reasonable.

The most efficient method of prevention of seasonal as well as pandemic influenza and its drastic consequences is vaccination, which in most cases precludes influenza morbidity and decreases a number of severe complications, and as a result, fatal cases.

Keywords: seasonal and pandemic influenza, influenza virus A/H1N1/ pdm09, viral pneumonia, adult respiratory distress syndrome, disseminated pulmonary tuberculosis

НАРКОМАНИЯ КАК ФАКТОР ВЛИЯНИЯ НА ТЕЧЕНИЕ
И ИСХОД ТУБЕРКУЛЕЗА У БОЛЬНЫХ ВИЧ-ИНФЕКЦИЕЙ
И.Л. Цыганков1, Е.С. Скворцова2, Б.Е. Бородулин2, Е.С. Вдоушкина2, 
Э.В. Бородулина2
1 ГБУЗ Самарской области «Тольяттинский противотуберкулезный диспансер», г. Тольятти, Россия
2 ГБОУ ВПО «Самарский государственный медицинский университет» Минздрава России
На материале 236 больных (принимавших наркотики 164 чел. и не принимавших 72 чел.) изучены особенности течения и исходы ТБ у больных ВИЧ-инфекцией в зависимости от приема наркотиков. У лиц, принимавших наркотики, отмечен отягощенный социальный статус: они находились в заключение в 2,5 раза чаще, 79,8% не работали, 20% относились к лицам БОМЖ. Туберкулез чаще протекал с ярко выраженной клинической картиной, преобладали диссеминированные формы туберкулеза и множественное поражение органов и систем. Приверженность к антиретровирусной терапии  составила 17%, в три раза чаще эти больные прерывали лечение, стадия СПИДа ставилась в три раза чаще. За период наблюдения в группе принимающих наркотики умерло 78%, что в три раза больше, чем среди больных, наркотики не принимавших. Туберкулез среди ВИЧ-инфицированных лиц, принимающих наркотики это проблема не столько фтизиатрии, сколько общества в целом.

Ключевые слова: туберкулез, ВИЧ-инфекция, наркомания.
DRUG ADDICTION AS A FACTOR OF INFLUENCE ON THE COURSE AND OUTCOME OF TUBERCULOSIS IN HIV-INFECTED PATIENTS

I.L. Tsygankov, E.S. Skvortsova, B.E. Borodulin, E.S. Vdoushkina, 
E.V. Borodulina

In 236 patients (164 – drug abusers and 72 – without history of drug addiction) the different social, demographical and clinical characteristics were studied. The features of HIV/TB of people who use drugs: previously incarceration 2.5 times more likely, 79.8% were not working, 20% were homeless. Tuberculosis often flown with a pronounced clinical picture, disseminated tuberculosis and multiple organ failure and systems were dominating. Adherence to antiretroviral therapy was 17%, 3 times more likely to discontinue, AIDS were three times more likely. During the observation period in the group HIV/TB, drug users, 78% died, which is 3 times more than in the TB / HIV, who were not taking drugs. Tuberculosis among HIV-infected people who use drugs is a problem of not phthisiology more likely but society as a whole. 

Keywords: tuberculosis, HIV infection, drug addiction.

ГЕМАТОЛОГИЧЕСКИЕ ОСЛОЖНЕНИЯ 

ПРОТИВОТУБЕРКУЛЕЗНОЙ ХИМИОТЕРАПИИ
Д.А. Иванова
ГКУЗ «Московский городской научно-практический центр борьбы с туберкулезом Департамента здравоохранения города Москвы»

Нарушения в системе крови – редкое, но потенциально опасное осложнение противотуберкулезной химиотерапии. Среди гематотоксических побочных реакций наиболее значимыми являются цитопенические синдромы. Противотуберкулезные препараты могут вызывать уменьшение тех или иных пулов кровяных клеток вследствие миелосупрессии (подавления их образования в костном мозге) либо ускоренного разрушения в кровяном русле. В обзоре рассмотрены варианты, патогенез и клиническая симптоматика анемий, изолированных лейкопении и тромбоцитопении и их сочетания, указаны противотуберкулезные препараты, ассоциированные с различными видами данных нарушений. Обобщен современный опыт по диагностике и коррекции гематотоксических реакций с учетом реалий фтизиатрической практики.

Ключевые слова: противотуберкулезная химотерапия, гематотоксические реакции, лекарственно-индуцированная цитопения.
HAEMATOLOGICAL COMPLICATIONS OF ANTI-TUBERCULOSIS 

CHEMOTHERAPY
D.A. Ivanova

Haematological abnormalities are rare, but potentially fatal complications of anti-tuberculosis chemotherapy. Cytopenias are considered the most clinically significant type of adverse haematotoxic reactions. Anti-tuberculosis drugs may reduce a pool of any blood cells by either myelosuppression (inhibition of it’s generation in the bone marrow) or it’s accelerated destruction in the bloodstream. The review contains data about main pathways and clinical features of anemia, isolated leucopenia, trombocytopenia and pancytopenia; anti-tuberculosis drugs responded to different types of these disorders are listed. The modern experience for diagnostics and correction of haematotoxic reactions is summarized taking into account the realities of phthisiatrician practice.

Keywords: anti-tuberculosis chemotherapy, haematotoxic reactions, drug-induced cytopenia.
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ТУБЕРКУЛЕЗ У ДЕТЕЙ В РОССИИ
В.А. Аксенова
ГБОУ ВПО «Первый МГМУ им. И.М. Сеченова Минздрава России», НИИ фтизиопульмонологии, Москва
Проведено изучение основных эпидемиологических показателей по туберкулезу у детей и подростков  в России, дана характеристика работы в группах риска по заболеванию и ее эффективность. Подведен первый итог внедрения методики выявления туберкулеза у детей с использованием инновационных технологий согласно приказа Минздравсоцразвития России № 855. 

Определены новые проблемы во фтизиопедиатрии с появлением множественной лекарственной устойчивости МБТ у больных туберкулезом и необходимостью пересмотра подходов как к профилактике в группах риска, так и к лечению больных туберкулезом детей.  Показана важность сочетанной патологии ВИЧ и туберкулеза у детей и необходимость продолжения научных исследований по данным проблемам.

Ключевые слова: туберкулез, дети, эпидемиология, лекарственная устойчивость, ВИЧ-инфекция.

TUBERCULOSIS IN CHILDREN IN RUSSIA

V.A. Aksenova

Тhe study of basic epidemiological indicators of tuberculosis (TB) in children and adolescents in Russia was carried out; the characteristics of the activity and its effectiveness among TB risk groups were presented. It demonstrated the first results of the implementation of methodology for the TB identification in children with the use of innovative technologies in accordance with the Order of the Ministry of Health of the Russian Federation № 855.

The new problems of phthisiology, dealt with Mycobacterium tuberculosis multi-drug resistance in children with TB and the need for changes approaches both to prevention in risk groups, and to the treatment of TB patients were identified. The importance of HIV infection and TB comorbidity in children and the need for continued research on these issues was stressed.

Keywords: tuberculosis, children, epidemiology, drug resistance, HIV infection.

ЗАБОЛЕВАЕМОСТЬ ТУБЕРКУЛЕЗОМ ДЕТЕЙ РАННЕГО ВОЗРАСТА В ГОРОДЕ МОСКВЕ И ФАКТОРЫ, ВЛИЯЮЩИЕ НА НЕЕ 
Е.М. Богородская, Е.М. Белиловский, К.Г. Пучков, О.Ю. Сенчихина, Л.Ф. Шамуратова
ГКУЗ «Московский городской научно-практический центр борьбы с туберкулезом Департамента здравоохранения города Москвы»
Рост показателя заболеваемости туберкулезом детей раннего возраста в г. Москве, произошедший после 2010 г. на фоне улучшения эпидемической ситуации по туберкулезу в целом, послужил основанием для анализа причин данного явления. Исследование было проведено на основе данных электронного регистра системы мониторинга туберкулеза, действующего в г. Москве, и дополнительной информации, собранной по специально разработанной форме. Для анализа использовалась информация, собираемая в рамках учетной формы №089/у-туб и дополнительные сведения о 106 детях, заболевших туберкулезом в г. Москве в 2011-2013 гг., которым на момент постановки, на учет в ПТД, исполнилось не более 2 лет 11 месяцев 29 дней. Установлено, что рост заболеваемости не связан с ухудшением эпидемической ситуации, так как за исследуемый период в г. Москве произошло даже некоторое уменьшение числа бактериовыделителей. Стабильными (и в целом относительно благополучными) оказались и социально-гигиенические характеристики большинства заболевших детей. Следовательно, основной причиной роста показателя заболеваемости детей раннего возраста в последние годы является изменение технологии выявления локальных форм туберкулеза – внедрение пробы с АТР с последующим обследованием детей с использованием КТ органов дыхания. Следовательно, необходимы разработка и внедрение мер, направленных на предотвращение гипердиагностики локальных форм туберкулеза у детей.

Ключевые слова: туберкулез, дети раннего возраста, эпидемиология, мониторинг.

THE INCIDENCE OF TUBERCULOSIS IN CHILDREN OF AN EARLY AGE IN THE CITY OF MOSCOW AND THE FACTORS 

INFLUENCING IT
E.M. Bogorodskaya, E.M. Belilovsky, K.G. Puchkov, O.Yu. Senchikhina, 

L.F. Shamuratova

The sharp rise in the incidence of tuberculosis (TB) in children of an early age in Moscow, which occurred after 2010 on the background of TB epidemiological situation improving in general, served as the basis for the analysis of this phenomenon causes. The study conducted was based on data from the Moscow electronic registry system for TB monitoring and additional information collected in a specially designed form. For analysis, we used the information collected as part of the registration form № 089/ у-туб and additional information about 106 children with TB, detected in Moscow since 2011 to 2013, at the age of no more than 2 years 11 months 29 days by the time of registration in the anti-tuberculosis institutions. It has been established that the incidence increase is not related to the deterioration of the epidemiological situation, as during the study period in Moscow even a slight decrease in the number of sputum positive patients took place. Socio-hygienic characteristics of the majority of affected children were also stable (and generally fairly good). So, the main reason for the recent incidence increase in children of an early age was the change of technology to identify local TB forms – the introduction of the test with tuberculosis recombinant allergen, followed by examination of children with respiratory computer tomography. Thus, there is the need to develop and implement measures to prevent over-diagnosis of local TB forms in children.

Keywords: tuberculosis, children of an early age, epidemiology, monitoring.
РАБОТА ЦЕНТРАЛЬНОЙ ВРАЧЕБНО-КОНТРОЛЬНОЙ КОМИССИИ КАК ПРИМЕР РЕШЕНИЯ ПРАКТИЧЕСКИХ ЗАДАЧ 
И ОПРЕДЕЛЕНИЯ ПУТЕЙ РАЗВИТИЯ ПРОТИВОТУБЕРКУЛЕЗНОЙ ПОМОЩИ ДЕТЯМ В ГОРОДЕ МОСКВЕ
К.Г. Пучков1, Г.В. Климов1, О.Ю. Сенчихина1, С.А. Стерликов2, 
И.А. Соколина1
1 ГКУЗ «Московский городской научно-практический центр борьбы с туберкулезом Департамента здравоохранения города Москвы»

2 ФГБУ «Центральный НИИ информатизации и организации здравоохранения Минздрава России», Москва
Проанализированы сведения о 2108 детях и подростках, направленных ПТД и учреждениями общей лечебной сети г. Москвы на подкомиссию ЦВКК по детскому туберкулезу Московского городского  научно-практического центра по борьбе с туберкулезом в 2012-2014 гг. Углубленно изучены данные о 1050 детях с положительными реакциями на АТР, у которых при дообследовании с помощью КТ органов грудной клетки было заподозрено наличие локальных форм внутригрудного туберкулеза. Только у каждого пятого ребенка (19,5%) подтверждено наличие локальной формы туберкулеза. Выявлены наиболее типичные ошибки при интерпретации результатов КТ в учреждениях ОЛС, которые могут приводить к гипердиагностике «малых» форм туберкулеза.

Ключевые слова: туберкулез, дети, иммунодиагностика, компьютерная томография.

ACTIVITY OF THE CENTRAL MEDICAL CONTROL COMMITTEE AS 

AN EXAMPLE OF PRACTICAL SOLUTIONS AND IDENTIFICATION 

OF WAYS FOR ANTI-TUBERCULOSIS AID DEVELOPMENT 

IN CHILDREN IN MOSCOW

K.G. Putschkov, G.V. Klimov, O.Yu. Senchikhina, S.A. Sterlikov, I.A. Sokolina

Data on 2 108 children and adolescents, forwarded to the Central Medical Control Committee of the Moscow Research and Clinical Center for Tuberculosis Control of the Moscow Government Health Department, the Subcommittee on Childhood Tuberculosis, by the Moscow anti-tuberculosis institutions and the general health care network institutions in 2012-2014 were analyzed. Data on 1050 children with positive reactions to the tuberculosis recombinant allergen (TRA), additionally examined by computed tomography (CT) of the chest in suspicion for local forms of intra-thoracic TB, were substantially examined. Only in every fifth child (19.5%) the presence of TB local form was confirmed. The most common errors in interpreting the CT results in the general health care network institutions, which may lead to overdiagnosis of «small» TB forms were identified.

Keywords: tuberculosis, children, immunodiagnostic, computed tomography.

ТУБЕРКУЛЕЗНЫЙ МЕНИНГИТ У ДЕТЕЙ РАННЕГО ВОЗРАСТА
Т.А. Севостьянова, Г.В. Климов, И.В. Ширшов, Е.Е. Власова
ГКУЗ «Московский городской научно-практический центр борьбы с туберкулезом Департамента здравоохранения города Москвы»

Проанализированы сведения о 32 детях раннего возраста, получавших лечение по поводу менингита туберкулезной этиологии в 2000-2012 гг. во фтизиопедиатрическом отделении МНПЦ борьбы с туберкулезом, из них в возрасте до 3 мес. – 1 ребенок, 4-6 мес. – 4 детей, 7-9 мес. – 6 детей, 10-12 мес. – 9 детей, 1-2 года – 7 детей, 2-3 лет – 5 детей. Среди больных было 17 девочек (53,1%) и 15 мальчиков (46,9%). Жителей Москвы было 4, Московской области – 13, иных субъектов Российской Федерации – 12, граждан стран ближнего зарубежья – 3.

Основными факторами риска возникновения туберкулезного менингита у детей были отсутствие вакцинации БЦЖ (62,5%), контакт с больным туберкулезом (87,5%), социально неблагополучная семья, наличие первичного иммунодефицита. Сделан вывод о том, что стандарт диагностики  туберкулезного менингита должен включать компьютерную томографию головного мозга и органов грудной клетки как наиболее информативный метод оценки выраженности наружной и внутренней гидроцефалии, а также  состояния легочной ткани и внутригрудных лимфатических узлов.

Лечение больных туберкулезным менингитом тем более эффективно, чем ранее оно начато. Установлено, что при развитии окклюзионной гидроцефалии при туберкулезном менингите целесообразно использование шунтирующих операций.

Ключевые слова: дети раннего возраста, туберкулезный менингит, нейрохирургия.

TUBERCULOUS MENINGITIS IN CHILDREN OF AN EARLY AGE
T.A. Sevostyanova, G.V. Klimov, I.V. Shirshov, E.E. Vlasova
Data on 32 children of an early age, treated for tuberculous meningitis (TBM) since 2000 to 2012 in the TB pediatric department of the Moscow Research and Clinical Center for Tuberculosis Control of the Moscow Government Health Department were analyzed; there were 1 child at the age of 3 months, 4 children - aged 4-6 months, 6 children – aged 7-9 months, 9 children – aged 10-12 months, 7 children – of 1-2 years old, and 5 children – of 2-3 years old among them.

In the group girls prevailed over boys: 17 (53.1%) vs 15 (46.9%). There were 4 Moscow residents, 13 inhabitants from Moscow Region, 12 non-resident patients, and 3 patients from CIS countries among them.

The main risk factors for TBM in children were detected – the lack of BCG vaccination (62.5%), contact with TB patients (87.5%), socially disadvantaged family, the presence of primary immunodeficiency. It was stated that the standard of TBM diagnosis had to include computed tomography of the brain and of the chest as the most informative method of assessing the external and internal hydrocephalus severity, as well as the state of the lung tissue and hilar lymph nodes.

Treatment of TBM patients was the more effective when the more early it started. It was established, that in case of the hydrocephalus development in TBM, bypass surgery was expedient to use.

Keywords: children of an early age, tuberculous meningitis, neurosurgery.

ОПЫТ РАБОТЫ ОТДЕЛЕНИЯ РЕАНИМАЦИИ 
И ИНТЕНСИВНОЙ ТЕРАПИИ ДЛЯ ДЕТЕЙ РАННЕГО ВОЗРАСТА 

ВО ФТИЗИАТРИЧЕСКОЙ КЛИНИКЕ
И.В. Ширшов, Л.М. Туктарова
ГКУЗ «Московский городской научно-практический центр борьбы с туберкулезом Департамента здравоохранения города Москвы»

Изучены материалы историй болезни 560 больных, получивших лечение в отделении реанимации и интенсивной терапии для детей от ноля до трех лет ГКУЗ «Московский городской научно-практический центр борьбы с туберкулезом Департамента здравоохранения города Москвы» за период 2000-2013 гг. В клинической структуре пролеченных детей преобладал туберкулез внутригрудных лимфатических узлов − 265 больных (47,3%), из них у 160 (29%) процесс осложнился инфильтративно-ателектатическими сегментарными и долевыми поражениями (раннее и позднее бронхолегочное поражение). Из 69 детей (12,3%) с генерализованными формами туберкулеза у 30 имелось поражение центральной нервной системы; у 15 детей (2,7 %) туберкулез развился на фоне ВИЧ инфекции. 

Анализ работы отделения реанимации и интенсивной терапии для больных туберкулезом детей раннего возраста позволяет уверенно констатировать необходимость внедрения мероприятий по активному воздействию на различные звенья патогенеза туберкулеза у данного контингента. Это возможно с помощью реанимационных и анестезиологических методик, проведения лечебных бронхоскопий, длительной инфузионной терапии, применения шунтирующих операций, ИВЛ. В то же время, при позднем начале лечения, наличии выраженного иммунодефицита и других значимых медико-биологических проблем течение туберкулеза в данной возрастной категории по-прежнему может завершаться неблагоприятным исходом.

Ключевые слова: туберкулез, дети раннего возраста, интенсивная терапия.
EXPERIENCE OF THE REANIMATION AND INTENSIVE CARE UNIT 

FOR CHILDREN OF AN EARLY AGE IN TB HOSPITAL
I.V. Shirshov, L.M. Tuktarova
Case histories of 560 patients, children aged from 0 to 3 years, received treatment in the Reanimation and Intensive Care Unit of the Moscow Research and Clinical Center for Tuberculosis Control of the Moscow Government Health Department for the period 2000-2013 had been studied.

In clinical structure of the children prevailed tuberculosis (TB) of hilar lymph nodes − 265 patients (47.3%), in 160 (29.0%) of them the process was complicated by infiltrative atelectasis in segmental and lobar lesions (early and late bronchial and lung failure). Among 69 children (12.3%) with generalized TB forms there were lesions of the central nervous system in 30 patients; in 15 cases TB developed in HIV-infected children (2.7%).

The analysis of the Unit activity allowed confidently state the need to implement measures for active influence the various elements in the TB pathogenesis in the patient contingent. This is possible with the help of intensive care and anesthetic techniques, therapeutic bronchoscopy, continuous infusion therapy, the use of bypass surgery, ventilation. At the same time, with the delayed start of treatment, the presence of severe immunodeficiency, and other significant medical and biological problems the course of TB in the age group may get unfavorable outcome.

