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Представлен клинический случай химиотерапии лекарственно-чувствительного быстро прогрессирующего туберкулеза 
легких у пациентки с системной красной волчанкой, получающей постоянно глюкокортикостероиды. Из-за возникших 
нежелательных явлений при использовании схемы из препаратов 1 ряда была проведена их полная отмена и сразу 
переход на препараты 2 ряда. Своевременное решение о полной отмене схемы ХТ препаратами 1 ряда, вызвавшей НЯ, 
бесперебойное начало введения индивидуальной схемы (Bq, Lzd, Lfx, Tzd) позволило добиться у пациентки излечения 
туберкулеза легких и бронхов. При этом были получены данные об эффективном и безопасном использовании схемы (Bq, 
Lzd, Lfx, Tzd) для лечения туберкулеза на фоне приема ГКС по поводу СКВ. 
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The article describes a clinical case of chemotherapy for drug susceptible rapidly progressive pulmonary tuberculosis in a patient 
with systemic lupus erythematosus taking glucocortico-steroids on regular basis. Due to adverse events that occurred when using 
the regimen of first line drugs, the patient discontinued taking first line drugs and was immediately switched to second line drugs. 
A timely decision to completely cancel the chemotherapy regimen with first line drugs that caused AE, the immediate start of the 
in-dividual regimen (Bq, Lzd, Lfx, and Tzd) made it possible to cure pulmonary and bronchial tuberculosis in this patient. At the 
same time, data were obtained on the effective and safe use of tuberculosis treatment regimen (Bq, Lzd, Lfx, and Tzd) while taking 
GCS for SLE.
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Введение

Системная красная волчанка (СКВ) – хрониче-
ское воспалительное аутоиммунное заболевание не-
известной этиологии с разнообразием проявлений. 
Заболевание характеризуется периодами обостре-
ний и относительных ремиссий, в патологический 
процесс вовлекаются органы или системы органов 
в различных комбинациях [11].

Известно, что инфекционные осложнения у чет-
верти больных СКВ становятся причиной смерти. 
Риск их развития связан как с люпус-опосредован-
ными факторами, так и с терапией глюкокортико-
стероидами (ГКС) и другими иммуносупрессан- 
тами [4, 9].

Согласно литературным данным, частота заболе-
вания туберкулезом у пациентов с СКВ находится 
в прямой зависимости от уровня распростране-
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ния туберкулеза в популяции. В странах с низким 
бременем туберкулеза коморбидность этих двух 
заболеваний не достигает 2% среди пациентов, по-
лучающих ГКС и другие иммуносупрессивные пре-
параты (США 0%, Греция 0,6%, Франция и Испания 
1,35%) [3]. В Турции ежегодная заболеваемость ту-
беркулезом среди пациентов с СКВ достигает 150 
на 100 тыс. пациентов, в Индии 2450 на 100 тыс. 
пациентов [6, 8]. Высокая заболеваемость тубер-
кулезом у больных СКВ в первую очередь связана 
с использованием иммуносупрессивной терапии 
[5]. Также имеет значение нарушение иммунной 
системы при СКВ (снижение функции макрофа-
гов, В-клеток и естественных киллеров, дендритных 
клеток, замедленные реакции гиперчувствитель-
ности), что может привести к трансформации ла-
тентной туберкулезной инфекции в туберкулез или, 
при инфицировании микобактериями туберкулеза 
(МБТ), к быстрому развитию и прогрессированию 
заболевания [5, 6, 8]. У больных СКВ при разви-
тии туберкулеза преобладают милиарные (до 50% 
случаев) и внелегочные формы [10]. Несвоевре-
менность диагностики туберкулеза у больных СКВ 
связана со стертой клинической картиной на фоне 
приема ГКС [1]. Лечение туберкулеза у пациентов 
с СКВ также является сложным процессом, что об-
условлено сочетанием различных медикаментозных 
препаратов, нежелательными явлениями, сопро-
вождающими их применение на фоне осложнений, 
вызванных длительным течением СКВ. 

Клиническое наблюдение

Пациентка Т. (50 лет) поступила 27.09.2021 для 
обследования и лечения в ФГБУ «НМИЦ ФПИ» 
МЗ РФ. Из анамнеза известно, что в возрасте 
14 лет у нее впервые диагностирована аутоиммун-
ная гемолитическая анемия (АИГА), лечение не 
проводилось. Через год появилась общая слабость, 
субфебрильная лихорадка, усилилась анемия. Был 
назначен преднизолон в дозе 40 мг/сут, что дало 
эффект в виде нормализации температуры и ку-
пирования слабости. После дообследования в ста-
ционаре подростка с АИГА, на основании стойкой 
ложноположительной реакции Вассермана (при 
лабораторном подтверждении отсутствия сифили-
са), обнаружения ЛЕ-клеток, нарастания титра ан-
тинуклеарного фактора (АНФ) до 1:320, состояние 
было расценено как системная красная волчанка. 
Клинических проявлений активности заболевания 
отмечено не было, доза преднизолона составила 
10 мг/сут.

В возрасте 16 лет у пациентки впервые обнару-
жена тромбоцитопения до 85 тыс/мкл на фоне от-
мены преднизолона. Проведено 6 плазмаферезов, 
на фоне метилпреднизолона (4 мг/сут) и аспирина 
(0,25 мг/сут) показатели крови нормализовались. 
Далее пациентка постоянно получала преднизолон 
в дозе 10 мг/сут. 

