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ЛЕЧЕНИЯ БОЛЬНЫХ ТУБЕРКУЛЕЗОМ ЛЕГКИХ 

1,2М. А. Алыменко*, 3М. В. Воронцова, 1Н. П. Балобанова, 2Р. Ш. Валиев, 2Н. Р. Валиев, 5В. А. Липатов, 4И. Н. Трагира, 
5А. В. Полоников, 5О. Ю. Бушуева, 5В. А. Рагулина, 5Е. И. Прониченко, 1В. Е. Корсакова, 1И. Э. Гарбузова, 1В. А. Сидняев, 

1А. В. Веряскина 
1Университет «Синергия», Москва, Россия 

2Казанская государственная медицинская академия — филиал Российской медицинской академии непрерывного 
профессионального образования, г. Казань, Россия 

3Национальный медицинский исследовательский центр эндокринологии имени академика И. И. Дедова, Москва, Россия 
4Национальный исследовательский центр эпидемиологии и микробиологии имени почетного академика Н. Ф. Гамалеи, 

Москва, Россия 
5Курский государственный медицинский университет, г. Курск, Россия 

Цель: исследовать динамику соотношения IFN-g/IL-10 в процессе проведения интенсивной фазы химиотерапии у боль-
ных туберкулезом легких. 
Материалы и методы. Группа исследования представлена 100 больными, страдающими туберкулезом легких (впервые 
выявленный туберкулез легких — 60 человек, хронический туберкулез легких — 40 человек). Концентрации цитокинов 
в сыворотке крови определялись методом иммуноферментного анализа. 
Результаты и их обсуждение. Установлено, что в случае «эффективной» интенсивной фазы химиотерапии у больных 
туберкулезом легких соотношение IFN-g/IL-10 имело тенденцию к увеличению с 0,183±0,01 до 0,233±0,02 на завер-
шающем этапе лечения, в случае «неэффективной» фазы химиотерапии данное соотношение имело тенденцию к сниже-
нию с 0,3±0,015 до 0,2±0,011. 
Заключение. Соотношение IFN-g/IL-10 в процессе проведения интенсивной фазы химиотерапии у больных туберкуле-
зом легких можно использовать как дополнительный маркер эффективности проводимой химиотерапии у больных тубер-
кулезом легких. 
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The aim: was to investigate the dynamics of the IFN-g/IL-10 ratio during the intensive phase of chemotherapy in patients with 
pulmonary tuberculosis. 
Materials and methods. The study group is represented by 100 patients suffering from pulmonary tuberculosis (newly diag-
nosed pulmonary tuberculosis — 60 people, chronic pulmonary tuberculosis — 40 people). Serum cytokine concentrations 
were determined by enzyme-linked immunosorbent assay. 
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Results and discussion. It was found that in the case of the «effective» intensive phase of chemotherapy in patients with pul-
monary tuberculosis, the ratio IFN-g/IL-10 tended to increase from 0.183±0,01 to 0.233±0,02, and in the case of the «inef-
fective» phase of chemotherapy, this ratio tended to decrease from 0.3±0,015 to 0.2±0,011. 
Conclusion. The ratio of IFN-g/IL-10 during the intensive phase of chemotherapy in patients with pulmonary tuberculosis can 
be used as an additional marker of the effectiveness of chemotherapy in patients with pulmonary tuberculosis. 
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Введение. Несмотря на  крупные достижения 
в изучении защитных реакций организма, до сих 
пор не найдены адекватные способы борьбы 
с целым рядом инфекционных заболеваний, в том 
числе туберкулезом легких [1]. Туберкулез пред-
ставляет собой хроническое гранулематозное 
заболевание, поражающее преимущественно лег-
кие и  вызываемое Mycobacterium tuberculosis 
и  некоторыми иными видами микобактерий. По 
данным ВОЗ, около 30% населения Земли инфи-
цировано микобактериями туберкулеза, из  них 
10% заболевают туберкулезом. Каждый год 
от туберкулеза погибают около 1,5 млн человек — 
это больше, чем от любой другой инфекции [2]. 

Именно поэтому чрезвычайно важной задачей 
является развитие современных методов диагно-
стики, поиск новых средств и подходов в  терапии 
туберкулеза. В  настоящее время химиотерапия 
туберкулезной инфекции не может считаться един-
ственным путем лечения, во многом в  связи 
с быстрым формированием лекарственной мульти-
резистентности патогенных штаммов микобакте-
рий. В связи с этим большое значение придается 
другим способам эффективной элиминации пато-
гена, в частности иммунотерапии. 