Keywords: tuberculosis, children of an early age, intensive care.

ХАРАКТЕРИСТИКИ ПАЦИЕНТОВ ДЕТСКИХ ТУБЕРКУЛЕЗНЫХ СТАЦИОНАРОВ И САНАТОРИЕВ, ОПРЕДЕЛЯЮЩИЕ 
ПОТРЕБНОСТЬ В ОТДЕЛЬНЫХ ВИДАХ РЕАБИЛИТАЦИОННЫХ 
И КОРРЕКЦИОННЫХ МЕРОПРИЯТИЙ
А.В. Котов1, Е.Е. Власова2, О.В. Маслова2, Е.А. Котова1
1 ГКУЗ «Детский туберкулезный санаторий № 64 Департамента здравоохранения города Москвы»

2 ГКУЗ «Московский городской научно-практический центр борьбы с туберкулезом  Департамента здравоохранения города Москвы»

Исследование по изучению характеристик пациентов детских туберкулезных стационаров и санаториев, определяющих потребность в отдельных видах реабилитационных и коррекционных мероприятий. Рассмотрена взаимосвязь социально–гигиенических и социальных характеристик детей – пациентов с повышенным риском заболевания туберкулезом, а также, потребность указанных детей в отдельных видах реабилитационных и коррекционных мероприятий.

Ключевые слова: социально-гигиенические характеристики, дети, детский туберкулезный санаторий, реабилитация детей, возрастная норма развития, дети с локальными формами туберкулеза.

CHARACTERISTICS OF THE CHILDHOOD TUBERCULOSIS 

HOSPITALS AND SANATORIUMS PATIENTS, DETERMINING 
THE NEED FOR CERTAIN TYPES OF REHABILITATION 
AND CORRECTIVE ACTIVITIES
A.V. Kotov, E.E. Vlasova, O.V. Maslova, E.A. Kotova
Study on characteristics of the patients of the childhood tuberculosis (TB) hospitals and sanatoriums, determining the need for certain types of rehabilitation and corrective measures, was performed. The interrelation of social, hygienic and social characteristics of patients with an increased TB risk, as well as the need of these children in certain types of rehabilitation and corrective actions was considered.

Keywords: socio-hygienic characteristics, children, childhood tuberculosis sanatorium, rehabilitation of children, age rate of development, children with local TB forms.

ОТДЕЛЬНЫЕ АСПЕКТЫ ВАКЦИНОПРОФИЛАКТИКИ 

ТУБЕРКУЛЕЗА  У ДЕТЕЙ ИЗ ПЕРИНАТАЛЬНОГО КОНТАКТА 
ПО ВИЧ-ИНФЕКЦИИ И ИХ ВЛИЯНИЕ НА ТЕЧЕНИЕ ТУБЕРКУЛЕЗА
Л.Ф. Шамуратова ¹, Ю.Ф. Влацкая ², О.Ю. Сенчихина ¹, М.В. Синицын ¹

1 ГКУЗ «Московский городской научно-практический центр борьбы с туберкулезом  Департамента здравоохранения города Москвы»
2 ГКУЗ «Московский городской центр профилактики и борьбы со           СПИДом  Департамента здравоохранения города Москвы»
На фоне неуклонного роста числа случаев сочетанной инфекции ВИЧ/ТБ среди взрослого населения особую актуальность представляют вопросы вакцинопрофилактики туберкулеза у детей из перинатального контакта по ВИЧ-инфекции. В структуре отводов от вакцинации БЦЖ по медицинским противопоказаниям доля детей из перинатального контакта  по ВИЧ-инфекции в г. Москве за период с 2006 по 2013 гг. имеет тенденцию к снижению, несмотря на то, что абсолютное количество ежегодно рожденных детей от женщин с ВИЧ-инфекцией  не снижается. 

Изучены данные о 105 детях в возрасте от ноля до шести лет, рожденных матерями с ВИЧ-инфекцией, наблюдавшихся в ГКУЗ МНПЦ борьбы с туберкулезом ДЗМ в период с 2003 по 2012 гг., сведения о вакцинации БЦЖ этой группы детей и её влияние на развитие туберкулезного процесса. 

Установлено, что вакцинация БЦЖ по-прежнему оказывает влияние в виде значительного снижения риска формирования генерализованных и осложненных форм туберкулеза у детей раннего возраста. В связи с этим актуальным представляется дальнейший поиск возможностей более широкого охвата иммунизацией против туберкулеза детей из перинатального контакта по ВИЧ-инфекции.

Ключевые слова: туберкулез, дети раннего возраста, вакцинация БЦЖ, ВИЧ-инфекция.

SOME ASPECTS OF VACCINE PREVENTION OF TUBERCULOSIS 

IN CHILDREN WITH PERINATAL EXPOSURE TO HIV INFECTION AND ITS IMPACT ON THE COURSE OF TUBERCULOSIS

L.F. Shamuratova, Yu.F. Vlatskaya, O.Yu. Senchikhina, M.V. Sinitsyn

Problems of vaccine prevention of tuberculosis (TB) in children, perinatally exposed to HIV infection, are especially actual on the background of steady increase in the incidence of HIV/TB co-infection in the adult. In Moscow from 2006 to 2013 in the structure of BCG vaccination exceptions for medical contraindications the proportion of children with prenatal exposure of HIV infection trends to decline, despite the fact that the absolute number of annual births in women with HIV infection is not reduced.

Data of 105 children aged 0 to 6 years old, born by HIV-infected mothers, observed in the Moscow Research and Clinical Center for Tuberculosis Control of the Moscow Government Health Department in the period from 2003 to 2012, details of BCG vaccination in this group of children and its impact on the development of tuberculosis process are examined.

It is found that BCG vaccination is still influenced to a significant reduction in the risk of generalized and complicated TB forms formation in children of an early age. So, the further search of options for wider TB immunization coverage of children with perinatal exposure to HIV seems to be actual.

Keywords: tuberculosis, children of an early age, BCG vaccination, HIV infection.

КЛИНИЧЕСКИЕ ПРИМЕРЫ ТЕЧЕНИЯ ОСЛОЖНЕННОГО 

ТУБЕРКУЛЕЗА МНОЖЕСТВЕННЫХ ЛОКАЛИЗАЦИЙ У ДЕТЕЙ
Г.В. Климов1, О.Ю. Сенчихина1, Н.А. Балашова1, Р. В. Мальцев1,

А.Н. Филиппов1, Л.П. Катасонова2
1 ГКУЗ «Московский городской научно-практический центр борьбы с туберкулезом  Департамента здравоохранения города Москвы»
2 ГБУЗ «Детская городская клиническая больница имени З.А. Башляевой Департамента здравоохранения города Москвы»
Описаны два случая заболевания детей туберкулезом множественных локализаций, развившихся вследствие генерализации туберкулезной инфекции, которые демонстрируют как трудности своевременной диагностики данной патологии, так и сложности ее лечения. В одном случае в результате активной противотуберкулезной этиотропной и патогенетической терапии, адекватно проведенного хирургического лечения, индивидуального применения мероприятий по уходу и реабилитации, достигнут благоприятный исход заболевания. Во втором случае на фоне отсутствия специфической противотуберкулезной терапии зарегистрирован летальный исход. 

Ключевые слова: туберкулез множественных локализаций, дети, оперативное лечение.

CLINICAL EXAMPLES OF THE COMPLICATED TUBERCULOSIS 

WITH MULTIPLE LOCATIONS IN CHILDREN
G.V. Klimov, O.Yu. Senchikhina, N.A. Balashova, R.V. Maltsev, 

A.N. Filippov, L.P. Katasonova

Two cases of tuberculosis (TB) with multiple locations, following TB infection generalization in children, demonstrated the complexity of both the timely TB diagnosis and its treatment. There was favorable outcome as a result of active TB causal and pathogenetic therapy, adequate surgical treatment, individual application of the care and rehabilitation measures in one case. In the second case, due to the lack of specific anti-tuberculosis therapy, death was registered.

Keywords: tuberculosis with multiple locations, children, operative treatment.
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СРАВНИТЕЛЬНЫЙ АНАЛИЗ ЭПИДЕМИОЛОГИЧЕСКОЙ СИТУАЦИИ ПО ТУБЕРКУЛЕЗУ И СИСТЕМЫ ПРОТИВОТУБЕРКУЛЕЗНЫХ 
МЕРОПРИЯТИЙ В ЛОНДОНЕ И МОСКВЕ
П.П. Сельцовский1, 2, Л.Н. Рыбка1, Е.М. Белиловский1
1 ГКУЗ «Московский городской научно-практический центр борьбы с туберкулезом Департамента здравоохранения города Москвы»

2 ГБОУ ДПО «Российская медицинская академия последипломного образования Минздрава России»

В статье рассматриваются особенности эпидемиологии туберкулеза и организации противотуберкулезных мероприятий в условиях столичного мегаполиса на примере Лондона и Москвы. В этих городах наблюдается примерно одинаковый уровень заболеваемости туберкулезом (около 40 на 100 тыс. населения) и схожие проблемы, связанные со значительным числом мигрантов и лиц из групп риска по туберкулезу. В то же время, организация  борьбы с туберкулезом в Лондоне и Москве существенно различается:  децентрализованная система, основанная на регистрации случаев лечения, которое проводится преимущественно амбулаторно,  в первой столице, и централизованная с диспансерным слежением за пациентами и преимущественно стационарным лечением – во второй столице. Такие подходы связаны, прежде всего, с различным эпидемиологическим окружением рассматриваемых  городов: низкая заболеваемость в целом по Великобритании, которая в 3 раза ниже, чем в Лондоне, и высокая заболеваемость в других регионах РФ, которая в 1,7 раза выше, чем в Москве.

Ключевые слова:  эпидемиология туберкулеза, Москва, Лондон, противотуберкулезные мероприятия.
THE COMPARISON OF THE TB EPIDEMIOLOGY AND SYSTEM 

OF TB CONTROL ACTIVITIES IN LONDON AND MOSCOW

P.P. Sel’tzovsky, L.N. Rybka, E.M. Belilovsky

The article discusses the features of the epidemiology of tuberculosis and the organization of TB control activities in the capital-metropolis on the example of London and Moscow. In these cities there is about the same incidence of tuberculosis (about 40 per 100 thousand population) and similar problems with a significant number of migrants and persons at risk of tuberculosis. At the same time, the organization of TB control in London and Moscow differs significantly: a decentralized system based on the registration of cases for treatment which is provided preferably on an outpatient basis, in the first capital, and centralized system with dispensary follow-up of patients and mainly hospital treatment – in the second capital. Such approaches are related primarily to different epidemiological environment of the considered cities: low incidence in the whole of Great Britain, which is 3 times lower than in London, and a high incidence in other regions of the Russian Federation, which is 1.7 times higher than in Moscow.

Keywords:  epidemiology of TB, Moscow, London, TB control.
НОВЫЕ ПОДХОДЫ К ОРГАНИЗАЦИИ КОНТРОЛЯ КАЧЕСТВА 

ФТИЗИАТРИЧЕСКОЙ ПОМОЩИ В ГОРОДЕ МОСКВЕ
Е.Я. Кочеткова, И.Д. Данилова, Л.М. Туктарова, Г.С. Оганезова 
ГКУЗ «Московский городской научно-практический центр борьбы с туберкулезом Департамента здравоохранения города Москвы
Проведена оценка результатов внедрения новых подходов к организации контроля качества медицинской помощи и безопасности медицинской деятельности в МНПЦ борьбы с туберкулезом, основанных на трехуровневой системе внутреннего контроля. Описаны структура и функции Центральной врачебной комиссии и ее подкомиссий (по туберкулезу у детей и подростков, по туберкулезу внелегочных локализаций, по торакальной хирургии, по туберкулезу с устойчивостью возбудителя к противотуберкулезным препаратам), окружных врачебных комиссий филиалов МНПЦ борьбы с туберкулезом. На их заседаниях в 2013 г. рассмотрены документы на 4133 больных, более 50% – с целью подтверждения диагноза туберкулеза, 30% – для определения тактики лечения, около 20% – по прочим вопросам ведения. 

Совершенствование централизованного контроля позволило добиться высоких результатов лечения впервые выявленных больных туберкулезом (закрытие полостей распада – 82,5%, прекращение бактериовыделения – 93,8%, клиническое излечение – 48,6%). Однако эффективность лечения больных туберкулезом с МЛУ МБТ когорты 2011 г. составила 35,0%, причем у впервые выявленных она составила 55,2%, а у получавших повторные курсы лечения была существенно ниже: 41,5% при рецидивах туберкулеза и 19,9% – при других случаях повторного лечения. Это требует усиления контроля организации лечения данной группы больных

В 2013 г. рассмотрено 260 обращений и жалоб, 133 из них касались качества оказания медицинской помощи, обоснованными признаны 17,3%. По результатам анонимного анкетирования удовлетворенность пациентов уровнем медицинской помощи составила до 92,0%.

Внедрение системы внутреннего контроля качества и безопасности медицинской помощи на основе разработанных внутренних нормативных актов и форм документов позволили улучшить качественные показатели работы МНПЦ борьбы с туберкулезом и повысить удовлетворенность пациентов качеством оказания медицинских услуг.

Ключевые слова: медицинская помощь, фтизиатрия, контроль качества, централизованный контроль, эффективность лечения больных.

THE NEW APPROACHES TO THE QUALITY CONTROL 

OF THE PHTHISIOLOGYCAL MEDICAL CARE IN THE CITY 
OF MOSCOW

E.Ya. Kochetkova, I.D. Danilova, L.M. Tuktarova, G.S. Oganesova
The results of the new approaches to the quality and the safety control of the phthisiologycal medical care in Moscow Scientific and Clinical Center for TB Control are presented. The three-level system of the internal control was established, includes The Central Medical TB Board (with subcommittees on TB in children and adolescents, on extra-pulmonary TB, on thoracic surgery, on MDR-TB) and medical boards in districts of the city of Moscow. In 2013 г. 4133 patients were considered, more than 50% – for TB verification, 30% – for treatment regimens confirmation and about 20% – in other reasons. 

The centralized management control improvement enabled the good results of the new TB patients treatment (lung destruction repair in 82,5%, sputum conversion – in 93,8%, clinical recovery – in 48,6%). However the treatment success in MDR TB patients cohort-2011 was 35,0%, at that in new cases – 55,2% and in re-treatment cases appreciably low: 41,5% in relapses and 19,9% – in other cases. So, the strengthening of the management in these patients is essential. 
In 2013 260 claims were obtained, include 133 about medical care quality, 17,3% of them were allowed. By patients’ anonymous questionnaires, the satisfaction with quality of care rate is 92,0%.

Implementation of the system of interior quality and care safety control, developed on the basis of internal regulations and reporting forms, allowed to improve quality indicators of the Center activity and to increase patients’ satisfaction with the quality of medical services.

Keywords: medical care, phthisiology, quality control, centralized management control, treatment effectiveness.
РЕЗУЛЬТАТЫ И ПЕРСПЕКТИВЫ РАБОТЫ В ОЧАГАХ 

ТУБЕРКУЛЕЗА В ГОРОДЕ МОСКВЕ
А.В. Горбунов, Е.Я. Кочеткова, Г.Я. Андрюхина
ГКУЗ «Московский научно-практический центр борьбы с туберкулезом Департамента здравоохранения города Москвы»

В г. Москве сформировалась устойчивая тенденция к сокращению резервуара туберкулезной инфекции. С 1995 г. по 2013 г. достоверно уменьшилось количество наиболее опасных очагов туберкулеза, образованных больными-бактериовыделителями (p < 0,05). В результате комплексной многокомпонентной работы число очагов туберкулеза I и II группы эпидемической опасности уменьшилось с 4332 в 1998 г. до 2195 в 2013 г. (снижение на 49,3%). Особенно заметны результаты работы за последние четыре года, когда количество наиболее эпидемически опасных очагов сократилось на 11,7%, а доля неконтролируемых очагов уменьшилась на 6,1%.

Благоприятная динамика в оздоровлении очагов туберкулеза в г. Москве достигнута за счет строгого выполнения регламента мероприятий в каждом конкретном случае туберкулеза, начиная от своевременного выявления, эффективного лечения и комплекса санитарно-противоэпидемических и профилактических мероприятий в очагах туберкулезной инфекции. Особое внимание обращали на контингенты, составляющие скрытый (неконтролируемый) резервуар туберкулезной инфекции. Их доля в общей структуре очагов в среднем составляет около 25% и, при существующих темпах снижения, в 2025 г. их прогнозируемое количество составит примерно 627 очагов. Но с учетом ежегодного темпа снижения количества неконтролируемых очагов за изучаемый период (1995-2013 гг.) на 0,6%, количество их через 19 лет (в 2032 г.) составит 76 очагов. Такой прогноз возможен при проведении существующего комплекса противотуберкулезных мероприятий в очагах туберкулеза и сохранении благоприятной эпидемиологической и социально-экономической обстановки в городе.

Успехи в оздоровлении очагов туберкулеза достигнуты за счет активного воздействия на эпидемический процесс. Это свидетельствует об управляемости туберкулезной инфекции при соблюдении регламентированных противотуберкулезных мероприятий, которые в полной мере осуществляются в г. Москве.  

Ключевые слова: туберкулез, очаги туберкулезной инфекции, эпидемический процесс, контроль за эпидемической ситуацией, контактные лица, бактериовыделители.

RESULTS AND OUTLOOK FOR TB INFECTION NIDUSES CONTROL 

IN ТНЕ CITY OF MOSCOW
A.V. Gorbunov, E.Ya. Kochetkova, G.Ya. Andryukhina

In the city of Moscow the stable trend for TB infection reservoir shortening is developed. In 1995-2013, the number of the most dangerous TB infection niduses, formed by sputum smear and/or culture-positive patients, significantly decrease (p < 0,05). As a result of multicomponent activities, the number of niduses of I and II level of epidemic hazard fall from 4332 (1998) to 2195 (2013, the decreasing rate 49,3%). Particularly remarkable the results of the last four years, when the number of the most hazardous niduses reduced by 11,7% and the proportion of the uncontrolled ones – by 6,1%.

The favorable dynamics in TB niduses sanitation in the city of Moscow is achieved by the strict observance of the rules of procedures for the each case of TB, starting with the timely case detection, effective treatment and the package approach to infectious control and prophylaxis in TB niduses. The special attention was pay to population groups, formed the hidden (poor-controlled) TB infection reservoir. Their percentage share is about 25% and, in the stable decreasing rate, in 2025, their number may be predicted as 627 niduses. But based on the current annual decreasing rate of the poor-controlled TB niduses (0,6% in 1995-2013), that number in 19 years (at 2032) may be shortened by 76. That forecast can be realized on condition that the present integrated approach to the TB infection control activities in niduses will be continued and the good epidemiological and socioeconomic situations in the city will remain.

The success in TB niduses sanitation based on the active pressure on the epidemic and is the evidence of the feasibility of the TB infection control under condition of adherence to regulated activities, which are completely put in the practice in the Moscow city.

Keywords: tuberculosis, tuberculosis infection niduses, epidemic, epidemic control, contacts, sputum smear and/or culture-positive tuberculosis patients.

ОРГАНИЗАЦИЯ РАБОТЫ С ГРУППАМИ РИСКА ПО ЗАБОЛЕВАНИЮ ТУБЕРКУЛЕЗОМ В МЕДИЦИНСКИХ ОРГАНИЗАЦИЯХ ПЕРВИЧНОЙ МЕДИКО-САНИТАРНОЙ ПОМОЩИ

Л.В. Мохирева, В.В. Скачков, Н.А. Веретенцева, Л.В. Колпакова
ГКУЗ «Московский городской научно-практический центр борьбы с туберкулезом Департамента здравоохранения города Москвы»

Своевременное выявление туберкулеза является одним из основных мероприятий, препятствующих распространению туберкулезной инфекции среди населения и повышающих вероятность благоприятного исхода лечения больных. Для надежного контроля инфекции необходимы комплексные профилактические мероприятия среди населения, особенно в группах риска по заболеванию туберкулезом. Особое значение имеет работа с социальными и с медицинскими группами риска по туберкулезу, зачисление в которые обусловлено различными заболеваниями и патологическими состояниями. Департаментом здравоохранения г. Москвы (Приказ от 11.06.2014 г. № 535) утвержден и вступил в фазу реализации пилотный проект «Совершенствование организации выявления больных туберкулезом в медицинских организациях государственной системы здравоохранения Юго-Западного административного округа г. Москвы в условиях относительно благоприятной эпидемиологической ситуации», целью которого является повышение качества выявления больных туберкулезом легочной и внелегочной локализаций в группах риска. 

Ключевые слова: туберкулез, профилактические мероприятия, группы риска, индикаторы качества выявления,  флюорографическое исследование.

TUBERCULOSIS CONTROL IN HIGH-RISK GROUPS 

IN PRIMARY MEDICAL CARE FACILITIES 
L.V. Mokhireva, V.V. Skachkov, N.А. Veretentzeva, L.V. Kolpakova

The duly detection of tuberculosis patients is the essential for tuberculosis spreading in population control and for the increasing of the treatment success chance. For the sufficiently reliable tuberculosis control we need the integrated prophylaxis programs in population, especially in high-risk groups. The most important are activities in social and medical groups more vulnerable to tuberculosis due to the various diseases and/or pathological conditions. The article present the pilot project, approved by Moscow Government Health Department (11.06.2014 г. № 535) and named «The further perfection of the tuberculosis patients detection in the state medical care facilities in the South-West administrative district of the city of Moscow under the conditions of the relatively favorable epidemiological situation», aimed for the improvement of the quality of the pulmonary and extra-pulmonary tuberculosis patients detection in high-risk groups.

Keywords: tuberculosis, preventive measures, risk group, quality of detection indicators, chest photofluorography.
РЕЗУЛЬТАТЫ ИСПОЛЬЗОВАНИЯ ПРОБЫ С АЛЛЕРГЕНОМ 

ТУБЕРКУЛЕЗНЫМ РЕКОМБИНАНТНЫМ СРЕДИ ЗДОРОВОГО

НАСЕЛЕНИЯ, У НАХОДИВШИХСЯ В КОНТАКТЕ С БОЛЬНЫМИ 

ТУБЕРКУЛЕЗОМ ЛИЦ И ПАЦИЕНТОВ ФТИЗИАТРИЧЕСКОГО 

СТАЦИОНАРА
Б.С. Кибрик, В.П. Мельников
ГБОУ ВПО «Ярославская государственная медицинская академия» Минздрава России
Проба с аллергеном туберкулезным рекомбинантным (препарат Диаскинтест®) проведена у 1100 студентов медицинской академии, 1060 лиц, находившихся в контакте с больным туберкулезом легких, 134 больных туберкулезом и 79 больных с заболеваниями другой этиологии. Латентная туберкулезная инфекция (ЛТИ) имела место у 5,4% давно инфицированных лиц и у 14,3% контактов. Среди контактов с положительной пробой с Диаскинтестом® выявлен один больной туберкулезом и 31 чел. с остаточными туберкулезными изменениями. Чувствительность пробы (по результатам исследования у больных) составила 73,1%, специфичность – 89,9%, что позволяет использовать тест в дифференциальной диагностике туберкулеза с заболеваниями другой этиологии.

Ключевые слова: аллерген туберкулезный рекомбинантный, туберкулез, латентная туберкулезная инфекция.

THE RESULTS OF ALLERGEN TUBERCULOSIS RECOMBINANT  USAGE 

AMONG HEALTHY POPULATION, PEOPLE WITH SOCIAL CONTACTS 

AND ТВ PATIENTS
Kibrik B.S., Melnikov V.P.
The skin test with tuberculosis recombinant allergen (Diaskintest®) has been performed in 1100 medical students, 1060 persons contacted with TB patients, 134 TB patients and 79 patients with non-tuberculous diseases. Latent TB infection occurred in 5,4% of persons who were defined as TB-infected by Mantoux test with 2 TU and 14,3% of contacts. Among the contacts with positive test with Diaskintest® one patient was identified as active TB and 31 patients – with residual TB changes. The sensitivity was 73,1% (by results in TB patients), specificity  – 89,9%.

Keywords: tuberculosis recombinant allergen, tuberculosis, latent tuberculosis.

ВЫЯВЛЕНИЕ ТУБЕРКУЛЕЗА В РОДИЛЬНОМ ДОМЕ ОБЩЕГО 

ПРОФИЛЯ
М.И. Борисова1, 2, Н.Г. Савицкая2
1 ГБОУ ДПО «Российская медицинская академия последипломного образования Минздрава России»

2 ГКУЗ «Московский городской научно-практический центр борьбы с туберкулезом Департамента здравоохранения города Москвы»

Анализ историй болезни 18 пациенток, переведенных в послеродовом периоде в акушерское отделение для больных туберкулезом МНПЦ борьбы с туберкулезом в 2011 г. из родильных домов общего профиля с подозрением на туберкулез (у 17 этот диагноз был подтвержден), показал, что в акушерских учреждениях общего профиля туберкулез выявляют несвоевременно, что свидетельствует об отсутствии настороженности в отношении туберкулеза в акушерской среде. Выявление туберкулеза на фоне беременности позволяет исключить опасный контакт больной матери с новорожденным и другими пациентками родильного дома общего профиля и их детьми. Строгое соблюдение нормативных правил  по выявлению туберкулеза в окружении беременных, расширение показаний для рентгенологического обследования беременных и женщин в послеродовом периоде, как группы повышенного риска заболевания туберкулезом, может способствовать своевременной диагностике инфекционного процесса.

Ключевые слова: выявление туберкулеза, беременность, послеродовый период.
TUBERCULOSIS DETECTION IN THE NON-SPECIALIZED 
MATERNITY HOSPITALS

M.I. Borisova, N.G. Savitzkaya
The study, based on 18 females, referred in the course of 2011 year during the puerperal period in the specialized obstetrics department of the Moscow Research and Clinical TB Control Center with suspected TB (in 17 TB was confirmed), demonstrate the delay in tuberculosis (TB) detection in patients of non-specialized maternity hospitals due to the lack of alertness to tuberculosis among obstetricians.  Early TB detection in pregnant allow exclude harmful contacts of an infected mother with her newborn baby and other patients of maternity hospitals. Strict observance of all regulations for TB detection in those contacting with pregnant as well as wider referral to X-ray examination of pregnant and women in puerperal period forming high-risk group for TB, may contribute to timely diagnosing this infection.

Keywords: tuberculosis detection, pregnancy, puerperal period.
ИНТЕСТИНОУРЕТЕРОПЛАСТИКА ПРИ ТУБЕРКУЛЕЗЕ 
И ДРУГИХ ЗАБОЛЕВАНИЯХ МОЧЕТОЧНИКА

О.Н. Зубань1, 2,  Р.М. Чотчаев1,  С.Н. Скорняков2,  Л.В. Арканов2,  

Б.И. Новиков2
1 ГКУЗ «Московский городской научно-практический центр борьбы с туберкулезом Департамента здравоохранения города Москвы»
2 ФГБУ «Уральский научно-исследовательский институт фтизиопультмонологии» Минздрава России

48 пациентам в возрасте от 35 до 69 (51,0 ± 0,6) лет с протяженными или множественными стриктурами мочеточников специфического (36 чел.) и неспецифического (12 чел.) происхождения выполнена уретеропластика с использованием кишечных аутотрансплантатов (интерстициальная пластика мочеточников). У 35 из них до пластики выполнена чрескожная пиелонефростомия (ЧПНС) с последующей оценкой клубочковой фильтрации. Показано, что при исходном уровне клубочковой фильтрации менее 10 мл/мин резервные возможности почки при гидроуретеронефрозе туберкулезной этиологии исчерпаны. Когда клиренс креатинина превышает эту величину, происходит восстановление функции деблокированной почки. В первом случае показана нефрэктомия или нефроуретерэктомия, во втором – реконструктивное вмешательство на мочеточнике. У 45 больных использовали подвздошную кишку, у трех – червеобразный отросток. У 26 (54,2%) пациентов замещали только мочеточник, у 22 (45,8%) – мочеточник и мочевой пузырь. Замещение сегментом кишки одного мочеточника произведено у 43, обоих – у пяти пациентов. Установлено, что данные операции позволяют избавить пациентов от пожизненного наружного дренирования почек в большинстве случаев, тем самым существенно улучшая качество жизни. Последнее в отдаленном послеоперационном периоде значительно улучшается: особенно существенно – психический компонент здоровья, жизненной активности и ролевого функционирования больных, происходит стойкое снижение интенсивности болевого синдрома (p < 0,05). Оптимальным методом реконструкции мочеточника является илеоуретеропластика, при невозможности – аппендикоуретеропластика. 

Ключевые слова: туберкулез мочеточника, стриктура мочеточника, интестиноуретеропластика.

INTESTINOURETER PLASTIC IN TUBERCULOSIS AND OTHER
LESIONS OF THE URETER
O.N. Zuban, R.M. Chotchaev, S.N. Skornyakov, L.V. Arkanov, B.I. Novikov
48 patients 35-69 (51,0 ± 0,6) years old with prolonged or multiple ureteral strictures specific (n = 36) and nonspecific (n = 12) origin underwent intestino ureteroplasty. Preliminary percutaneus nephrostomy was performed in 35 cases with following glomerular filtration (GF) assessment. Shown that initial level of GF less then 10 ml/min indicates on absence of renal reserves. If GF exceeds this value functional recovery of deblocked kidney occurs. Nephrectomy or nephroureterectomy is indicated in the first case and reconstructive surgery – in the second one. Ileal loop for ureteroplasty was used in 45 cases, appendix – in 3. Only ureter was replaced in 26 (54,2%) patients, ureter and bladder – in 22 (45,8%). Unilateral ureteral replacement was done in 43 cases, bilateral – in 5. Established that such kind of surgery saves patients from external drainage of the kidney and significantly improvе the quality of life in late postoperative period. Optimal method of ureteral reconstruction is ileoureteroplasty if it’s impossible – appendicoureteroplasty. 

Keywords: tuberculosis of the ureter, ureteral stricture, intestinoureteroplasty.
ФОРМИРОВАНИЕ РЕЖИМОВ ХИМИОТЕРАПИИ БОЛЬНЫХ 

ТУБЕРКУЛЕЗОМ С ПОЗИЦИИ СОВРЕМЕННОГО 

ЗАКОНОДАТЕЛЬСТВА
Ю.Ю. Гармаш, С.Е. Борисов
ГКУЗ «Московский городской научно-практический центр борьбы с туберкулезом Департамента здравоохранения города Москвы»

Проведен обзор действующих нормативных актов, которыми следует руководствоваться при формировании режимов лечения больных туберкулезом, когда требуется использование препаратов, не имеющих показания «туберкулез», или при превышении допустимых инструкцией по применению сроков лечения. Подобная ситуация неизбежно возникает при лечении больных туберкулезом с множественной и широкой лекарственной устойчивостью возбудителя и не может быть разрешена на основании Порядка оказания медицинской помощи больным туберкулезом, особенно в сложившейся ситуации отсутствия стандартов лечения больных туберкулезом. Показано, что содержащиеся в Федеральном законе от 21 ноября 2011 г. №323-ФЗ «Об основах охраны здоровья граждан в Российской Федерации» положения, прежде всего – определяющие ведущую роль лечащего врача и врачебной комиссии медицинской организации в определении тактики лечения больного – дают возможность на строгой правовой основе формировать режимы химиотерапии, включающие препараты с противотуберкулезной активностью из всех групп лекарственных средств.

Ключевые слова: туберкулез, лекарственная устойчивость, режим химиотерапии
THE REGIMENS OF TB PATIENTS CHEMOTHERAPY CREATION BASED ON CONTEMPORARY REGULATORY ACTS
Yu.Yu. Garmash, S.Е. Borisov
The operating regulatory acts, prescribed the procedures of treatment regimens for TB patient creating, are reviewed. The most complicated situation occurred in cases of “off label” drugs administrations (without indication “tuberculosis” in application instruction or excessive treatment duration). Such situation is ineluctable in MDR and XDR-TB, but can’t be solved based on Russian Protocol of medical care for TB patients, especially in the lack of TB treatment standards in the current Russian conditions. Convincingly shown, that Federal law 21.11.2011  N 323-FL «The fundamental principles of the health care in the Russian Federation», determined the key role of attending physician and medical board of the health care facility in treatment administration, ensure to form the legal chemotherapy regimens including drugs with “off label” indications.

Keywords: tuberculosis, drug resistance, chemotherapy regimen
ПРОБЛЕМЫ ФОРМИРОВАНИЯ ЛЕКАРСТВЕННОЙ 
УСТОЙЧИВОСТИ МИКОБАКТЕРИЙ ТУБЕРКУЛЕЗА 
И ВОЗМОЖНОСТИ РЕСПИРАТОРНОГО ФТОРХИНОЛОНА 

СПАРФЛОКСАЦИНА
Е.Н. Карева1, Е.М. Богородская2
1  ГБОУ ВПО «Российский национальный исследовательский медицинский университет им. Н.И.Пирогова» Минздрава России,  Москва

2  ГКУЗ «Московский городской научно-практический центр борьбы с туберкулезом Департамента здравоохранения города Москвы»
В обзоре приведены современные сведения о механизмах развития резистентности микобактерий туберкулеза к антибактериальным препаратам. Представлены сведения о молекулярных механизмах действия, основных фармакокинетических характеристиках и побочных эффектах спарфлоксацина. Обсуждается вопрос применения спарфлоксацина в терапии туберкулеза легких с множественной лекарственной устойчивостью возбудителя. 

Ключевые слова: спарфлоксацин, лекарственная устойчивость микобактерии туберкулеза, механизмы действия, фармакокинетика
THE PROBLEMS OF FORMATIONS OF DRUG RESISTANCE 

M.TUBERCULOSIS AND THE POSSIBILITIES OF THE RESPIRATORY 

FLUOROQUINOLONES SPARFLOXACIN
E.N. Kareva, E.M. Bogorodskaya
In this review you can find data about tuberculosis mycobacterium resistance mechanisms to antibiotics. The data include molecular action mechanism, main pharmacokinetic characteristics and side effects of Sparfloxacin. The question of Sparfloxacin application in MDR-TB treatment is discussed in this article.

Keywords: sparfloxacin, drug resistance of M. tuberculosis, mechanisms of action, pharmacokinetics.
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СОВРЕМЕННЫЕ АСПЕКТЫ ПЛАНИРОВАНИЯ ОПЕРАТИВНЫХ ВМЕШАТЕЛЬСТВ НА ОРГАНАХ БРЮШНОЙ ПОЛОСТИ 
У БОЛЬНЫХ ТУБЕРКУЛЕЗОМ
А.И. Хрипун1, О.Н. Зубань2, М.Н. Решетников2, Р.В. Мальцев2, 
Е.М. Богородская2
1 ГБОУ ВПО «Российский национальный исследовательский медицинский университет им. Н.И. Пирогова» Минздрава России

2  ГКУЗ «Московский городской научно-практический центр борьбы с туберкулезом Департамента здравоохранения города Москвы»

На основании двухгодичного опыта (2010–2011 гг.) хирургического отделения многопрофильной туберкулезной больницы проанализированы различные аспекты планового хирургического лечения по поводу патологии органов брюшной полости. Показаниями к такому лечению были грыжи передней брюшной стенки (43,9%), злокачественные новообразования органов брюшной полости (16,3%), подозрения на абдоминальный туберкулез (15,3%) и хронический калькулезный холецистит (12,2%), что не отличается от таковых при отсутствии туберкулеза. Наиболее часто проводили грыжесечения (43,9%) и лапароскопические диагностические и лечебные пособия (41,8%), реже – вмешательства на желудке и пищеводе (12,2%), кишечнике (7,1%), на поджелудочной железе (1,0%). Частота осложнений (6,1%) и послеоперационная летальность больных (3,1%) не превысили таковых в популяции в целом. Проведение комбинированной противотуберкулезной терапии четырьмя-пятью препаратами в течение двух и более месяцев до стабилизации туберкулезного процесса позволяет избежать его обострения в раннем послеоперационном периоде. У пациентов с сочетанием злокачественных новообразований желудочно-кишечного тракта и туберкулеза целесообразно выполнение оперативного вмешательства в кратчайшие сроки, после двух-трех недель интенсивного курса противотуберкулезной терапии.

Ключевые слова: туберкулез, абдоминальная хирургия.

THE STATE-OF-THE-ART PLANNING OF THE ABDOMINAL 
SURGICAL INTERVENTIONS IN TUBERCULOSIS PATIENTS
A.I. Khripun, O.N. Zuban, M.N. Reshetnikov, R.V. Maltzev, E.M. Bogorodskaya
The study based on the biannual experience (2010-2011) of the Moscow multidisciplinary TB-hospital’s surgery department. The indications to abdominal surgical interventions include: ventral hernias (43,9%), abdominal malignancy (16,3%), abdominal TB suspicions (15,3%) and cholecystitis and cholelithiasis (12,2%) – the same as in patients without TB. The most common operations were hernia repair (43,9%) and laparoscopy-assisted procedures (41,8%), more rarely – surgery on the stomach and esophagus (12,2%), on the bowel (7,1%) and on the pancreas (1,0%). The complications in the postsurgical period (6,1%) and the postoperative lethality (3,1%) not exceed the overage population rate. The chemotherapy based on the combination of four or five drugs for two or more months until the TB stabilization allows avoid the TB exacerbation or relapse in the postsurgical period. In TB patients with concomitant abdominal malignancies the operative treatment is feasible in the short time, after two-three weeks intensive chemotherapy.  

Keywords: tuberculosis, abdominal surgery.

ЗЕМСКАЯ БОЛЬНИЦА В СЕЛЕ КУРКИНО: 

ОТ ИСТОРИИ К СОВРЕМЕННОСТИ
А.Л. Собкин
ГКУЗ «Туберкулезная клиническая больница № 3 им. профессора Г.А. Захарьина Департамента здравоохранения города Москвы»

Созданная 100 лет назад больница в селе Куркино под Москвой прошла долгий и славный путь. Первые корпуса были построены на средства Е.П. Захарьиной, вдовы выдающегося московского врача-терапевта Г.А. Захарьина, по проекту знаменитого художника И.Э. Грабаря. В этих зданиях последовательно размещались земская больница, военный госпиталь, туберкулезные санатории (детский костно-суставной и взрослый легочный), вновь военный госпиталь для раненных в грудь, а с 1942 г. и до наших дней – туберкулезная многопрофильная больница для взрослых. За вековую историю больницы в ней работали многие известные врачи, как С.С. Юдин, Г.Л. Гар, В.Г. Штефко, К.В. Помельцов, Л.К. Богуш, Н.Г. Стойко,  М.И. Перельман и многие другие. После реконструкции, начатой по решению Совета министров СССР в 1968 г., больница стала многопрофильным учреждением, оказывающим больным туберкулезом не только фтизиатрическую, но и хирургическую, оториноларингологическую, гастроэнтерологическую, эндокринологическую, психиатрическую помощь. В больнице созданы отделения для пациентов с ВИЧ-инфекцией и больных туберкулезом с множественной лекарственной устойчивостью возбудителя. В соответствии с Программой модернизации здравоохранения города Москвы, в 2012–2013 гг. продолжено развитие инфраструктуры больницы, получено новейшее медицинское оборудование на сумму около 48 млн. рублей, проведен капитальный ремонт нескольких корпусов. В порядке модернизации противотуберкулезной помощи населению столицы к больнице присоединены учреждения Департамента здравоохранения города Москвы – Психиатрическая больница № 16 и Туберкулезный санаторий № 58. 11 июня 2014 г. больница удостоена благодарности мэра Москвы С.С. Собянина за вклад в развитие здравоохранения, многолетнюю работу по оказанию высококвалифицированной медицинской помощи жителям города Москвы.