Иммунная система организма отвечает на внед-
рение микобактерий формированием защитной 

реакции, которая у  большинства людей приводит 
к  блокированию распространения и  размножения 
микобактерий и  делает невозможным развитие 
заболевания. Действительно, при нормальной 
работе иммунной системы у  большинства людей, 
особенно прошедших вакцинацию против туберку-
леза, инфицирование не приводит к формирова-
нию хронической инфекции. Значит, иммунная 
система в  состоянии справиться с  попавшими 
в организм микобактериями, однако у ряда людей 
этого не происходит, и инфицирование ведет к раз-
витию туберкулезного процесса. Изменения в тка-
нях и клинические проявления как раз и являются 
результатом взаимодействия иммунной системы 
с  патогеном, приводящим к  поражению главным 
образом легких, а также других органов [4]. 

Цитокины важны для запуска и  координации 
последовательного привлечения и активации имму-
нокомпетентных клеток для борьбы с попавшими 
в легкие микобактериями. Многочисленные дан-
ные по изучению синтеза цитокинов и хемокинов 
при туберкулезной инфекции на  первый взгляд 
противоречивы, однако каждый цитокин по отдель-
ности невозможно считать протективным или при-
водящим к усугублению патологии, и иммунопато-
генез туберкулеза во многом зависит от баланса 
нескольких медиаторов, определяющего общее 
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состояние противотуберкулезного иммунитета, 
и особенности клинического течения [5–8]. 

Основным цитокином, абсолютно необходимым 
для правильного формирования противотуберку-
лезного иммунитета, является IFN-g. Важнейшая 
биологическая функция IFN-g — активация фаго-
цитоза макрофагальными клетками со стимуляци-
ей завершенности фагоцитоза, связанного с гибе-
лью захваченных микроорганизмов, в частности 
микобактерий. При недостатке IFN-g фагоцитиро-
ванные микобактерии остаются в фагосомах, кото-
рые не сливаются с лизосомами. Следовательно, 
не происходит воздействие на микобактерии низ-
кого pH, кислородных радикалов и  протео -
литических ферментов, что позволяет микобакте-
риям существовать и даже размножаться внутри 
макрофагов, несмотря на  то что начальный этап 
распознавания и фагоцитоза состоялся [9, 14]. 

Незавершенный фагоцитоз микобактерий  — 
важнейший элемент иммунопатогенеза туберку-
лезной инфекции. У больных туберкулезом сниже-
на продукция IFN-g в  культурах мононуклеаров 
периферической крови. В легких главными проду-
центами IFN-g служат активированные СD4+Т-
лимфоциты-хелперы 1-го типа и СD8+Т-лимфо-
циты-киллсры, причем снижение содержания 
обоих типов этих клеток в легочной ткани приводит 
к нарушению формирования гранулем и заметному 
повышению чувствительности к  туберкулезной 
инфекции [14, 15]. 

Семейство IL-10 представлено шестью цитоки-
нами с существенно различающимися биологиче-
скими функциями. После взаимодействия мико-
бактерий с  Toll-подобными рецепторами IL-10 
подавляют избыточный синтез провоспалительных 
цитокинов и в высоких концентрациях даже могут 
способствовать снижению противотуберкулезного 
иммунитета и выживанию микобактерий [16–18]. 

Отношение IFN-g к  интерлейкину-10 (IL-10) 
играет важную роль в клинической оценке и про-
гнозировании исхода заболевания. Данный показа-
тель отражает баланс между Th1 и Th2 лимфоци-
тами, отвечающими за клеточный и  гуморальный 
иммунитет, соответственно. Отношение IFN-g/IL-
10 изучалось у  пациентов с  ВИЧ-инфекцией, 
в ходе которого было выявлено, что данный пара-
метр является необходимым для оценки прогноза 
течения болезни к  неблагоприятному быстрому 
переходу в СПИД, что важно учитывать в выборе 
тактики поддерживающей терапии ВИЧ-инфици-
рованных пациентов [17]. 

Увеличение отношения IFN-g/IL-10 наблюдает-
ся при эффективной антибактериальной терапии. 
Это свидетельствует о  доминировании клеточных 
иммунных реакций, играющих ключевую роль 
в преодолении оппортунистических инфекций [17]. 

Напротив, неуклонное снижение отношения 
IFN-g/IL-10, несмотря на  проводимое лечение, 
сигнализирует о  повышенном риске неблагопри-
ятного исхода заболевания [21]. 