Ключевые слова: туберкулез, медицинская помощь, история здравоохранения.
THE ZEMSKY HOSPITAL IN KURKINO VILLAGE: FROM HISTORY 

TO MODERNITY

A.L. Sobkin
One hundred years ago in the Kurkino village, near the Moscow, the zemsky (land-) hospital came into operation. It was founded by the widow of the prominent Moscow physician G.A. Zakhar’yn and designed by the famous Russian artist I.E. Grabar. In these buildings operated, in succession, zemsky hospital, military hospital, tuberculosis sanatoria (for children with bone and joints involvement and for adult pulmonary patients), anew thoracic military hospital, and since 1942 – the hospital for tuberculosis adult patients. During the century-long history, in the hospital worked many well-known Russian doctors, including S.S. Yudin, G.L. Gar, V.G. Shtefko, K.V. Pomeltzov, L.K. Bogush, N.G. Stoiko, M.I. Perelman and other. After the reconstruction, initiated by the Soviet Union Council of the Ministers in 1968, the hospital became the multi-field facility for tuberculosis patients. The hospital is well experienced not only in tuberculosis treatment, but also in thoracic surgery, otorhinolaryngology, gastroenterology, endocrinology, psychiatry, heryatry. In the hospital the special departments for HIV-patients and multi-drug resistant tuberculosis were established. According “The Program of the Moscow city health service modernization”, in 2012–2013 the infrastructure of the hospital was developed, the new equipment was supplied (to the amount of 48 mln. rubles), some buildings were overhauled completely. By the way of the Moscow tuberculosis service modernization, in the hospital structure were included facilities of the Moscow city Health Department: “Mental hospital № 16” and “Tuberculosis sanatoria № 58”. In 2014 the hospital was honorable mentioned by the Major of the city of Moscow S.S.Sobyanin for the longstanding contribution in the health care development and the highly skilled medical aid for Moscow population.

Keywords: tuberculosis, health care, history of medicine.
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ФАКТОРЫ РИСКА РАЗВИТИЯ РАННИХ РЕЦИДИВОВ 

ТУБЕРКУЛЕЗА ОРГАНОВ ДЫХАНИЯ
П.П. Сельцовский1,2, С.Л. Плиева1,2 , А.С. Свистунова1,2
1 ГКУЗ «Московский городской научно-практический центр борьбы с туберкулезом Департамента здравоохранения города Москвы»

2 ГБОУ ДПО «Российская медицинская академия последипломного образования Минздрава России»

На основании исследования генеральной совокупности больных с ранними рецидивами туберкулеза органов дыхания за 2007–2009 гг., постоянных жителей г. Москвы 18 лет и старше (344 чел.), установлено, что наиболее опасным периодом для возникновения ранних рецидивов явились первые два года после констатации клинического излечения и перевода пациентов в III группу диспансерного наблюдения (76% случаев).

Факторы риска ранних рецидивов туберкулеза органов дыхания оценены на основании изучения 66 больных с ранними рецидивами и 98 пациентов с констатированным клиническим излечением, не имевших рецидивов туберкулеза в течение последующих трех лет наблюдения. Выделены восемь факторов, наиболее существенно влияющих на рецидивирование специфического процесса: ЛУ МБТ при исходном заболевании, хронический алкоголизм, наличие стойкой утраты трудоспособности, большие остаточные изменения в органах дыхания после излечения туберкулеза, неполноценный основной курс химиотерапии, отсутствие противорецидивного лечения, интеркуррентные заболевания, семейная неустроенность. Одновременное наличие только двух социальных или медицинских факторов повышало вероятность ранних рецидивов туберкулеза органов дыхания до 10–66%, а трех и более факторов – до 66–99%. Максимально неблагоприятное влияние оказывало сочетание таких факторов, как ЛУ МБТ при исходном заболевании туберкулезом, тяжелая сопутствующая патология со стойкой утратой трудоспособности, включая хронический алкоголизм, излечение с большими посттуберкулезными изменениями при неполноценном основном курсе химиотерапии – в этих случаях вероятность развития раннего рецидива туберкулеза органов дыхания достигала 99,0%.

Ключевые слова: туберкулез органов дыхания, ранние рецидивы, факторы риска.

RISK FACTORS OF THE PULMONARY TUBERCULOSIS 
EARLY RELAPSES
P.P. Seltzovsky, S.L. Plieva, A.S. Svistunova

Based on population of patients with relapses of pulmonary tuberculosis (344 Moscow residents, 18 years old and more) was definite the most dangerous period for relapses – the first two years after outcome “cured”, included 76% of relapses. The risk factors of pulmonary tuberculosis early relapses were evaluated in 66 patients with relapses, in comparison with 98 patients cured without relapses in three year-long follow-up. Eight risk factors for relapses were determined as significant: drug resistance of MBT, permanent disability, chronic alcoholism, the advanced post tuberculosis lesions, inadequate chemotherapy regimen, the absent of relapse-prevention treatment, concomitant diseases, no family or broken family. The simultaneous presence of two factors increase the relapse probability until 10–66%, three and more until 66–99%. The most unfavourable was the combination of drug resistance, permanent disability, chronic alcoholism, the advanced post tuberculosis lesions, inadequate chemotherapy regimen – in such cases the probability of the early relapse of pulmonary tuberculosis is 99,0%.

Keywords: pulmonary tuberculosis, early relapses, risk factor

ОПРЕДЕЛЕНИЕ МНОЖЕСТВЕННОЙ И ШИРОКОЙ 

ЛЕКАРСТВЕННОЙ УСТОЙЧИВОСТИ MYCOBACTERIUM 

TUBERCULOSIS С ПОМОЩЬЮ РАЗЛИЧНЫХ 

МОЛЕКУЛЯРНЫХ ТЕСТ-СИСТЕМ И BACTEC™ MGIT™ 960

Е.Ю. Носова, А.А. Хахалина, К.Ю. Галкина, М.А. Краснова, 
Л.Ю. Крылова, С.Г. Сафонова

ГКУЗ «Московский городской научно-практический центр борьбы с туберкулезом Департамента здравоохранения города Москвы»

Изучены генетические мутации, связанные с лекарственной устойчивостью (ЛУ) микобактерий туберкулеза (МБТ) к изониазиду (H), рифампицину (R), фторхинолонам (Fq) и аминогликозидам (Ag), выявленные с помощью молекулярно-генетических методов в 85 изолятах. Результаты исследования сравнивали с микробиологическим определением ЛУ к этим препаратам в системе BACTEC™ MGIT™ 960. 
Совпадение результатов определения МЛУ, МЛУ в сочетании с ЛУ к Fq, МЛУ в сочетании с ЛУ к Ag и ШЛУ молекулярными и микробиологическими методами составило 94,7, 93,3, 93,3 и 97,3%, соответственно. В 55,3% культур МБТ часто встречалось сочетание мутаций Ser531Leu в гене rpoB и Ser315Thr в katG. В двух сохранивших фенотипическую чувствительность к R штаммах выявлена мутация Asp516Tyr (в rpoB), приводящая к низкому уровню устойчивости возбудителя к этому препарату. Среди мутаций в гене gyrA, наиболее часто встречаемых, были замены в 94-м (58,8%) и 90-м (15,7%) кодонах. Мутация Asp94Gly была обнаружена в 60,0% культур. Только в gyrB мутации были выявлены в 4,0% в штаммах и в 2,0% – одновременно в двух генах. Определение мутаций в промоторной области гена eis позволило дополнительно к 18 (37,5%) культурам с заменами в гене rrs выявить 30 (62,5%) штаммов МБТ, устойчивых как к канамицину, так и к амикацину. 

Быстрое определение типа мутаций в генах МБТ в сочетании с микробиологическим определением уровня устойчивости к R, H, Fq и Ag даст более полную информацию об исследуемых штаммах МБТ и поможет клиницистам контролировать развитие лекарственной устойчивости.

Ключевые слова: микобактерии туберкулеза, лекарственная чувствительность к изониазиду, рифампицину, фторхинолонам и аминогликозидам, мутации, молекулярно-генетические методы
DETECTION OF MULTI AND EXTENSIVELY DRUG RESISTANCE 

OF MYCOBACTERIUM TUBERCULOSIS BY THE DIFFERENT 

MOLECULAR TEST-SYSTEMS AND BACTEC™ MGIT™ 960
E.Yu. Nosova, A.A. Khakhalina, K.Yu. Galkina, M.A. Krasnova, 
L.Yu. Krilova, S.G. Safonova
We carried out the investigation of genetic mutations connected with MBT drug resistance to isoniazid (H), rifampicin (R), fluoroquinolones (Fq) and aminoglycosides(Ag) detected by molecular-genetic methods in 85 isolates. The results were compared to microbiological drug susceptibility testing for that drugs performed in BACTEC™ MGIT™ 960 system. The agreement of the results of detection of MDR, MDR and Fq-resistance, MDR and Ag-resistance and XDR of MBT strains by molecular-genetic and microbiological methods achieved 94,7, 93,3, 93,3 and 97,3%, consequently. The combination of mutations Ser531Leu in rpoB and Ser315Thr in katG genes was detected in 55,3% of MTB cultures. Asp516Tyr in rpoB, leading to the low resistance level was detected in 2 H-resistant MBT cultures. Among mutations in gyrA gene the substitutions in 94th  (58,8%) and 90th  (15,7%) codons were detected most frequently. Asp94Gly was found out in 60,0% of MTB cultures. Mutations only in gyrB gene were detected in 4,0% of MTB strains. 2% of MBT strains had the substitutions in the both gyrA and gyrB genes simultaneously. Detection of mutations in the promoter region of eis gene revealed 30 (62,5%) kanamycin and amikacin resistant MBT strains in addition to 18 (37,5%) MTB cultures with the substitutions in rrs gene. The rapid detection of the type of mutations in the MBT genes in combination with microbiologic detection of the resistance level for rifampicin, isoniazid, fluoroquinolones and aminoglycosides gives the best information about investigated MBT strains and helps the clinicians to monitor the development of drug resistance.

Keywords: Mycobacterium tuberculosis, drug susceptibility to isoniazid, rifampicin, fluoroquinolones and aminoglycosides, mutations, molecular-genetic methods.
ИЗУЧЕНИЕ ЛЕКАРСТВЕННОЙ ЧУВСТВИТЕЛЬНОСТИ

M. TUBERCULOSIS С ПОМОЩЬЮ ТЕСТ-СИСТЕМЫ 

SENSITITRE MYCOTB НА ОСНОВЕ ОПРЕДЕЛЕНИЯ 

КРИТИЧЕСКИХ КОНЦЕНТРАЦИЙ ХИМИОПРЕПАРАТОВ
М.В. Макарова, Ю.Д. Исаева, Л.Ю. Крылова, В.И. Литвинов
ГКУЗ «Московский городской научно-практический центр борьбы с туберкулезом Департамента здравоохранения города Москвы»

В тест-системе Sensititre MycoTB изучены минимальные ингибирующие концентрации (МИК) изониазида, рифампицина, стрептомицина, этамбутола, амикацина, канамицина, офлоксацина и моксифлоксацина в отношении условно чувствительных и условно устойчивых штаммов МБТ, выделенных из различного диагностического материала, полученного от больных различными формами туберкулеза легких, находящихся на лечении в стационарах МНПЦ борьбы с туберкулезом.

Критические концентрации (КК) химиопрепаратов для тест-системы Sensititre MycoTB были определены в результате анализа полученных значений МИК препаратов, как наименьшие концентрации, подавляющие рост 95% чувствительных штаммов и не препятствующие росту 95% устойчивых. Установлены следующие их значения: для стрептомицина – 1,0, изониазида − 0,25, рифампицина – 1,0, этамбутола – 4,0, офлоксацина – 2,0, моксифлоксацина − 0,25, канамицина – 2,5 и амикацина – 1,0 мкг/мл.

На основе определения КК проведено сравнительное изучение эффективности использования тест-системы Sensititre MycoTB в сопоставлении с методами культивирования в BACTEC™ MGIT™ 960 и в среде Левенштейна-Йенсена для определения ЛЧ МБТ.

Изучены культуры M. tuberculosis, выделенные от 137 больных. Установлено, что имеет место высокий процент совпадения данных, полученных при определении ЛЧ с помощью тест-системы Sensititre MycoTB, и других методов. Эта система имеет преимущества, связанные со стандартизацией процесса и возможностью количественного определения (степени) устойчивости одновременно к 12 химиопрепаратам в короткие сроки (7-14 дней). Метод определения ЛЧ M. tuberculosis с помощью тест-системы Sensititre MycoTB технически проще в исполнении, чем все другие методы, она апробирована как за рубежом, так и в МНПЦБТ, сертифицирована и может быть использована в клинической практике.

Ключевые слова: лекарственная чувствительность M. tuberculosis, минимальные ингибирующие концентрации, критические концентрации, тест-система Sensititre MycoTB
STUDY DRUG SENSITIVITY M. TUBERCULOSIS WITH TEST SYSTEM 

SENSITITRE MYCOTB BASED ON CERTAIN CRITICAL CONCENTRATION 

FOR THE ANTITUBERCULOSIS DRUGS

M.V. Makarova, Yu.D. Isaeva, L.Yu. Krilova, V.I. Litvinov
Determination of the critical concentrations (CC) of drugs, widely used in the treatment of tuberculosis, to evaluate the results of the drug susceptibility testing of M. tuberculosis isolates using Sensititre MycoTB test system.

We studied using Sensititre MycoTB test system the minimal inhibitory concentrations (MICs) of streptomycin, isoniazid, rifampicin, ethambutol, amikacin, kanamycin, moxifloxacin and ofloxacin on the panel of the conditionally sensitive and conditionally resistant MBT strains isolated from different diagnostic material obtained in patients with pulmonary tuberculosis who were treated at the Moscow research and Clinical Center for Tuberculosis Control.

As a result of the analysis of the obtained MICs values, we determined the critical concentrations of antituberculosis drugs by MycoTB test system as the lowest concentration which inhibits the growth of 95% of sensitive MBT strains and allows the growth of 95% resistant MBT strains. We determined the following values of CCs: streptomycin – 1,0, isoniazid – 0,25, rifampicin – 1,0, ethambutol – 4,0, ofloxacin – 2,0, moxifloxacin – 0,25, kanamycin – 2,5 and amikacin – 1,0 µg/ml.

We carried out the comparative analysis of the effectiveness of the drug susceptibility testing (DST) of M. tuberculosis performed by Sencsititre MycoTB test in comparison with the cultivation methods on Middlebrook in the BACTEC™ MGIT™ 960 system and on Löwenstein-Jensen solid medium.

The cultures of M. tuberculosis obtained from 137 patients were investigated. There was the  high percentage of matches of data obtained by Sencsititre MycoTB test and other methods. The Sencsititre MycoTB test has some advantages such as the standardization of the process and the ability of simultaneous quantitative determination of the drug resistance level for 12 antituberculosis drugs in the short period (7-14 days). The method of the DST by Sencsititre MycoTB test is simpler then others. This Sencsititre MycoTB test-system was tested abroad and in Moscow TB Control Center, certified in Russia and can be used in clinical practice.

Keywords: M. tuberculosis drug susceptibility, minimal inhibitory concentration, critical concentration, Sencsititre MycoTB test-system

ЭНДОСКОПИЧЕСКИЕ ТЕХНОЛОГИИ ВО ФТИЗИАТРИИ
Б.Д. Свистунов1, А.С. Свистунова2,3
1  ГКУЗ «Туберкулезная клиническая больница № 3 им. профессора Г.А. Захарьина Департамента здравоохранения города Москвы»

2  ГБОУ ДПО «Российская медицинская академия последипломного образования Минздрава России» 

3  ГКУЗ «Московский городской научно-практический центр борьбы с туберкулезом Департамента здравоохранения города Москвы»

На основе 40-летнего опыта за период с 1974 по 2013 гг. проанализированы эндоскопические лечебные технологии, используемые во фтизиатрии. Из 90 600 выполненных исследований 40% составили лечебные бронхоскопии. За последнее двадцатилетие число лечебных бронхоскопий на одного больного возросло в среднем с 2 до 5,6. Использовались следующие технологии: санация бронхов и введение через катетер лекарственных препаратов, введение лекарств в перибронхиальную клетчатку путем прокалывания стенки бронха; обтурация бронха поролоновым обтуратором при острых и подострых эмпиемах плевры, воздействие на бронхи оксидом азота, полученным при помощи аппарата «Плазон» при неспецифических эндобронхитах и туберкулезе бронха, одновременное использование двух бронхообтураторов (поролонового и клапанного) для остановки легочного кровотечения. Эти лечебные технологии позволяют повысить эффективность лечения у больных туберкулезом с другими сочетанными заболеваниями, при лекарственной устойчивости микобактерий или осложнениях туберкулеза в виде эмпием и легочных кровотечениях.

Ключевые слова: эндоскопические технологии, лечебные бронхоскопии, перибронхиальное введение, оксид азота, поролоновый бронхообтуратор, клапанный бронхообтуратор, туберкулез, лекарственная устойчивость.

ENDOSCOPIC TECHNOLOGIES IN PHTHISIOLOGY
B.D. Svistunov, A.S. Svistunova
The treatment technologies, realized by bronchoscopy in tuberculosis patients, is considered based on 40-years (1974-2013) experience. 40% of performed 90 600 procedures include the treatment methods. In the least 20 years the average number of treatment procedures per one patient increased from 2 to 5,6. Were used the following methods: bronchial sanations with drugs insufflation per catheter, drugs injection in peribronchial cellular tissue by transbronchial puncture, the bronchus obturation by porolon obturator in acute and subacute pleural empyema, insufflations of nitric oxide (produced by apparatus named “Plason”) in cases of non-specific endobronchitis and bronchial tuberculosis, the simultaneous using of two obturators – porolon and one-way valve for lung hemorrhages short-stop. All these methods increase the treatment efficacy in tuberculosis patients with concomitant diseases, mycobacterial drug resistance and such complications as pleural empyema and lung hemorrhages. 

Keywords: endoscopic treatment technologies, peribronchial injection, nitric oxide, porolon bronchial obturator, endobronhial one-way valve, tuberculosis, drug resistance.
ЭФФЕКТИВНОСТЬ И БЕЗОПАСНОСТЬ ВКЛЮЧАЮЩИХ 

БЕДАКВИЛИН ШЕСТИМЕСЯЧНЫХ РЕЖИМОВ ХИМИОТЕРАПИИ У БОЛЬНЫХ ТУБЕРКУЛЕЗОМ ОРГАНОВ ДЫХАНИЯ
С.Е. Борисов, Т.Н. Иванушкина, Д.А. Иванова, А.В. Филиппов, 
Н.В. Литвинова, О.В. Родина, Ю.Ю. Гармаш, С.Г. Сафонова, 
Е.М. Богородская
ГКУЗ «Московский городской научно-практический центр борьбы с туберкулезом Департамента здравоохранения города Москвы»

При широкой лекарственной устойчивости (ШЛУ) микобактерий (МБТ) и/или непереносимости противотуберкулезных препаратов (ПТП) сформировать адекватный режим химиотерапии (включающий не менее четырех ПТП) зачастую невозможно. Необходимы новые ПТП, один из которых – бедаквилин – зарегистрирован в России, но опыт его использования в поликомпонентной химиотерапии пока отсутствует.

Проспективное открытое нерандомизированное одноцентровое исследование включило 54 больных туберкулезом легких в возрасте от 18 до 73 лет, 68,5% – мужчины, 20,4% – впервые выявленные, 3,7% – с рецидивами, 13,0% – после прерывания и 63,0% – после неэффективной терапии. МЛУ МБТ выявлена у 42,6%, ШЛУ – у 57,4%. Полости распада имелись в легочной ткани у 87,0%, двустороннее поражение легочной ткани – у 61,1% пациентов. Помимо бедаквилина в режим химиотерапии включали, с учетом спектра ЛУ МБТ и переносимости ПТП, линезолид (96,3%), циклосерин или теризидон (81,5%), фторхинолон (70,4%), капреомицин (46,8%), протионамид (29,6%), аминосалициловую кислоту (27,8%), пиразинамид (18,7%), этамбутол (13,0%). Если не удавалось сформировать четырехкомпонентный режим, включали макролиды (38,9%), меропенем (9,5%), амоксициллин/клавулановую кислоту (1,9%), изониазид в высоких дозах (3,7%). 

Лечение по плану (24 нед.) завершили 47 пациентов (87,0%). Из них выраженное клиническое улучшение отмечено у 81,4%, рентгенологическое – у 85,1%, прекращение бактериовыделения – у 83,3% (медиана срока – 4 нед., ИКР – 2,0–11,5 нед.). Частота и сроки конверсии мокроты не различались у пациентов с ШЛУ МБТ и без таковой, но выявлена достоверная (р < 0,05) связь сохранения бактериовыделения с наличием крупных полостей. 12 эпизодов НПР III–IV ст. тяжести отмечены у 11 пациентов (20,4%): по три случая лекарственных поражений печени и гиперэозинофилии, по два случая удлинения интервала QTс до 520 мс и более и рвоты, потребовавшей внутривенной регидратации, и по одному – гиперкалиемии в сочетании с азотемией и выраженной анемии (Hb < 69 г/л). Прием бедаквилина из-за НПР полностью прекращен у трех (5,6%) пациентов и временно – еще у трех.

Режимы химиотерапии, содержащие бедаквилин в сочетании с ПТП резерва и, при необходимости, включающие активные в отношении МБТ антибактериальные препараты широкого спектра действия, высокоэффективны при туберкулезе с МЛУ и ШЛУ МБТ и хорошо переносятся больными. Необходимо исследование целесообразности увеличения длительности приема бедаквилина до 9-12 месяцев.

Ключевые слова: бедаквилин, множественная лекарственная устойчивость, туберкулез, лечение
EFFECTIVENESS AND SAFETY OF THE BEDAQUILINE-CONTAINING 

SIX-MONTH CHEMOTHERAPY REGIMENS IN PULMONARY 

TUBERCULOSIS PATIENTS
S.E. Borisov, T.N. Ivanushkina, D.A. Ivanova, A.V. Filippov, N.V. Litvinova, O.V. Rodina, Yu.Yu. Garmash, S.G. Safonova, E.M. Bogorodskaya
Background. The second-line drugs optionally combined with the WHO’s “fifth group” drugs (especially linezolid) are effective in MDR-TB patients. In some cases, the adequate chemotherapy (min 4 drugs) is unrealizable due to the extended drug-resistance (XDR) and/or treatment intolerance. The new drug – bedaquiline (Bdq) – is essential, but it is not yet thoroughly tested in regimens with traditional TB-drugs and new anti-mycobacterial agents. 

Design and Methods. The prospective unblinded non-randomized one centered study include 54 pulmonary TB patients, 18-73 years old, 68,5% male and 31,5% female, 20,4% (20 pts) new and 79,8% (31 pts) retreated. MDR was identified in 37,0% (20 pts) and XDR – in 57,4% (31 pts). Lung cavities were detected in 87,0% (47 pts), bilateral lesions – in 61,1% (33 pts). Bdq was included in regimens in all patients, the next some wеre, if possible (based on mycobacterial drug-resistance patterns and patients drug tolerances), linezolid (96,3% – 52 pts), cycloserine / terizidone (81,5% – 44 pts), fluoroquinolones (70,4% – 38 pts), capreomycin (46,8% – 25 pts), prothionamide (29,6% – 16 pts), PAS (27,8% – 15 pts), pyrazinamide (18,7% – 10 pts), ethambutol (13,0% – 7 pts). If the regimen didn’t include at least four drugs, we add macrolides (38,9% – 21 pts), meropenum (9,5% – 5 pts), amoxicillin / clavulanic acid (1 pt), isoniazid in high doses (2 pt). The evaluation was performed after 24 weeks of Bdq administration. 

Results. The treatment with Bdq was completed in 87,0% (47 pts), in 4 pts (7,4%) treatment was interrupted (but they weren’t lost to follow-up) and in 3 pts (5,6%) Bdq was excluded due to the serious adverse events. The evident involution of symptoms were obtained in 85,1% (35/43 pts), the X-ray improvement – in 85,1% (40/47 pts). The sputum smear conversion totally score (on liquid media): 87,2% (30/36 pts) with Med = 4 wks (IQR 2,0-11,5). The time of conversion and conversion rate were similar in MDR- and XDR-TB, but significantly (р < 0,05) depend on large cavities. 12 incidents of SAE III-IV were obtained in 11 pts (20,4%): toxic hepatitis (3), hypereosinophilia (19% and more – 3), QTс prolongation up to 520 ms (2, without arrhythmia), obstinate vomiting (2), hyperkalemia and azotemia (1) and anemia (Hb < 69 g/l) – in 1 pt. The bedaquilin administration was stopped in 3 pts (5,6 %) and interrupted in 3.

Conclusion. The regimens, based on Bdq, second-line TB-drugs and the “fifth group” drugs are well-tolerated and high effective in MDR- and XDR-TB. We need to obtain data to argue the prolongation of Bdq course for 9-12 months’. 

Key words: bedaquiline, multidrug resistance, tuberculosis, treatment
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ГОСПИТАЛИЗАЦИЯ В КРУГЛОСУТОЧНЫЕ СТАЦИОНАРЫ 

ПРОТИВОТУБЕРКУЛЕЗНЫХ УЧРЕЖДЕНИЙ 

ДЕПАРТАМЕНТА ЗДРАВООХРАНЕНИЯ ГОРОДА МОСКВЫ
Л.М. Туктарова, В.Ю. Глебова, Е.М. Белиловский, С.Е. Борисов, 
А.Н. Марков, М.В. Матвеева, И.С. Коваленко, Е.М. Богородская
ГКУЗ «Московский городской научно-практический центр борьбы с туберкулезом Департамента здравоохранения города Москвы»

Для оценки объемов госпитализации в круглосуточные стационары противотуберкулезных учреждений Департамента здравоохранения города Москвы в разрезе демографической структуры и статуса проживания в г. Москве проанализированы 9303 случая госпитализации в 2014 г. Для анализа показаний к госпитализации изучено 2415 случаев госпитализации за второе полугодие 2014 г. (98,5% записей за данный период). Большинство случаев госпитализации больных в круглосуточные туберкулезные стационары пришлись на долю постоянных жителей столицы (72,8%), а более четверти (27,2%) – на различные группы непостоянного населения: постоянных жителей иных субъектов Российской Федерации (1282 случая – 13,9%), иностранных граждан (432 случая – 4,6%) и лиц БОМЖ (820 случаев – 8,8%). Отмечена достаточно высокая степень обоснованности направления пациентов в круглосуточные туберкулезные стационары: у 75,9% пациентов имелись непосредственно обусловленные туберкулезным процессом показания к госпитализации, у 45,4% показания были связаны с наличием сопутствующих заболеваний и состояний, требующих стационарного лечения и/или серьезно отягощающих течение туберкулеза, у 26,0% – с необходимостью диагностического обследования, а у 26,8% – с эпидемиологическими и социальными факторами. При этом у 75% больных имелись по меньшей мере два, а у 50% – по меньшей мере три показания к госпитализации из предусмотренных действующими рекомендациями.

Ключевые слова: туберкулез, госпитализация, круглосуточные туберкулезные стационары.
HOSPITALIZATION IN THE TB-FACILITIES, SUBORDINATED 

TO THE MOSCOW CITY GOVERNMENT HEALTH DEPARTMENT
L.M. Tukhtarova, V.Yu. Glebova, E.M. Belilovsky, S.E. Borisov, 
A.N. Markov, M.V. Matveeva, I.S. Kovalenko, E.M. Bogorodskaya
9303 cases (total number in 2014) of the hospitalization in the inpatient TB-facilities subordinated to the Moscow City Government Health Department were studied to evaluate the demography and status of the residence in Moscow. For the indications for the in-patient treatment 2415 cases (98,5% of the 2014 second half) were analyzed. The most part of the in-patient treatment came on the Moscow residents’ share (72,8%) and some more one quarter (27,2%) – on the various non-permanent, moving population groups: internal (13,9%) and external (4,6%) migrants and homeless people (8,8%). The validity of the hospitalization was significant: in 75,9% patients were obtained the indications due to the TB severity, in 45,4% due to the concomitant diseases, in 26,0% – due to the necessity of the diagnostic procedures and in 26,8% – due to the social and/or epidemiological circumstances. Herewith, in 75% patients two or more indications were definite and in 50% – three or more.

Key words: tuberculosis, hospitalization, convenience TB hospitals.

ИСХОДЫ ЛЕЧЕНИЯ ДЕТЕЙ 0-14 ЛЕТ С ТУБЕРКУЛЕЗОМ 

ЛЕГКИХ В РОССИЙСКОЙ ФЕДЕРАЦИИ ПО РЕЗУЛЬТАТАМ 

ТРЕХЛЕТНЕГО НАБЛЮДЕНИЯ
С.А. Стерликов1, С.Г. Руднев1, С.С. Стерликова2
1 ФГБУ «Центральный НИИ организации и информатизации здравоохранения» Минздрава России, Москва

2 ГБОУ ВПО «Российский национальный исследовательский медицинский университет имени Н.И. Пирогова» Минздрава России, Москва

Проанализированы результаты трехлетнего наблюдения за исходами лечения детей с туберкулезом легких, зарегистрированных в 2012, 2013 и 2014 гг., стратифицированные по результатам бактериоскопии мокроты при регистрации. Отмечается рост эффективности лечения детей с 93,2% до 96,6%, предположительно связанный с исключением из когорты детей с МЛУ-ТБ. Также отмечается снижение доли детей, прервавших курс химиотерапии. Летальность остается на постоянном уровне.

Ключевые слова: туберкулез у детей, исходы лечения.
THE TREATMENT OUTCOMES IN CHILDREN 0–14 YEARS OLD WITH 
PULMONARY TUBERCULOSIS IN RUSSIAN FEDERATION 
IN 2012-2014
S.А. Sterlikov, S.G. Rudnev, S.S. Sterlikova
The results of three years of monitoring the outcomes of treatment for children with pulmonary tuberculosis registered in 2012, 2013 and 2014 stratified by sputum smear at registration. There is an increase of efficiency of treatment of children with 93.2% and 96.6%, presumably due to the exclusion from the cohort of children with MDR-TB. There is decrease in the proportion of children who are lost to follow-up. Lethality remains constant.

Keywords: tuberculosis in children, treatment outcome.

ОПРЕДЕЛЕНИЕ ОСНОВНЫХ ХАРАКТЕРИСТИК ЛЕКАРСТВЕННОЙ ЧУВСТВИТЕЛЬНОСТИ M. TUBERCULOSIS К ФТОРХИНОЛОНАМ 
И АМИНОГЛИКОЗИДАМ/КАПРЕОМИЦИНУ
Ю.Д. Исаева, Л.Ю. Крылова, М.В. Макарова, А.А. Хахалина, 
Е.Ю. Носова, С.Г. Сафонова
ГКУЗ «Московский городской научно-практический центр борьбы с туберкулезом Департамента здравоохранения города Москвы»

С использованием панели клинических штаммов M. tuberculosis, различающихся по спектру лекарственной устойчивости, определены критические концентрации шести противотуберкулезных препаратов резервного ряда. Для ускоренной оценки лекарственной чувствительности M. tuberculosis в автоматизированной системе BACTEC™ MGIT™ 960 критические концентрации левофлоксацина, моксифлоксацина, гатифлоксацина, канамицина, амикацина и капреомицина составили 1,0, 0,25, 0,25, 2,5, 1,0 и 2,5 мкг/мл, соответственно. Для оценки лекарственной чувствительности M. tuberculosis классическим методом абсолютных концентраций на плотной среде Левенштейна-Йенсена критические концентрации левофлоксацина, моксифлоксацина и гатифлоксацина составили 2,0, 0,75, 0,75 мкг/мл, соответственно.

Ключевые слова: критическая концентрация, резервные противотуберкулезные препараты, лекарственная устойчивость.

THE STUDY OF THE M. TUBERCULOSIS DRUG SUSCEPTIBILITY TO FLUOROQUINOLONES AND AMINOGLYCOSIDES/CAPREOMYCIN (BASIC CHARACTERISTICS)
Yu.D. Isaeva, L.Yu. Krylova, M.V. Makarova, A.A. Khakhalina, 
E.Yu. Nosova, S.G. Safonova
By M. tuberculosis clinical isolates panel of the strains with different drug resistance patterns the critical concentrations of six secondline antituberculosis drugs were studied. For the M. tuberculosis drug resistance accelerated testing in the BACTECТМ MGITТМ 960 the critical concentrations for levofloxacin, moxifloxacin, gatifloxacin, kanamycin, amikacin and capreomycin were 1,0, 0,25, 0,25, 2,5, 1,0 and 2,5 µg/ml, accordingly. For classic absolute concentrations methods in solid Löwenstein-Jensen media the critical concentrations of levofloxacin, moxifloxacin, gatifloxacin were 2,0, 0,75, 0,75 µg /ml, accordingly.

Keywords: critical concentration, second-line antituberculosis drugs, drug resistance.

ПРИМЕНЕНИЕ XPERT MTB/RIF ДЛЯ МОЛЕКУЛЯРНОЙ

ДИАГНОСТИКИ ТУБЕРКУЛЕЗА У БОЛЬНЫХ ВИЧ-ИНФЕКЦИЕЙ
М.А. Краснова, Е.Ю. Носова, К.Ю. Галкина, А.А. Хахалина, А.И. 
Исакова, Г.Е. Фрейман, И.Р. Дорожкова, М.В. Синицын, С.Г. Сафонова

ГКУЗ «Московский городской научно-практический центр борьбы с туберкулезом Департамента здравоохранения города Москвы»

Для ускоренного выявления микобактерий туберкулеза (МБТ), а также определения лекарственной чувствительности к рифампицину у больных коинфекцией ВИЧ/ТБ применяли тест-систему в формате картриджа Xpert MTB/Rif. Было исследовано 294 пробы диагностического материала (189 респираторных проб – мокрота, бронхиальный секрет, БАЛ и 105 проб внелегочной локализации – ликвор, кал, биоптат, лимфоузел и др.), полученные от 106 больных ВИЧ/ТБ, поступивших в Клинику № 2 МНПЦ борьбы с туберкулезом. Применение тест-системы Xpert MTB/Rif в лабораторной диагностике туберкулеза у больных ВИЧ/ТБ повышает частоту выявления возбудителя в респираторном на 21,7% и во внелегочном диагностическом материале на 14%. МБТ с множественной лекарственной устойчивостью в различном диагностическом материале больных ВИЧ/ТБ значительно чаще регистрировали по сравнению с монорезистентными и чувствительными штаммами к основным противотуберкулезным препаратам.

Ключевые слова: ВИЧ-инфекция, туберкулез, лекарственная устойчивость, МЛУ, Xpert MTB/Rif.

XPERT MTB/RIF ASSAY APPLICATION FOR MOLECULAR 
DIAGNOSTICS OF TB IN HIV-PATIENTS
M.A. Krasnova, E.Yu. Nosova, K.Yu. Galkina, A.A. Khаkhаlinа, A.V. Isakova, G.E. Freyman, I.R. Dorozhkova, M.V. Sinitzin, S.G. Safonova
We used Xpert MTB/Rif assay for express detection of Mycobacterium tuberculosis (MTB) and performed the drug susceptibility testing for rifampicin in patients with HIV/TB coinfection. We investigated 294 samples (189 respiratory samples such as sputum, bronchial secret, bronchial lavage and 105 extrapulmonary samples such as cerebrospinal liquid, faeces, tissue, lymph node etc.), obtained from 106 HIV/TB patients, admitted at the Clinic № 2 of The Moscow research and clinical center for TB control. Xpert MTB/Rif assay application for molecular diagnostics in HIV/TB-patients increased of detection frequency of MTB to 21,7% in respiratory samples and to 14% in extrapulmonary samples Multidrug resistant MTB were detected most frequently then monoresistant and susceptible to the main antituberculosis drugs MTB strains in all types of samples obtained from HIV/TB patients. 

Keywords: HIV-infection, tuberculosis, drug resistance, MDR, Xpert MTB/Rif.
ВИДОВОЙ СОСТАВ И ЧУВСТВИТЕЛЬНОСТЬ
К ПРОТИВОГРИБКОВЫМ ПРЕПАРАТАМ ШТАММОВ
ДРОЖЖЕВЫХ ГРИБОВ, ВЫДЕЛЕННЫХ ОТ БОЛЬНЫХ
С КОИНФЕКЦИЕЙ ВИЧ/ТУБЕРКУЛЕЗ
А.Б. Кулько, Т.Л. Тарасенко
ГКУЗ «Московский городской научно-практический центр борьбы с туберкулезом Департамента здравоохранения города Москвы»

Представлены собственные данные о видовом составе вероятных возбудителей бронхолегочных и диссеминированных микозов у больных с коинфекцией ВИЧ/туберкулез. Среди 48 штаммов дрожжевых грибов, выделенных из респираторного диагностического материала, ликвора, крови, мазков из зева, преобладали C. albicans (31,3%), C. glabrata (27,0%) и C. tropicalis (16,7%). У 40 штаммов дрожжевых грибов исследована активность эхинокандинов (анидулафунгин, каспофунгин, микафунгин), препаратов группы азолов (флуконазол, итраконазол, вориконазол, позаконазол, кетоконазол), амфотерицина В и флуцитозина (5-фторцитозина). Выявлены заметные отличия по диапазонам МПК антимикотических средств как для разных видов, так и для различных штаммов одного вида грибов. В целом наибольшей активностью в отношении клинических штаммов родов Candida, Cryptococcus и Saccharomyces обладали амфотерицин В и вориконазол.

Ключевые слова: условно-патогенные грибы родов Candida, Cryptococcus и Saccharomyces, чувствительность дрожжевых грибов к противогрибковым препаратам, ВИЧ-ассоциированные микозы.