В исследовании японских ученых изучен иммун-
ный ответ у пациентов с туберкулезом, вызванным 
лекарственно-устойчивым штаммом, в  сравнении 
с пациентами с туберкулезом, вызванным лекарст-
венно-чувствительным штаммом, и была выдвину-
та гипотеза о том, что между этими группами будут 
различия. В  ходе проведенного исследования, 
было показано нарушение баланса между Th1- 
и регуляторными Т-клетками: в группе с лекарст-
венно-устойчивым штаммом снизилась секреция 
Th1-цитокинов (интерферона-g и интерлейкина-2) 
и повысилась секреция интерлейкина-10 [23]. 

Микобактерия туберкулеза является успешным 
патогеном, поскольку обладает способностью 
выживать в  организме иммунокомпетентного 
хозяина, используя ряд стратегий уклонения 
от иммунного ответа, таких как изменение презен-
тации антигена для предотвращения распознава-
ния инфицированных макрофагов Т-клетками 
и обход механизмов уничтожения макрофагов [22]. 
Хотя некоторые из  этих механизмов более выра-
жены в сильно инфицированных клетках, резуль-
тирующий иммунный ответ будет зависеть от бак-
териальной нагрузки. Определение бактериальной 
нагрузки при туберкулезе и ее связи с патогенезом 
остается одной из самых сложных задач в нашем 
понимании туберкулеза у человека [22]. 

Таким образом, отношение IFN-g/IL-10 у больных 
туберкулезом легких является перспективным 
направлением, чему и посвящено наше исследование. 

Цель: исследовать динамику соотношения IFN-
g/IL-10 в процессе проведения интенсивной фазы 
химиотерапии у больных туберкулезом легких. 

Материалы и  методы. Группа исследования 
представлена 100 больными, страдающими тубер-
кулезом легких (впервые выявленный туберкулез 
легких — 60 человек, хронический туберкулез лег-
ких — 40 человек) в возрасте от 18 до 65 лет, полу-
чающих интенсивную фазу химиотерапии. 
Критериями исключения из исследования явились 
пациенты с тяжелыми сопутствующими заболева-
ниями (злокачественные новообразования, 
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системные заболевания кровеносной системы, 
сердечно-легочная и  почечная недостаточность 
в стадии декомпенсации, резкое истощение, ане-
мия, тиреотоксикоз, психические заболевания). 

Исследование было выполнено в  соответствии 
со стандартами надлежащей клинической практи-
ки (Good Clinical Practice) и  принципами 
Хельсинкской декларации. Протокол исследова-
ния был одобрен Комитетом по  этике КГМА-
филиала ФГБОУ ДПО РМАНПО Минздрава 
России (выписка из Протокола №04/05 заседания 
Комитета по этике от 27.05.2021). 

В исследовании преобладали лица мужского 
пола — 82 человека (76,7%). 

Средний возраст пациентов, включенных 
в исследование, составляет 46,3 года. 

В группе исследования преобладал инфильтра-
тивный туберкулез легких (ИТЛ), который уста-
новлен в 37,0% наблюдений. Второе место зани-
мал диссеминированный туберкулез  — 31,0% 
(ДТЛ), в  18,0% случаев определяли фиброзно-
кавернозный (ФКТЛ), в 14,0% случаев — и очаго-
вый туберкулез легких (ОТЛ). 

Для определения концентрации цитокинов IFN-g 
и IL-10 в сыворотке крови использовалась перифери-
ческая кровь, взятая натощак из локтевой вены в сте-
рильных условиях в количестве 5 мл. Образцы крови 
центрифугировались со скоростью 3500–4000 об/мин 
в течение 10 минут, затем сыворотку аликвотировали 
и замораживали при температуре ниже –20°С и хра-
нили от 1 до 4 месяцев без повторных циклов размора-
живания и оттаивания. Непосредственно перед анали-
зом все исследуемые сыворотки и компоненты тест-
системы прогревались при комнатной температуре. 
Иммуно фермент ный анализ выполнялся с помощью 
наборов реактивов (АО «Вектор Бест-Цитокины») 
строго по протоколу исследования, предложенному 
фирмой-производителем. 

В исследование были включены пациенты, кото-
рые получали специфическую химиотерапию по 1-му 
и 3-му режимам. Помимо специфической химиоте-
рапии, пациенты дополнительно получали патогене-
тическое и симптоматическое лечение. 

Эффективность лечения пациентов оценивалось 
по  следующим рентгенологическим критериям: 
закрытие или уменьшение размеров имеющихся 
полостей распада, рубцевание полостей распада, 
а также снижение объема инфильтрации и продук-
тивных очагов. 