ANALYSIS OF SPECIES COMPOSITION AND SUSCEPTIBILITY
TO ANTIMYCOTICS OF YEAST, ISOLATED FROM PATIENTS
WITH CO-INFECTION HIV/TB
A.B. Kulko, T.L. Tarasenko
The own results on specific structure of etiological agents of deep mycosis in HIV-infected tuberculosis patients are represented. In 48 yeast strains, isolated from respiratory tract sputum and BAL, spinal fluid, blood, throat swab, the most part consisted C. albicans (31,3%), C. glabrata (27,0%) and C. tropicalis (16,7%). 40 yeast strains were tested with echinocandin antifungal agents (anidulafungin, caspofungin, micafungin), azols (fluconazole, itraconazole, voriconazole, posaconazole, ketoconazole), amphotericin B and flucytosine (5-fluorocytosine). The difference in MIC diapasons was obtained both for yeast’s species and for strains. In general, the most active drugs for species Candida, Cryptococcus and Saccharomyces are amphotericin B and voriconazole.

Key words: opportunistic fungi of genera Candida, Cryptococcus and Saccharomyces, antimycotic susceptibility of yeast fungi, HIV-associated mycosis.
ТРАНСУРЕТРАЛЬНЫЕ ОПЕРАЦИИ ПРИ ТУБЕРКУЛЕЗЕ 

ПРЕДСТАТЕЛЬНОЙ ЖЕЛЕЗЫ 
О.Н. Зубань
ГКУЗ «Московский городской научно-практический центр борьбы с туберкулезом Департамента здравоохранения города Москвы»

В 2002–2014 гг. проведено 30 трансуретральных резекций и 12 инцизий предстательной железы при туберкулезе. Сочетание с туберкулезом почек имело место у 24 (57,1%) пациентов, с поражением придатков яичек – у 30 (76,2%), только у 4 (9,5%) зарегистрировано изолированное поражение простаты. Все мужчины были старше 50 лет, средний возраст составил 58,2 ± 4,2 года. Длительность предоперационной химиотерапии туберкулеза колебалась от 3 до 12 месяцев. Объем ткани предстательной железы, определенный методом УЗИ, зарегистрирован в пределах от 30 до 60 см³ (48,6 ± 5,3 см³). Послеоперационные осложнения потребовали повторных операций у двух (4,8%) пациентов в раннем послеоперационном периоде и у 10 (23,8%) – в позднем. В первом случае это были кровотечения (у обоих пациентов), во втором – стриктуры уретры (у четырех больных – 9,5%) и склероз шейки мочевого пузыря  (у шести – 14,3%). Все осложнения нивелированы эндоскопически. Установлено, что к достоинствам трансуретральных операций относятся небольшая частота осложнений, высокая информативность, диапевтические возможности, техническая простота, а также малая инвазивность и хорошая переносимость больными.

Ключевые слова: предстательная железа, туберкулез, хирургическое лечение.
TRANSURETHRAL SURGERY IN TUBERCULOSIS OF THE PROSTATE

O.N. Zuban
From 2002 till 2014 30 transurethral resections and 12 incisions of the prostate in tuberculosis lesion were performed. Disease was accompanied by tuberculosis of the kidneys in 24 (57,1%) patients, tuberculous epididymitis – in 30 (76,2%), isolated lesion of the prostate registered in 4 (9,5%). The average age was 58,2 ± 4,2 years. Duration of the preoperative chemotherapy ranged from 3 до 12 months. Prostate volume measured by ultrasonography ranged from 30 to 60 (48,6 ± 5,3) cm³. Reoperation rate marked in 2 (4,8%) cases in early postoperative period and in 10 (23,8%) – in late. Early complications were bleedings (2 – 4,8%), the late ones – urethral strictures (4 – 9,5%) and bladder neck sclerosis (6 – 14,3%). All complications were treated by endoscopy manipulations. The advantages of transurethral surgery of tuberculous lesions of the prostate include: low level of complications, high information value, diagnostic capabilities, technical simplicity, low invasiveness and good patients’ tolerability.

Keywords: prostate, tuberculosis, surgery.

ПЕРСПЕКТИВЫ НЕПРЕРЫВНОГО ОБРАЗОВАНИЯ

В ПОСЛЕДИПЛОМНОЙ ПОДГОТОВКЕ ПО СПЕЦИАЛЬНОСТИ «ФТИЗИАТРИЯ»
П.П. Сельцовский, А.С. Свистунова, С.А. Скрябин, М.И. Борисова
ГБОУ ДПО «Российская медицинская академия последипломного образования Минздрава России»

Указаны основные факторы, определяющие необходимость совершенствования системы непрерывного медицинского образования с использованием современных методик образования. Важное условие развития данной системы – преемственность с использованием накопленного ранее опыта повышения квалификации врачей и учет специфики преподавания фтизиатрии – концептуальное, организационное и методическое единство в специальности, а также многообразие типов лечебных противотуберкулезных учреждений и множественность локализации туберкулезного процесса. 

Даны определения и характеристики основных путей непрерывного образования – самообразование, обучение в учреждениях последипломного образования, а также на рабочем месте, в мастер-классах и школах, проводимых ведущими специалистами по профессии.

Подробно изложены исторические этапы становления системы подготовки и непрерывного образования фтизиатров с начала прошлого века – первичная специализация, стажировка, интернатура, ординатура, подготовка на рабочем месте в клиниках вузов и ведущих противотуберкулезных учреждений и т. п.

Изложены новые элементы системы обучения, предусматривающие не инициативное, а обязательное участие врача в конференциях, конгрессах, мастер-классах, школах, работу на электронных порталах с базами знаний по специальности, участие в дистанционном обучении, выступления с докладами перед коллегами по месту работы и публикацию с обобщением своего практического опыта.

Внесены предложения по использованию кредитных единиц и портфолио врача в системе непрерывного медицинского образования, при этом более увязав их как с исследовательской и образовательной деятельностью врача, так и с его практической работой и ее результатами.

Приведены основные направления совершенствования учебно-методической базы (комплекса) фтизиатрии на основе квалификационных требований и современных методик обучения.

Ключевые слова: непрерывное медицинское образование, последипломное обучение врачей, кредитные образовательные единицы, информационные технологии, учебно-методический комплекс.
THE FUTURE TRENDS OF THE CONTINUOUS PROFESSIONAL MEDICAL EDUCATION IN PHTHISIOLOGY

P.P. Seltzovsky, A.S. Svistunova, S.A. Skryabin, M.I. Borisova
The basic factors, call forth the necessity of the continuous professional medical education (CPME) up-grade by advanced educational technologies. The important condition of the CPME development – succession of the present experience and specific features of the phthisiology teaching – conceptual, organizational and methodological unity of the profession and variety of the TB facilities and multiple localization of TB damages. 

CPME definitions and specific features are presented – self education, postgraduate education, workshops, master-classes and schools provided by the leading experts in the profession. The history of TB-physicians education and training system in Russia from the beginning of the 20th century is described in details – primary specialization, apprenticeship, internship, fellowship, clinical residency, and training in the workplace in medical school’s hospitals and the leading TB-facilities.

New options of the educational system are presented, which based on the obligatory TB-physicians’ involvement in conferences, congresses, workshops, master-classes and schools, using of the e-portals for professional knowledge databases, distance education, and presentations in their own facilities and publications, containing clinical experience.

Some suggestions are make on credit units and physicians portfolio implementation in CPME to increase these connections with both research and educational physician’s activities and clinical practice. 

The main approaches to the further enhancement of the educational framework in phthisiology are introduced, based on qualification requirements and modern educational technologies.

Keywords: continuous professional medical education, postgraduate medical education, credit system in education, information technology, educational-methodical complex.
ДИАГНОСТИКА СОЧЕТАНИЯ ТУБЕРКУЛЕЗА И 

МИКОБАКТЕРИОЗА ПРИ ВИЧ-ИНФЕКЦИИ
М.В. Альварес Фигероа1, 2, Ю.Р. Зюзя2, А.В. Прокопенко1, 
Л.А. Коблова3, Р.М. Сарычева3
1   ФБУН «Центральный научно-исследовательский институт эпидемиологии» Роспотребнадзора, Москва
2   ГКУЗ «Московский городской научно-практический центр борьбы с туберкулезом Департамента здравоохранения города Москвы»

3   ГКУЗ «Туберкулезная больница № 6 Департамента здравоохранения города Москвы»

Описана последовательность исследований в рамках диагностического алгоритма отдела патологической анатомии МНПЦБТ ДЗМ на основе разбора клинического случая сочетания туберкулеза и микобактериоза у больной ВИЧ-инфекцией. Показаны возможности микробиологических, гистологических и молекулярно-генетических методов исследования для диагностики таких патологий. Представлен обзор литературы на тему диагностики и последующей тактики ведения данной категории больных.

Ключевые слова: микобактериоз, туберкулез, ВИЧ, Mycobacterium tuberculosis complex, нетуберкулезные микобактерии, M. avium, ПЦР, секвенирование, гистология

DIAGNOSTIC POSSIBILITIES COMBINATIONS OF TUBERCULOSIS 

AND MYCOBACTERIOSIS IN HIV-INFECTION

M.V. Alvarez Figueroa, Yu.R. Zyuzya, A.V. Prokopenko, L.A. Koblova, 
R.M. Sarycheva
An article describes the diagnostic algorithm established in Department of Pathological Anatomy in The Moscow Research and Clinical Center for Tuberculosis Control of the Moscow Government Health Department based on a combination of clinical case analysis of tuberculosis and mycobacteriosis in HIV-positive patient. The paper shows the possibility of microbiological, histological and molecular genetic methods for the diagnosis of such pathologies. It provides an overview of the papers on the topic of diagnosis and subsequent management in this category of patients.

Keywords: mycobacteriosis, tuberculosis, HIV, Mycobacterium tuberculosis complex, NTMB, M. avium, PCR, sequencing, histology.
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МОНИТОРИНГ СМЕРТНОСТИ БОЛЬНЫХ ОТ ТУБЕРКУЛЕЗА 

В ГОРОДЕ МОСКВЕ
Е.М. Богородская, Е.М. Белиловский, С.Е. Борисов, 
П.П. Сельцовский, Л.Н. Рыбка, О.В. Чижова, Г.Я. Андрюхина
ГБУЗ «Московский городской научно-практический центр борьбы с туберкулезом Департамента здравоохранения города Москвы»

На основе данных 1156 случаев смерти от ТБ, произошедших в г. Москве в 2012-2014 гг. и зарегистрированных системой мониторинга туберкулеза, действующей в ГБУЗ «Московский научно-практический центр борьбы с туберкулезом ДЗМ», был проведен анализ социально-демографической и клинической структуры умерших с учетом информации о статусе их проживания в городе до смерти и наличия сведений о времени, прошедшего с момента их регистрации как больного туберкулезом. Было показано, что наличие 42,9% смертей от туберкулеза среди непостоянных жителей города оказывает существенное влияние на величину и структуру показателя. 

В статье также рассматриваются вопросы формирования достоверного показателя смертности от туберкулеза в условиях мегаполиса. Подчеркнуто, что при небольших значениях показателя смертности в г. Москве достоверный анализ показателя смертности от туберкулеза возможен только на основе суммарных данных, полученных в результате наблюдения в течение не менее чем одного–двух лет. Проведен  анализ отдельных составляющих смертности от туберкулеза с точки зрения их вклада в общую величину показателя и наличия целевых мероприятий по его снижению. Особо были рассмотрены мероприятия, которые позволяют снизить наиболее контролируемую часть показателя, определяемую теми, кто умер через 1 месяц и более после регистрации. Эти случаи в г. Москве составляют 55,8% от числа смертей от туберкулеза.   

Ключевые слова: туберкулез, мониторинг, смертность, мигранты, постоянное население, социальное положение.

MONITORING OF THE TUBERCULOSIS MORTALITY IN THE CITY 

OF MOSCOW

Е.М. Bogoroskaya, E.M. Belilovsky, S.E. Borisov, P.P. Seltzovsky, 

L.N. Rybka, O.V. Chizhova, G.Ya. Andryukhina

Analysis of socio-demographic and clinical structure of patient dead from TB was conducted based on data of 1156 TB deaths that occurred in Moscow in 2012-2014 and were registered by TB monitoring system in the «Moscow Scientific and Clinical Center of TB Control». The study was based also on the data about the status of patients’ inhabitance in the city until the death and information about time between the date of their registration as a TB patient and death. It has been shown that the presence of 42.9% of deaths from tuberculosis among non-permanent residents of the city has a significant impact on the size and structure of the TB mortality rate.

The article also deals with the problem of the formation of significant and reliable indicator of TB mortality in a metropolis. It was stressed that in the conditions of small values of TB mortality in Moscow, a reliable analysis of the TB mortality rate is only possible on the basis of aggregate data derived from the observing period of not less than 1-2 years. Analyses of individual components of TB mortality was provided in terms of components’ contribution to the overall value of the indicator and the availability of targeted interventions to reduce it. Special measures have been considered, which can reduce the most controlled part of the index, which is determined by those who have died later 1 month after the registration (55.8% of the TB deaths in Moscow).

Key words: tuberculosis, monitoring, mortality, migrants, residents, social status.

ИММУНОЛОГИЧЕСКИЕ ПРОБЫ У ДЕТЕЙ, ИХ РОЛЬ 
В ФОРМИРОВАНИИ ГРУПП РИСКА ПО ТУБЕРКУЛЕЗУ
Л.В. Поддубная1, Е.П. Шилова1, И.М. Степченко2, В.Г. Кононенко1
1 ГБОУ ВПО «Новосибирский государственный медицинский университет», Россия

 2 ГБУЗ НСО областной противотуберкулезный диспансер, г. Новосибирск, Новосибирская область, Россия

С целью оптимизации отбора детей в группу высокого риска по туберкулезу изучены результаты пробы Манту с 2  ТЕ ППД-Л и пробы с аллергеном туберкулезным рекомбинантным (АТР) у 500 детей с латентной туберкулезной инфекцией. Выделены основные группы детей: из контакта с больным-бактериовыделителем – I (207 чел.), из контакта с больными без бактериовыделения – II (62 чел.), из здорового окружения – III (231 чел.) и контрольная, IV (56 чел.) – дети с локальным туберкулезом. Установлено, что группу высокого риска по заболеванию составляют дети с положительными пробами с АТР, независимо от эпидемиологического фактора и результатов пробы Манту. Гиперергическую реакцию на АТР следует считать диагностическим критерием туберкулеза, т. к. она с высокой вероятностью свидетельствует об активном специфическом процессе.

Ключевые слова: группа риска, экзогенное инфицирование, чувствительность к туберкулину, аллерген туберкулезный рекомбинантный, гиперергические реакции, активная инфекция.

IMMUNOLOGIC TESTS IN CHILDREN, THEIR ROLE IN THE 

FORMATION OF GROUPS AT RISK OF TUBERCULOSIS

L. V. Poddubnaya, E. P. Shilova, I. M. Stepchenko, V. G. Kononenko

To optimize the selection of children in the high risk group by tuberculosis studied the results of immunological tests in 500 children from different epidemiological conditions with different manifestation of tuberculous infection. Selected main groups children with latent tuberculosis infection: contacts with smear or culture positive pulmonary TB patients – I (n = 207), contacts with smear and culture negative patients – II (n = 62), from healthy environment – III (n = 231), and as control – IV (n = 56) children with clinical manifestations of local tuberculosis. Found that in high risk of the disease are children with positive test with allergen tuberculosis recombinant (ATR), regardless of the epidemiological factors and results of the Mantoux test. Hyperergic reaction on ATR should be considered a diagnostic criterion of tuberculosis, because with high probability it shows the specific active process.

Keywords: the group of risk, exogenous infection, sensitivity to tuberculin, allergen tuberculosis recombinant, hyperergic reactions, active infection.

СТРУКТУРА ГРУПП РИСКА ЗАБОЛЕВАНИЯ ТУБЕРКУЛЁЗОМ 
ДЕТЕЙ И ПОДРОСТКОВ НА УЧАСТКЕ ФТИЗИАТРА ПРИ 
РАЗЛИЧНЫХ СХЕМАХ ИММУНОДИАГНОСТИКИ ТУБЕРКУЛЁЗА
Н.Н.  Моисеева, В.С. Одинец 
ГБУЗ Ставропольского края СК «Краевой клинический противотуберкулёзный диспансер» г. Ставрополь, Россия
С целью изучения изменений численности и структуры групп риска заболевания туберкулезом на участке фтизиатра при переходе от традиционной схемы диагностики туберкулеза аллергеном туберкулезным очищенным в стандартном разведении для внутрикожного применения (2 ТЕ ППД-Л) к новой технологии скринига на туберкулезную инфекцию школьников старше 8 лет с использованием внутрикожной пробы с аллергеном туберкулезным рекомбинантным (препарат Диаскинтест®) были проанализированы официальные годовые отчеты по туберкулезу одного из фтизиатрических участков города Ставрополя. Новая технология скринига школьников на туберкулезную инфекцию позволила сократить количество лиц, которые наблюдаются в группах повышенного риска заболевания туберкулезом. Изменение критериев для отбора в группы риска привело к увеличению количества наблюдаемых фтизиатром подростков. Пропорция подростков в популяции сравнялась с пропорцией в группах риска на участке фтизиатра. 

Ключевые слова: аллерген туберкулезный рекомбинантный, Диаскинтест, дети, подростки, туберкулез, скрининг.
THE STRUCTURE OF GROUPS AT RISK FOR TUBERCULOSIS 

OF CHILDREN AND ADOLESCENTS IN THE PHTHISIATRICIAN 
DISTRICT AT VARIOUS SCHEMES IMMUNODIAGNOSTICS 

OF TUBERCULOSIS
N. N. Moiseeva, V. S. Odinec
The purpose of the study was to evaluate the changes in quantity and structure of groups at high risk of tuberculosis, depend on the replacement of the traditional way of diagnostic (by allergen tuberculosis purified liquid in the standard dilution for intradermal use – PPD-L) by the new tuberculosis infection screening technology in children older than 8 years, examined by intradermal test with recombinant tuberculosis allergen Diaskintest (CFP10-ESAT6). The official annual reports on tuberculosis in one of phthisiatrician districts in city of Stavropol were analyzed. The new screening technology for tuberculosis infection in children older than 8 years will be able to decline the number of people who are in groups of high risk for tuberculosis. The change of criteria for a selection in high risk groups led to increase amount of the adolescents who are examined by phthisiatrician. The proportion of adolescents in a population became  the same as the proportion in the high risk groups of phthisiatrician.

Keywords: recombinant tuberculosis allergen, Diaskintest, children, adolescents, tuberculosis, screening.

ВНУТРИКОЖНАЯ ПРОБА С ПРЕПАРАТОМ ДИАСКИНТЕСТ®  

В ДИФФЕРЕНЦИАЛЬНОЙ ДИАГНОСТИКЕ ТУБЕРКУЛЕЗА
П.Ю. Евсеев¹, М.Н. Кондакова¹, А.В. Елькин¹, Р.Г. Ковалева¹, 
Н.И. Александрова²

¹ГБОУ ВПО «Северо-Западный государственный медицинский университет им. И. И. Мечникова» Минздрава России, Санкт-Петербург, Россия 
²ГБУЗ «Городской противотуберкулезный диспансер», Санкт-Петербург, Россия 
В статье приведены результаты применения внутрикожной пробы с препаратом Диаскинтест® у 690 дифференциально-диагностических больных. Показано, что тест эффективен в случае отбора больных туберкулезом из общего числа пациентов и наиболее информативен при дифференциальной диагностике туберкулеза органов дыхания и саркоидоза легких. Кроме того, при онконастороженности гиперергическая реакция на препарат не исключает наличия рака легкого и требует дальнейшего обследования таких пациентов.