Статистическая обработка данных проводилась 
на персональном компьютере с использованием 

программных пакетов SPSS Statistiks 26.0, кото-
рая включала в себя проверку данных на нормаль-
ность распределения (критерий Колмогорова–
Смирнова), критерий Уилкоксона (Вилкоксона) 
для связанных выборок, среднеквадратическое 
отклонение распределения выборочных средних 
(стандартная ошибка среднего). 

Результаты и их обсуждение. В ходе проведенно-
го исследования представлялось интересным 
изучить динамику содержания IFN-g в процессе про-
ведения интенсивной фазы химиотерапии (рис. 1). 

В случае, если интенсивная фаза химиотерапии 
была «эффективной» у больных туберкулезом лег-
ких, отмечалось увеличение содержания IFN-g 
на 4,8% с 6,3±1,6 до 6,6±1,9 пг/мл (р=0,006), в то 
время как при «неэффективной» фазе химиотерапии 
содержание IFN-g имело тенденцию к  снижению 
на 22,9% — с 8,3±1,1 до 6,4±1,9 пг/мл (р=0,009). 

При рубцевании легочной ткани у  больных 
туберкулезом легких в  процессе проведения 
интенсивной фазы химиотерапии отмечалось уве-
личение содержания IFN-g на 6,5% — с 6,2±1,8 
до 6,6±2,1 пг/мл (р=0,023), в  то время как при 
отсутствии рубцевания легочной ткани отмечалось 
снижение данного показателя на  3,0% с  6,6±1,9 
до 6,4±1,6 пг/мл (р=0,247). 

Уменьшение инфильтрации легочной ткани 
сопровождалось увеличением содержания IFN-g 
на  3,1% с  6,4±1,6  до  6,6±1,9 пг/мл (р=0,021), 
а  увеличение (без изменения) инфильтрации 
легочной ткани имело также тенденцию к увеличе-
нию содержания IFN-g на  6,2% с  6,4±2,5 
до 6,8±0,8 пг/мл, однако данная тенденция носила 
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Рис. 1. Содержание IFN-g до и после проведения интенсив-
ной фазы химиотерапии (пг/мл) 

Fig. 1. IFN-g content before and after the intensive phase of 
chemotherapy (pg/ml)



статистически не значимый характер (р=0,079) 
(см. рис. 1). 

Представлялось также изучить динамику содер-
жания IL-10 в процессе проведения интенсивной 
фазы химиотерапии. 

«Эффективная» фаза химиотерапии сопровожда-
лась снижением содержания IL-10 на  13,8%  — 
с 35,6±6,9 до 30,7±7,7 пг/мл (р<0,0001), в то время 
как «неэффективная» фаза химиотерапии сопровож-
далась снижением содержания уровня IL-10 
на 2,4% — с 32,8±14,8 до 32,0±8,7 пг/мл (р=0,024). 
Рубцевание легочной ткани у больных туберкулезом 
легких в  процессе проведения интенсивной фазы 
химиотерапии сопровождалось снижением содержа-
ния IL-10 на 11,7% — с 38,5±5,6 до 34,0±6,9 пг/мл 
(р=0,001), в то время как у пациентов с туберкулезом 
легких отсутствие рубцевания легочной ткани сопро-
вождалось повышением уровня IL-10 на 15,4% — 
с 29,9±7,9 до 34,5±8,1 пг/мл (р<0,0001). 

В процессе уменьшения инфильтрации легочной 
ткани отмечается статистически значимое сниже-
ние содержания IL-10 на  10,6%  — с  34,9±7,8 
до 31,2±7,8 пг/мл (р<0,0001), в то время как уве-
личение инфильтрации легочной ткани сопровож-
далось повышением содержания уровня IL-10 
на  21,4%  — с  29,5±8,5 до  35,8±7,4 пг/мл 
(р<0,0001) (рис. 2). 

Далее в процессе исследования представлялось 
интересным изучить динамику соотношения IFN-
g/IL-10 в процессе проведения интенсивной фазы 
химиотерапии у больных туберкулезом легких. 

Согласно полученным данным, в случае «эффек-
тивной» интенсивной фазы химиотерапии у больных 
туберкулезом легких соотношение IFN-g /IL-10 
имело тенденцию к  увеличению с  0,183±0,01 
до  0,233±0,02 на  завершающем этапе лечения, 
в случае «неэффективной» фазы химиотерапии дан-
ное соотношение имело тенденцию к  снижению 
с 0,3±0,015 до 0,2±0,011 (рис. 3). 