Ключевые слова: Диаскинтест, дифференциальная диагностика, туберкулез, саркоидоз, рак легкого.
RESULTS OF THE INTRADERMAL SKIN TEST WITH DIASKINTEST® IN DIFFERENTIAL DIAGNOSIS OF TUBERCULOSIS

P.Y. Evseev, M.N. Kondakova, A.V. Elkin, R.G. Kovaleva, 

N.I. Alexandrova

Results of application of the intradermal skin test with Diaskintest® in 690 differential diagnosis patients have been presented in the article. It has been shown, that test is effective for the patients with tuberculosis selection from total number of patients, and the most informative for differential diagnosis of pulmonary tuberculosis and sarcoidosis. Moreover, in case of cancer alertness a hyperergic reaction to the drug not exclude lung cancer and requires further examination of these patients.

Keywords: Diaskintest, differential diagnosis, tuberculosis, sarcoidosis, lung cancer.

ОПЫТ ПРИМЕНЕНИЯ АЛЛЕРГЕНА ТУБЕРКУЛЕЗНОГО 

РЕКОМБИНАНТНОГО С ЦЕЛЬЮ СКРИНИНГА ТУБЕРКУЛЕЗА 

У ДЕТЕЙ В РЕСПУБЛИКЕ САХА (ЯКУТИЯ)
Л.И. Мордовская, Н.М. Ощепкова
ГБУ Республики Саха (Якутия) Научно-практический центр «Фтизиатрия», г. Якутск, Россия

Проведен скрининг туберкулеза среди детского и подросткового населения (802 чел.) Тулагино-Кильдямского наслега, подчиненного администрации г. Якутска. Использовали пробу Манту с 2 ТЕ ППД-Л и пробу с аллергеном туберкулезным рекомбинантным (АТР – препарат Диаскинтест®). Внутрикожная проба с АТР позволяет четко выделить группы детей и подростков с высоким риском заболевания туберкулезом. Сравнительный анализ результатов проведения пробы Манту с 2 ТЕ и пробы с АТР показал, что при использовании последней значительно сокращается число детей и подростков с положительными результатами, подлежащих обследованию у фтизиатра и проведению превентивной терапии. 

Ключевые слова: дети, подростки, туберкулез, проба Манту с 2 ТЕ, Диаскинтест.     
EXPERIENCE OF THE RECOMBINANT TUBERCULOSIS ALLERGEN AS A SCREENING TOOL FOR PEDIATRIC TUBERCULOSIS IN THE SAKHA REPUBLIC (YAKUTIA)

L.I. Mordovskaya, N.M. Oshchepkova

Pediatric population of the Tulagino-Kildyamsky rural settlement under jurisdiction of the Yakutsk city (802 children and adolescents) was screened for tuberculosis (TB), using Mantoux skin test with 2 TU PPD-L and skin test with recombinant tuberculosis allergen (Diaskintest®). Simultaneous administration of Diaskintest® with Mantoux skin test allowed accurate selection of children and adolescents at high risk for TB. Comparative analysis of the test results showed that use of Diaskintest®  substantially reduced the number of children and adolescents with positive responses eligible for further examination by a TB doctor and for preventive therapy.

Keywords: children, adolescents, tuberculosis, Mantoux skin test, Diaskintest.

ИММУНОЛОГИЧЕСКИЕ ТЕСТЫ IN VITRO И IN VIVO 

В ДИАГНОСТИКЕ ТУБЕРКУЛЕЗА У ПАЦИЕНТОВ 
С ВИЧ-ИНФЕКЦИЕЙ В ЗАВИСИМОСТИ ОТ УРОВНЯ 

ИММУНОСУПРЕССИИ

В.В. Манина1, А.А. Старшинова1, А.М. Пантелеев2, 3, В.Ю. Журавлев1, О.А. Якунова1, П.К. Яблонский1,4
1 ФГБУ «Санкт-Петербургский НИИ фтизиопульмонологии» Минздрава России

2 ГБОУ ВПО «Первый Санкт-Петербургский государственный медицинский университет им. акад. И.П. Павлова» Минздрава России

3 ГБУЗ «Городская туберкулезная больница № 2», Санкт-Петербург, Россия  
4 ФГБУ ВПО «Санкт-Петербургский государственный университет», Россия

Диагностика туберкулеза у пациентов с ВИЧ-инфекцией продолжает оставаться самой актуальной проблемой сегодняшнего дня, что связано с неуклонным ростом ВИЧ-инфекции. В мировой практике уделяют большое значение применению тестов на высвобождение гамма-интерферона (IGRA – interferon gamma release assay) – SPOT (ELISPOT) и QuantiFERON®-TB Gold тест, которые могут быть полезны в ранней диагностике туберкулеза у пациентов с ВИЧ-инфекцией, в особенности с различным уровнем иммуносупрессии. В Российской Федерации наиболее распространены тесты in vivo (проба Манту с 2 ТЕ и проба с Диаскинтестом®). Сравнения результатов тестов in vitro и in vivo у пациентов с ВИЧ-инфекцией не проводилось. В настоящем исследовании получены данные при обследовании 56 пациентов с коинфекцией ВИЧ/туберкулез и 41 пациента из числа лиц, живущих с ВИЧ-инфекцией. На фоне ВИЧ-инфекции кожные пробы (проба Манту с 2 ТЕ и проба с Диаскинтестом®) продемонстрировали прямую зависимость от уровня иммуносупрессии в отличие от IGRA-тестов, что позволяет проводить данные исследования в условиях, когда существующие кожные пробы не работают.

Ключевые слова:  ВИЧ, диагностика, иммунологические методы, кожные пробы, туберкулез, IGRA-тесты.
IMMUNOLOGICAL TEST IN VITRO AND IN VIVO FOR DIAGNOSTIC 

OF TUBERCULOSIS IN HIV-INFECTED PATIENTS DEPEND 

ON THE LEVEL OF THE IMMUNOSUPRESSION
V.V. Manina, А.А. Starshinova, A.M. Panteleev, V.Yu. Zhuravlev, O.A. Yakunova, P.K. Yablonsky

Combination of TB and HIV-infection is still the most nowadays important problem, and it connects not only with steady growth of HIV-infection, but also with difficulties in TB diagnosis. At the same time in global practice IGRA-tests applying, to which they belong to T-SPOT®.TB test and QuantiFERON®-TB Gold test, they pay great attention to it, particularly among patients with HIV-infection. In Russia, skin tests are commonly used (Mantoux test with 2 ТU and test with Diaskintest®). In the present study, 56 smear positive HIV/TB patients and 41 patients living with HIV tested with all for immunological tests. In active TB cases, IGRA-test and test with Diaskinest® show comparable the same results. Against the backdrop of HIV skin tests (Mantoux test with 2 TE and tests with Diaskintest®) it was demonstrated direct dependence of level immunosuppression in contrast to IGRA-tests, that allows to carry out these researches in conditions when standard skin tests do not work. 

Keywords: HIV, diagnosis, immunologic methods, skin tests, tuberculosis, IGRA-tests.

БОТУЛОТОКСИН А – ОПЫТ ПРИМЕНЕНИЯ 
ВО ФТИЗИОУРОЛОГИЧЕСКОЙ ПРАКТИКЕ 
М.Н. Тилляшайхов, З.Р. Рашидов, С.К. Алиджанов
Республиканский специализированный научно-практический центр фтизиатрии и пульмонологии  Минздрава Республики Узбекистан, г. Ташкент

Представлены результаты лечения внутрипузырными инъекциями ботулотоксина А (препарат Neuronox®) 16 пациенток с туберкулезом мочевых путей с симптомами нижних мочевых путей, у которых, несмотря на прием четырех противотуберкулезных препаратов в течении 3-4 месяцев и антихолинолитическую терапию троспием хлоридом в течение одного месяца, не удалось достичь увеличения емкости мочевого пузыря. Частота суточных мочеиспусканий составляла у них в среднем 32,8 ± 2,7 раза, функциональная емкость мочевого пузыря – 56,0 ± 9,3 мл. Индекс QОL был в среднем равен 5,40 ± 0,13, балл I-PSS – 30,0 ± 1,6. Через 4 недели после начала лечения частота мочеиспусканий сократилась до 10,0 ± 0,3 раза в сутки, функциональная емкость мочевого пузыря увеличилась до 196,0 ± 28,8 мл. Положительная динамика отразилась на результатах тестов оценки симптомов мочевых путей и качества жизни. Индекс I-PSS составил 10,6 ± 0,9, а QОL – 2,20 ± 0,11. Остаточной мочи ни в одном случае не наблюдалось. У 12 пациенток, обследованных через год, емкость мочевого пузыря превышала 200 мл, а частота мочеиспусканий в сутки не превышала 8-10 раз. 

Полученные предварительные результаты показали выраженный клинический эффект от внутрипузырных инъекций ботулотоксина А (препарат Neuronox®) и улучшение качества жизни больных туберкулезом мочевых путей при неэффективности ранее проводимой холинолитической терапии на фоне приема противотуберкулезных препаратов. При проведении внутрипузырных инъекций ботулотоксина А выраженных осложнений и побочных реакций не отмечено.

Ключевые слова: ботулотоксин А, туберкулез мочевых путей, симптомы нижних мочевых путей.
BOTULINUM TOXIN-A – THE EXPERIENCE OF UROLOGICAL 

TUBERCULOSIS PATIENTS TREATMENT

M.N. Tyllashaykhov, Z.R. Rashidov, S.K. Alydzhanov
Are presented the results of intravesical botulinum toxin-A injections (Neuronox®) in 16 patients with tuberculosis of the urinary tract with lower urinary tract symptoms, which despite taking four anti-TB drugs for 3-4 months, and trospium chloride antiholinolitiс therapy during one month, there was no increase in the bladder capacity. The patients daily frequency of urination amounted to 32,8 ± 2,7 times. Functional bladder capacity was 56,0 ± 9,3 ml. QоL index was 5,40 ± 0,13. I-PSS score was 30 ± 1,6. Evaluating the effectiveness of treatment after 4 weeks showed that the frequency of urination decreased to 10,0 ± 0,3 times a day, functional bladder capacity increased to 196,0 ± 28,8 ml. Positive dynamics is reflected in the results of tests assessing urinary tract symptoms and quality of life. Index I-PSS was 10,6 ± 0,9 and QоL – 2,20 ± 0,11. Residual urine in any case was not observed. 12 patients surveyed in a year exceed the bladder capacity of 200 ml, and the frequency of urination at night did not exceed 8-10.

Obtained preliminary data showed a pronounced clinical effect of intravesical injection of botulinum toxin A (Neuronox®) and improving the quality of life of patients with tuberculosis of the urinary tract after failure of previously conducted antiholinolitiс therapy in patients receiving anti-TB drugs. During intravesical injection of botulinum toxin A pronounced complications and adverse reactions not observed. 

Keywords: botulinum toxin A, tuberculosis of the urinary tract, lower urinary tract symptoms.
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«ДРЕМЛЮЩИЕ» МИКОБАКТЕРИИ, ДОРМАНТНЫЕ ЛОКУСЫ, 

ЛАТЕНТНАЯ ТУБЕРКУЛЕЗНАЯ ИНФЕКЦИЯ

В.И. Литвинов 
ГБУЗ «Московский городской научно-практический центр борьбы                   с туберкулёзом Департамента здравоохранения города Москвы»

Обзор посвящен описанию исследований, характеризующих современное состояние проблемы латентной туберкулезной инфекции. Особое внимание уделено описанию особенностей возбудителя в латентном («дремлющем») состоянии и реакции макроорганизма на «дремлющие» микобактерии (дормантные локусы, реакции макрофагов и др.)

Ключевые слова: латентная туберкулезная инфекция, «дремлющие» микобактерии, дормантные локусы.

«DORMANT» MYCOBACTERIA, DORMANT LOCI, 

LATENT TUBERCULOSIS INFECTION
V.I. Litvinov 
The review is dedicated to the description of studies that characterized the current state of the problem of latent TB infection. Particular attention is paid to the description of features of the pathogen in a latent («dormant») state and response of host organizm to «dormant» mycobacteria (dormant loci, the reaction of macrophages, and others.)
Key words: latent TB infection, dormant mycobacteria, dormant loci.
ЭФФЕКТИВНОСТЬ ВЫЯВЛЕНИЯ ТУБЕРКУЛЕЗА 

МИКРОБИОЛОГИЧЕСКИМИ МЕТОДАМИ В СИБИРСКОМ 

И ДАЛЬНЕВОСТОЧНОМ ФЕДЕРАЛЬНЫХ ОКРУГАХ 

В.А. Краснов, А.Г. Чередниченко, О.В. Ревякина, Т.И. Петренко

ФГБУ «Новосибирский научно-исследовательский институт туберкулеза» Министерства здравоохранения России, Россия


Представлена характеристика лабораторной службы, выполняющей микробиологические исследования с целью диагностики туберкулеза в 12 субъектах Сибирского и девяти – Дальневосточного федеральных округов. Проведена оценка эффективности выявления туберкулеза методом световой микроскопии с окраской мазка по Цилю-Нельсену на этапе первичной медико-санитарной помощи населению. Показана динамика эффективности выявления различными методами микробиологической диагностики за период с 2010 по 2014 гг. в бактериологических лабораториях противотуберкулезных медицинских организаций. Выделены актуальные моменты в работе лабораторной службы, требующие дальнейшего совершенствования и оптимизации. 

Ключевые слова: Сибирский и Дальневосточный федеральные округа, лабораторная диагностика туберкулеза, метод микроскопии, метод культуральной диагностики, лекарственная устойчивость микобактерий, метод культивирования на жидких средах, выявление туберкулеза

THE EFFECTIVENESS OF TB DETECTION BY MICROBIOLOGICAL METHODS IN THE SIBERIAN AND FAR EASTERN FEDERAL 

DISTRICTS 

V.A. Krasnov, A.G. Cherednichenko, O.V. Revyakina, T.I. Petrenko
In the article we presented description of TB laboratory services, which performing microbiological tests for tuberculosis (TB) diagnosis in 12 Siberian and 9 Far Eastern Federal Districts. We conducted effectiveness evaluation of TB detection by light microscopy with the Ziehl-Neelsen coloring in primary health care clinics. The dynamic of effectiveness of TB detection by different microbiological methods in the period from 2010 to 2014 in the TB bacteriological laboratories was presented. In the paper, we focused on the relevant points in the work of TB laboratories that require further improvement and optimization.

Key words: Siberian and Far Eastern Federal Districts, TB laboratory diagnostics, drug resistance, efficiency of TB detection.

ВЫЯВЛЕНИЕ ЭПИДЕМИОЛОГИЧЕСКИ ЗНАЧИМЫХ ВАРИАНТОВ  ВОЗБУДИТЕЛЯ ТУБЕРКУЛЕЗА В КЛИНИЧЕСКОМ МАТЕРИАЛЕ

Т.В. Умпелева, Л.А. Голубева, Л.С. Лавренчук Н.И. Еремеева, 

М.А. Кравченко

ФГБУ «Уральский научно-исследовательский институт фтизиопульмонологии», Министерства здравоохранения России, Екатеринбург, Россия

В работе представлены данные генотипирования и определения спектра мутаций лекарственной устойчивости  M. tuberculosis, выделенных от больных туберкулезом, находящихся на лечении в клинике Уральского НИИ фтизиопульмонологии г. Екатеринбурга в 2012–2016 гг. Показаны возможности технологий «Ампилитуб-Beijing» (НПК «Синтол»), GenoType® MTBDR (Hain Lifescience) и тест-системы «ТБ-ТЕСТ» (ООО «Биочип-ИМБ») для проведения внутривидовой дифференциации M. tuberculosis и выявления эпидемиологически-значимых вариантов возбудителя туберкулеза (Beijing МЛУ) непосредственно из клинического материала.
Ключевые слова: M. tuberculosis, лекарственная устойчивость, генотипирование.
DETECTION OF EPIDEMIOLOGICALY SIGNIFICANT VARIANTS 

OF  TUBERCULOSIS AGENT IN CLINICAL PROBES 
Т.V. Umpeleva,  L.А. Golubeva, L.S. Lavrenchuk, N.I. Eremeeva, 

М.А. Kravchenko 
This study presents genotyping and drug resistance mutations data of M. tuberculosis isolated from tuberculosis patients from 2012 to 2016 in Ural Research Institute of Phthisiopulmonology, Ekaterinburg. We performance capabilities of «Amplitub-Beijing» (Sintol, Russia), «GenoType MTBDR» (Hain Lifescience, Germany) and «TB-TEST» («BIOCHIB-IMB», Russia) test-systems for differentiation and diagnostic of epidemiology significant variants of M. tuberculosis (Beijing MDR) in clinical samples. 
Key words: M. tuberculosis, drug resistance, genotyping.
ВЛИЯНИЕ МУТАЦИЙ, СВЯЗАННЫХ С УСТОЙЧИВОСТЬЮ 

К РИФАМПИЦИНУ, НА «ФИТНЕС» ШТАММОВ M. TUBERCULOSIS
С.Н. Андреевская, И.Ю. Андриевская, Е.А. Киселева, Е.Е. Ларионова, Т.Г. Смирнова, Л.Н. Черноусова, А.Э. Эргешов

ФГБНУ «Центральный научно-исследовательский институт туберкулеза», Москва

Для оценки возможного влияния на «фитнес» штаммов M. tuberculosis (МБТ) мутаций, приводящих к устойчивости к рифампицину, с использованием  набора «ТБ-биочип» («Биочип-ИМБ», Россия) был проанализирован спектр однонуклеотидных полиморфизмов в rpoB у МБТ с множественной лекарственной устойчивостью (МЛУ), выделенных от впервые выявленных (309 штаммов) и ранее леченых (324 штамма) больных туберкулезом. Показано, что в группе штаммов МБТ, выделенных от ранее леченых больных, было представлено большее число мутантных вариантов по сравнению со штаммами МБТ, выделенными от впервые выявленных больных. Также для штаммов МБТ, выделенных от ранее леченых больных туберкулезом, были продемонстрированы компенсаторные механизмы, направленные на повышение ЛУ за счет возникновения дополнительных мутаций в анализируемом регионе rpoB. В обеих группах преобладали штаммы с заменой 531 Ser->Leu (87,38% и 71,30%, соответственно), что однозначно свидетельствует о сохранении «фитнеса» штаммов, несущих данную мутацию.

Ключевые слова: Микобактерии туберкулеза, лекарственная устойчивость, спектр мутаций, биологические микрочипы.