В случае рубцевания легочной ткани отмечается 
увеличение соотношения IFN-g/IL-10 с 0,163±0,012 
до 0,199±0,013, а в случае отсутствия рубцевания — 
уменьшение данного показателя с  0,23±0,015 
до 0,21±0,01. Уменьшение инфильтрации легочной 
ткани сопровождается увеличением соотношения 
IFN-g/IL-10 с 0,21±0,021 до 0,23±0,003 (рис. 4). 

Увеличение (без изменения) инфильтрации 
легочной ткани характеризуется снижением данно-
го показателя с  0,28±0,025 до  0,2±0,016 
(см. рис. 4). 

Заключение. Таким образом, дисбаланс в выра-
ботке цитокинов может нарушить существующие 
в локальной системе взаимосвязи, что в конченом 
итоге ведет к неблагоприятному течению туберку-
лезной инфекции. 

Как известно, патологические процессы, в  том 
числе инфекции, сопровождаются дисбалансом 
продукции провоспалительных и противовоспали-
тельных цитокинов, в первую очередь на уровне 
органа-мишени, в связи с чем больным туберкуле-
зом легких необходимо добавить дополнительно 
иммунокорригирующие препараты. 

Большое клиническое и прогностическое значе-
ние имеет соотношение IFN-g/IL-10, отражающее 
баланс Th1/Th2. Нарастание данного показателя 
происходит при адекватной антибактериальной 
терапии, что обеспечивает приоритет клеточных 

HIV Infection and Immunosuppressive Disorders, 2025, Vol. 17, No. 394

Рис. 2. Содержание IL-10 до и после проведения интенсив-
ной фазы химиотерапии (пг/мл) 

Fig. 2. IL-10 content before and after the intensive phase of 
chemotherapy (pg/ml)

Рис. 3. Динамика соотношения IFN-g /IL-10 в процессе про-
ведения интенсивной фазы химиотерапии у больных туберку-

лезом легких (n=100) 
Fig. 3. Dynamics of the IFN-g/IL-10 ratio during the intensive 
phase of chemotherapy in patients with pulmonary tuberculosis 

(n=100)



реакций иммунитета, имеющих решающее значе-
ние для выздоровления при оппортунистических 
инфекциях. Неуклонное снижение соотношения 

IFN-g/IL-10, несмотря на  терапию, указывает 
на высокий риск неблагоприятного исхода [15]. 

Известно, что защита от инфекции, вызванной 
микобактериями туберкулеза, зависит от актива-
ции Т-клеток и макрофагов, которая реализуется 
цитокинами. 

В работах Z. Hazan и соавт. было показано, что 
повышенный уровень IFN-g, ассоциированный 
с  помощью IL-10, может приводить к  более 
эффективному клеточному ответу у хозяина [19]. 

В работах J. Busha и соавт. было показано, что 
соотношение IFN-g/IL-10 индуцированное мико-
бактериями антигенами, показало прямую зависи-
мость от степени тяжести заболевания [20]. 

Таким образом, соотношение IFN-g/IL-10 в про-
цессе проведения интенсивной фазы химиотерапии 
у больных туберкулезом легких можно использовать 
как дополнительный маркер эффективности прово-
димой химиотерапии у больных туберкулезом легких. 

Выводы. 
1. Установлено, что в  случае «эффективной» 

интенсивной фазы химиотерапии у больных туберку-

лезом легких соотношение IFN-g/IL-10 имело тен-
денцию к увеличению с 0,183±0,01 до 0,233±0,02, 
а в случае «неэффективной» фазы химиотерапии — 

данное соотношение имело тенденцию к снижению 
с 0,23±0,015 до 0,21±0,01. 

2. В случае рубцевания легочной ткани отмеча-
ется увеличение соотношения IFN-g/IL-10 
с 0,163±0,012, а в случае отсутствия рубцевания 
легочной ткани — уменьшение данного показателя 
с 0,23±0,015 до 0,21±0,01. 

3. Уменьшение инфильтрации легочной ткани 
сопровождается увеличением соотношения IFN-
g/IL-10 с 0,21±0,021 до 0,23±0,003, а увеличение 
(без изменения) инфильтрации легочной ткани — 
снижением данного показателя с  0,21±0,021 
до 0,23±0,003 в процессе проведения интенсивной 
фазы химиотерапии. 

4. Показано, что соотношение IFN-g/IL-10 
может служить полезным объективным показате-
лем тяжести заболевания при туберкулезе легких. 

5. Соотношение IFN-g/IL-10 в процессе прове-
дения интенсивной фазы химиотерапии у больных 
туберкулезом легких можно использовать как 
дополнительный маркер эффективности проводи-
мой химиотерапии у больных туберкулезом легких. 
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