THE IMPACT OF MUTATIONS CONNECTED WITH RIFAMPICIN 

RESISTANCE ON THE M. TUBERCULOSIS STRAINS «FITNESS» 
S.N. Andreevskaya,  I. Yu. Andrievskaya,  E.А. Kiseleva, Е.Е. Larionova, Т.G. Smirnova, L.N. Chernousova, А.E. Ergeshov 
To estimate the potential impact of mutations leading to the RIF-resistance on the «fitness» of M. tuberculosis (MTB) we analyzed using TB-BIOCHIP («BIOCHIP IMB» Russia) the spectrum of single nucleotide polymorphisms (SNP) in rpoB gene in 309 MDR-MTB strains obtained from new-detected and 324 MDR-MTB strains obtained from previously treated TB-patients. It was found that in the group of MBT strains isolated from previously treated TB-patients was detected more mutant variants in comparison with MTB strains obtained from new-detected patients. Also MBT strains isolated from previously treated TB-patients had compensatory mechanisms aimed at severization of drug resistance due to additional mutations in the analyzed rpoB region. The strains with SNP 531 Ser->Leu prevailed in both groups (87,38% and 71,3%, respectively), that is clearly pointed to maintenance of «fitness» of strains with this SNP.
Key words: M. tuberculosis, drug resistance, spectrum of mutations, biological microchips.
ХАРАКТЕРИСТИКА ШТАММОВ M. TUBERCULOSIS
С ШИРОКОЙ ЛЕКАРСТВЕННОЙ УСТОЙЧИВОСТЬЮ    

С ПОМОЩЬЮ ТЕСТ-СИСТЕМЫ SENSITITRE MYCOTB 
(предпосылки для внесения корректив в лечение больных туберкулезом 
с широкой лекарственной устойчивостью возбудителя)

М.В. Макарова, Л.Ю. Крылова, Е.Ю. Носова, В.И. Литвинов
ГБУЗ «Московский городской научно-практический центр борьбы                   с туберкулёзом Департамента здравоохранения города Москвы»
Исследовано 99 культур M. tuberculosis, выделенных от больных туберкулезом. Лекарственную чувствительность к химиопрепаратам определяли в автоматизированной системе Bactec MGIT 960 (Bactec960) и с помощью тест-системы Sensititre MycoTB. Все культуры были взяты для исследования в MycoTB на основании установления ШЛУ в системе Bactec 960.

В результате изучения культур M. tuberculosis в тест-системе Sensititre MycoTB установлено, что имеет место высокий уровень совпадения результатов определения чувствительности/резистентности в этой тест-системе и в Bactec 960.  При этом важным является то обстоятельство, что при наличии данных (полученных в Bactec 960) о резистентности культур – значительном числе случаев они обладают и промежуточной чувствительностью (в MycoTB). Это относится к таким важным для комплексной  химиотерапии препаратам как этамбутол, моксифлоксацин, этионамид, канамицин, офлоксацин, ПАСК, амикацин.

Для такой сложной категории больных (M. tuberculosis с ШЛУ) получение сведений о промежуточной чувствительности имеет существенное практическое значение и создает возможности использования определенного резерва для химиотерапии.

Ключевые слова: широкая лекарственная устойчивость, Mycobacterium  tuberculosis, тест-система Sensititre MycoTB.

CHARACTERISTICS OF XDR M. TUBERCULOSIS STRAINS WITH
SENSITITRE MYCOTB TEST-SYSTEM
(background to make corrections in antituberculosis therapy of XDR-TB patients)

M.V. Makarova, L.Yu. Krilova, E.Yu. Nosova, V.I. Litvinov

We investigated 99 M. tuberculosis clinical isolates obtained from TB patients. DST for antituberculosis drugs was performed by Bactec MGIT 960 (Bactec960) and Sensititre MycoTB test-system. All the investigated M. tuberculosis clinical isolates were XDR in Bactec960. The DST results performed by Sensititre MycoTB and Bactec960 showed a high rate of coincidence. On the other hand, the great number of investigated MTB isolates were detected as intermediately susceptible by Sensititre MycoTB test-system. It concerned to such useful drugs for combined chemotherapy as etambutol, maxifloxacin, ethionamide, kanamycin, ofloxacin, paraaminosalicylic acid, amikacin. 

Information about intermediate susceptibility had a great practice value and gave a certain reserve for chemotherapy of such challenging category as XDR-TB patiens. 
Key words: XDR, Mycobacterium  tuberculosis,  Sensititre MycoTB test-system.
БАКТЕРИАЛЬНАЯ НАГРУЗКА РЕСПИРАТОРНОГО 

И ОПЕРАЦИОННОГО МАТЕРИАЛА ПРИ ЧУВСТВИТЕЛЬНОМ, 

МЛУ И ШЛУ ТУБЕРКУЛЕЗЕ ОРГАНОВ ДЫХАНИЯ

Вишневский Б.И., Маничева О.А., Мельникова Н.Н., 

Догонадзе М.З., Стеклова Л.Н., Иноземцева А.И.

ФГБУ «Санкт-Петербургский научно-исследовательский институт фтизиопульмонологии» Минздрава России
Исследована бактериальная нагрузка в сопоставлении с лекарственной чувствительностью (ЛЧ) МБТ из респираторного (РМ) и операционного материала (ОМ) у ранее леченных больных (клиники СПб НИИФ, 2010-2014 гг.): I – неоперированные пациенты (153 штамма), II – оперированные, с хроническим и гиперхроническим процессом (546 штаммов), III – контроль, неоперированные пациенты с сохраненной ЛЧ МБТ (79 штаммов). При МЛУ и ШЛУ ростовые свойства МБТ не отличаются от таковых при сохранении ЛЧ. Подтверждена известная закономерность, что частота высокой бактериальной нагрузки (КОЕ≥100) РМ значимо выше, чем ОМ – 63,7% против 41,9%. В ОМ высокая и средняя степень бактериальной нагрузки при ШЛУ выявлялась значимо чаще, чем при МЛУ – суммарно 71,7% против 53,7%. В группе оперированных больных преобладают пациенты с высокой степенью обсемененности РМ, что свидетельствует о сохранении высокой жизнеспособности возбудителя как при МЛУ, так и ШЛУ.

Ключевые слова: бактериальная нагрузка, респираторный материал, операционный материал, лекарственная чувствительность, множественная лекарственная устойчивость, широкая лекарственная устойчивость.

THE BACTERIAL BURDEN OF THE RESPIRATORY AND OPERATIVE SAMPLES FROM PATIENTS WITH DRUG-SENSITIVE, 
MULTIDRUG-RESISTANT AND EXTENSIVELY DRUG-RESISTANT PULMONARY TUBERCULOSIS
B.I. Vishnevskiy, O.A. Manicheva, M.Z. Dogonadze, N.N. Melnikova, 
L.N. Steklova, A.I. Inozemtseva

It were investigated the drug sensitivity (DS) of Mycobacterium tuberculosis (Mtb) and the bacterial burden of respiratory (RS) and surgery (OS) samples derived from previously treated patients (clinics of SPb Institute for Phthisiopulmonology, 2010-2014): I group – patients without surgery treatment (153 strains), II – operated patients, mainly with chronic and hyperchronic disease (546 strains), III – reference group, non-operated patients with MTB DS (79 strains). It was found that the growth properties of MTB with MDR and XDR have no differences with the growth properties of MTB with drug sensitivity. The known regularity was confirmed  that in the cases of MDR the frequency of MTB burden in RS is much higher than in OS – 63,7% vs 41,9%. In OS high and medium degree of MTB burden in the cases of XDR was observed much more frequently than in MDR cases – totally 71,7% vs 53,7%. Persons with the high degree of MTB burden in RS had dominated in the group of operated patients. This confirms that the high viability of MTB is retained both in MDR cases  as in XDR cases.

Key words: MTB burden, respiratory samples, operative samplse, drug sensitivity, multidrug resistance (MDR), extensively drug resistance (XDR).

ЛАБОРАТОРНАЯ ДИАГНОСТИКА ЛЕГОЧНОГО АСПЕРГИЛЛЕЗА 

У БОЛЬНЫХ ТУБЕРКУЛЕЗОМ ОРГАНОВ ДЫХАНИЯ: 
АЛГОРИТМ ИССЛЕДОВАНИЙ И КРИТЕРИИ ИНТЕРПРЕТАЦИИ ПОЛУЧАЕМЫХ РЕЗУЛЬТАТОВ

А.Б. Кулько 

ГБУЗ «Московский городской научно-практический Центр борьбы с туберкулезом Департамента здравоохранения города Москвы»
Описан алгоритм лабораторной диагностики аспергиллеза легких у больных туберкулезом органов дыхания. Изложены и обоснованы критерии интерпретации результатов микологических (культуральное исследование, микроскопия) и иммунологических исследований.

Ключевые слова: лабораторная диагностика аспергиллеза легких, туберкулез легких.

LABORATORY DIAGNOSIS OF PULMONARY ASPERGILLOSIS 
IN TUBERCULOSIS PATIENTS: ALGORITHM AND CRITERIA 
OF LABORATORY STUDY RESULTS

A.B. Kulko

The algorithm of laboratory diagnosis of pulmonary aspergillosis in patients with various forms of pulmonary tuberculosis is described.  The diagnostic criteria of results of mycological (microscopy and cultural studies) and immunological laboratory investigations are represented.

Key words: laboratory diagnosis of pulmonary aspergillosis, pulmonary tuberculosis.
К МЕХАНИЗМАМ РЕГУЛЯЦИИ ТУБЕРКУЛЕЗНОГО ВОСПАЛЕНИЯ

В.Я. Гергерт, В.В. Еремеев 

ФГБНУ «Центральный научно-исследовательский институт туберкулеза», Москва

В настоящем исследовании рассматривается влияние одного из механизмов регуляции туберкулезного воспаления, а именно сигнала, передаваемого через рецептор (IFNAR1) для интерферонов I типа на течение экспериментального туберкулеза у мышей. На основании изучения особенностей течения заболевания у мышей дикого типа линии 129S2 и Ifnar1-/- мышей на той же генетической основе показано, что сигнал, передаваемый через              IFNAR1-рецептор, ухудшает течение экспериментального туберкулеза; не препятствует размножению микобактерий туберкулеза в легких; не оказывает существенного влияния на формирование иммунного ответа на вакцинацию BCG; усиливает приток нейтрофилов в легкие с перераспределением микобактерий в эти клеточные элементы; способствует ускоренному развитию патологии и гибели зараженных мышей.

Ключевые слова: интерферон I типа, экспериментальный туберкулез у мышей, хроническое воспаление.
TO THE MECHAMISNS OF REGULATION OF TIBERCULOSIS 

INFLAMMATION

V. Ya. Gerhert, V.V. Eremeev 

The present study reviewed the role of one of the mechanisms of regulation of tuberculous inflammation, namely, a signal transmitted through the receptor (IFNAR1) for type I interferons in the course of experimental tuberculosis in mice. On the basis of studying of the characteristics of the course of TB in wild-type mice of 129S2 line and Ifnar1-/- mice on the same genetic basis we have shown that the signal transmitted through the IFNAR1-receptor worsens the course of experimental tuberculosis; It don't prevent the proliferation of Mycobacterium tuberculosis in the lungs; It has no impact on the formation of an immune response to the BCG vaccine; It enhances the influx of neutrophils into the lungs with the redistribution of mycobacteria in these cellular elements; It serves to the accelerated development of the pathology and death of infected mice.
Key words:  type I interferon, experimental tuberculosis in mice, chronic inflammation/
ВОЗМОЖНОСТЬ ФОРМИРОВАНИЯ УСТОЙЧИВОСТИ 

МОНОЦИТАРНЫХ И ЭПИТЕЛИАЛЬНЫХ КЛЕТОК 

К РИФАМПИЦИНУ

М.В. Ерохина 1,2, Л.Н. Лепеха 1, А.Э. Эргешов 1 

1 ФГБНУ «Центральный научно-исследовательский институт туберкулеза», Москва
2 ФГБОУВО «МГУ имени М.В.Ломоносова», Москва

Установлена возможность формирования лекарственной устойчивости моноцитарно-макрофагальных и эпителиальных клеток к рифампицину. Устойчивость соматических клеток к этому препарату формируется в присутствии его субтоксичной концентрации: индекс цитотоксичности IC50 (выживаемость 50% клеток) в течение 3-х месяцев возрастает в 1,5-2,5 раза. Клетки, устойчивые к рифампицину, отличаются повышенной функциональной активностью одного из основных белков, обуславливающих развитие МЛУ соматических клеток – Pgp. В макрофагах с фенотипом лекарственной устойчивости к рифампицину фагоцитарная активность возрастает, по сравнению с исходными клетками: индекс фагоцитоза M. bovis-GFP увеличивается в 1,5 раза. Феномен устойчивости соматических клеток к рифампицину зависит от времени воздействия препарата и является обратимым.

Ключевые слова: устойчивость эпителиальных и моноцитарно-макрофагальных клеток, рифампицин, изониазид, белок Pgp.

FORMATION OF RESISTANCE TO RIFAMPICIN 
IN MONOCYTE-MACROPHAGIC AND EPITHELIAL CELL LINES 

M.V. Erokhina, L.N. Lepekha, A.E. Ergeshov
Our data demonstrate that drug resistance to subtoxic concentrations of rifampicin can form in monocyte-macrophagic and epithelial cell lines. The index of cytotoxicity IC50 (50% cell survival) increased 1,5-2,5 times during the first 3 months of drug administration. Rifampicin resistant cells were characterized by high functional activity of Pgp, one of the major MDR proteins mediating resistance to multiple structurally diverse drugs. In drug resistant macrophages, phagocytic activity increased. Thus, the index of phagocytosis of M. bovis-GFP increased 1,5 times after 3 month of drug administration. The phenomenon of resistance of monocytic and epithelial cell lines to rifampicin depended on the time of exposure to the drug and was reversible.
Key words: drug resistance of epithelial and monocytic cells, rifampicin, isoniazid, Pgp.

РЕЗУЛЬТАТЫ ПРИМЕНЕНИЯ ИММУНОЛОГИЧЕСКИХ МЕТОДОВ ДИАГНОСТИКИ ТУБЕРКУЛЕЗА IN VIVO И IN VITRO 

У БОЛЬНЫХ ВИЧ-ИНФЕКЦИЕЙ 
Т.В. Ванеева1, Н.В. Куликовская1, М.А. Краснова1, Г.В. Бондаренко2, И.В. Рыманова2, А.Л. Собкин2, С.Г. Сафонова1 
1ГБУЗ «Московский городской научно-практический Центр борьбы с туберкулезом Департамента здравоохранения города Москвы»
2ГБУЗ «Туберкулезная клиническая больница №3 им. профессора Г.А.Захарьина Департамента здравоохранения города Москвы»

Проанализированы результаты применения кожной пробы с препаратом Диаскинтест® и лабораторного теста T-Spot®.TB у 75 больных ВИЧ-инфекцией с туберкулезом легких. Показано, что при использовании T-Spot®.TB доля положительных результатов в целом составляет 60,0% (95% ДИ 48,7 – 70,4%), при применении кожной пробы – 22,7% (95%ДИ 14,6 – 33,4%). Выявлена умеренная корреляционная связь результатов  обоих тестов и количеством CD4+ Т-клеток. Процент положительных результатов T-Spot®.TB у больных с количеством  CD4+ Т-клеток от 50 кл/мкл и более достоверно выше таковых у пациентов с содержанием CD4+ Т-клеток менее 50 кл/мкл (81,1% против 9,1%, по критерию χ2, p < 0,01). Результаты двух тестов совпали в 48,0% случаев и были дискордантны в 52,0%, согласованность тестов была низкой (κ=0,17; р < 0,05). Представленные результаты позволяют сделать заключение о высокой эффективности применения  теста T-Spot®.TB у больных сочетанной патологией ВИЧ-туберкулез. Ограничением для использования этого теста является выраженная иммуносупрессия с количеством CD4+ Т-клеток менее 50 кл/мкл.
Ключевые слова: иммунодиагностика, туберкулез, ВИЧ-инфекция, CD4+ Т-клетки, Диаскинтест, T-Spot®.TB.

THE RESULTS OF APPLICATION OF IN VITRO AND IN VIVO IMMUNOLOGICAL METHODS OF TUBERCULOSIS DIAGNOSTICS

IN HIV-PATIENTS 
 T.V. Vaneeva, N.V. Kulikovskaya ,  M.A. Krasnova, G.V. Bondarenko, 

I.V. Rimanova., A.L. Sobkin, S.G. Safonova
We analized the results of application of skin test with Diaskintest® and T-Spot®.TB laboratory test in 75 HIV-patients with lung TB. It was found, that percentage of positive results consisted of 60,0% (95%CI 48,7 – 70,4%) using T-Spot®.TB test and 22,7% (95%CI 14,6 – 33,4%) using skin test. Moderate correlation relationship of results of both tests and  numder of CD4+ Т-cells was shown. The percentage of positive results using T-Spot®.TB in patients with numder of CD4+ Т-cells from 50 cells/μl and more was significantly higher than those one in  patients with numder of CD4+ Т-cells lower than 50 cells/μl (81,1% against 9,1%, according to χ2, p < 0,01). The results of both tests coincided in 48,0% of cases and were discordant in 52,0%, coherence of the tests was low (k = 0,17; р < 0,05). The given results allow us to conclude that using T-Spot®.TB test was highly effective in HIV-patients with lung TB. The limitation for the test application was severe immunosuppression with number of CD4+ Т-cells lower than 50 cells/μl.
Key words: immunodiagnostics, tuberculosis, HIV-infection, CD4+ Т-cells, Diaskintest, T-Spot®.TB.
ПАТОЛОГОАНАТОМИЧЕСКАЯ ХАРАКТЕРИСТИКА 

АНТИБИОТИКОАССОЦИИРОВАННЫХ ПОРАЖЕНИЙ 

КИШЕЧНИКА ПРИ ПРОТИВОТУБЕРКУЛЕЗНОЙ ТЕРАПИИ

Ю.Р. Зюзя 

ГБУЗ «Московский городской научно-практический центр борьбы                   с туберкулёзом Департамента здравоохранения города Москвы»

Проанализированы антибиотикоассоциированные осложнения по секционным случаям за период 2013-2015 гг. На материале 46 аутопсий и биопсийном материале (17 исследований) проведено комплексное патологоанатомическое исследование антибиотикоассоциированных поражений толстой кишки. В секционном материале отмечен ежегодный рост антибиотикоассоциированных колитов, сыгравших роль в танатогенезе (0,98%, 4,83% и 6,18%). Констатирована тенденция к росту бактериальных и микотических суперинфекций с поражением не только кишечника, но и  развитием генерализованных форм (генерализованная анаэробная инфекция – соответственно 0%, 0,25%, 1,12%; генерализованные микозы – 1,23%, 2,54%, 3,93%). Во всех секционных случаях выявлен псевдомембранозный колит 3 типа (по классификации A. Price и D. Devis, 1977). Большую роль в развитии патологии играют  такие факторы, как неосведомленность населения о высоком риске неконтролируемого использования антибактериальных средств; недооценка опасности врачами некорректной антибактериальной терапии для здоровья и жизни пациентов. 

Ключевые слова: антибиотикоассоциированный колит, псевдомембранозный колит, противотуберкулезная терапия, генерализованные инфекции.

PATHOANATOMICAL CHARACTERIZATION 

OFANTIBIOTIC-INDUSED AFFECTIONS OF INTESTINAL TRACT CAUSED BY ANTITUBERCULOSIS THERAPY

Yu.R. Zuzya 

We analyzed the antibiotic-induced complications in a period of 2013-2015. We investigated 46 autopsies and material of biopsy (17 cases) to carry out a comprehensive pathological study of antibiotic-induced complications of large bowel. Investigation of autopsy material showed the annual growth of antibiotic-associated colitis, which played a role in tanatogenesis (0,98%, 4,83% and 6,18%). We stated a tendency to the growth of bacterial and mycotic superinfection, that caused not only enteropathy, but also the development of generalized forms (generalized anaerobic infection in 0%, 0,25%, 1,12% of cases and generalized mycosises in 1,23%, 2,54%, 3,93% of cases respectively). In all the cases we revealed pseudomembranous colitis of type 3 according (to the classification of A. Price and D. Devis, 1977). A great role in pathology development play such factors as lack of information about the high risk of uncontrolled receiving of antibacterial agents among people and doctors' underestimation of the danger of incorrect antibiotic therapy for the health and life of patients.
Key words: antibiotic-induced colitis, pseudomembranous colitis, antituberculosis therapy, generalized infections.