В период с 19 до 31 года у пациентки регулярно 
возникали обострения СКВ, сопровождавшиеся 
артритами, артралгиями мелких суставов кистей 
рук, утренней скованностью, болями в межлопа-
точной области и шее. Пациентка самостоятельно 
увеличивала дозу преднизолона до 20 мг/сут, потом 
постепенно снижала до 10 мг/сут. При очередной 
госпитализации в возрасте 34 лет (20 лет после на-
чала заболевания) были выявлены признаки цере-
броваскулита, акомплементемия, титр АНФ 1:80. 
Тогда дозировка глюкокортикоидов была увеличена 
до 30 мг/сут, с предшествующей пульс-терапией 
преднизолоном 1000 мг в/в, также проводилось 
лечение циклофосфаном, винпоцетином, пенток-
сифилином, глицином, ацетазоламидом. После вы-
писки из стационара доза преднизолона в течение 
года постепенно была снижена с 30 до 10 мг/сут.  
Продолжена пульс-терапия циклофосфаном 400 мг 
в/в капельно 1 раз в месяц, всего № 6. 

У пациентки с 36 до 39 лет было несколько эпи-
зодов обострения СКВ, сопровождавшихся артрал-
гиями, припухлостью фаланг пальцев рук, отеками 
нижних конечностей, общей слабостью, головокру-
жением. Госпитализации в ревматологическое от-
деление для коррекции терапии были ежегодными, 
проводилась пульс-терапия раствором преднизоло-
на и циклофосфана для снижения активности СКВ.

В возрасте 50 лет у пациентки был ишемический 
инсульт. Во время стационарного лечения по это-
му поводу больная дообследована, и при КТ ОГК 
(от 05.05.2021) выявлено объемное образование 
в корне левого легкого. Проба с аллергеном тубер-
кулезным рекомбинантным и тест T-SPOT.TB дали 
отрицательные результаты. Рекомендовано динами-
ческое наблюдение, далее при КТ ОГК от 08.09.2021 
отмечена отрицательная динамика – появление зоны 
инфильтрации в верхней доле левого легкого и брон-
хогенной двусторонней диссеминации (рис. 1).

Для диагностики госпитализирована в стаци-
онар, где выполнена бронхоскопия с биопсиями. 
Данных об опухолевом процессе в легких не по-
лучено. Из жидкости бронхоальвеолярного лава-
жа, выполненного во время бронхоскопии из зоны 
поражения легкого, методом ПЦР была получена 
ДНК Mycobacterium tuberculosis (МБТ), не содер-
жащая мутаций, ассоциированных с лекарственной 
устойчивостью (табл. 1).

Рис. 1. КТ ОГК от 08.09.2021 пациентка Т. 
Fig. 1. Chest CT as of September 08, 2021, Patient T. 
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Пациентка направлена в противотуберкулезный 
стационар ФГБУ «НМИЦ ФПИ» МЗ РФ с диаг- 
нозом: инфильтративный туберкулез верхней 
доли левого легкого в фазе обсеменения, МБТ (–) 
(ЛЧ МБТ сохранена к рифампицину и изониазиду), 
1 ГДУ. Сопутствующий диагноз: СКВ хронического 
течения с поражением ЦНС (цереброваскулит), су-
ставов (артрит в анамнезе, артралгии), гематологи-
ческие нарушения (аутоиммунная гемолитическая 
анемия, тромбоцитопения в анамнезе), волчаноч-
ный нефрит (вне обострения), длительное лечение 
кортикостероидами и цитостатиками. Вторичный 
антифосфолипидный синдром (тромбоцитопения 
в анамнезе, волчаночный антикоагулянт, антитела 
к кардиолипину – Ig M, Ig G). Нефроптоз правой 
почки. Болезнь Иценко – Кушинга гипофизарного 
происхождения. Вертеброгенный мышечно-тони-
ческий синдром. Последствия нетравматического 
внутричерепного кровоизлияния по ишемическому 
типу с геморрагическим пропитыванием. Стено-
кардия напряжения, ФК II. Суправентрикулярная 
экстрасистолия. Асептический некроз головки пра-
вой бедренной кости. Лекарственный остеопороз. 

Кифосколиотическая деформация шейного отдела 
позвоночника, функциональный блок сегментов 
С4–С5, С5–С6, С6–С7. 

На момент госпитализации в НМИЦ ФПИ 
(24.09.2021) получала метилпреднизолон 8 мг,  
гидроксихлорохин 200 мг, эноксапарин натрия 
40 мг, розувастатин 10 мг, холекальцеферол 10 мл, 
алендронатнатрия 70 мг. При поступлении общее 
состояние удовлетворительное, жалоб не предъ-
являет. Сознание ясное. Температура в пределах 
нормы. Рост 160 см. Масса тела 62 кг. Телосложе-
ние нормостеническое. Кожные покровы обычной 
окраски, наблюдаются множественные экхимозы 
на руках и ногах. Отеков нет, периферические 
лимфатические узлы не пальпируются. В легких 
при аускультации дыхание жесткое, хрипов нет.  
ЧДД – 17 в мин. Тоны сердца звучные, ритмич-
ные. ЧСС 76 в мин. АД 120/80 мм рт. ст. Живот 
при пальпации мягкий, безболезненный. Физио-
логические отправления в норме. В общем анали-
зе крови (ОАК) отмечено повышение лейкоцитов, 
нейтрофилов, лимфоцитов, СОЭ, снижение моно-
цитов (табл. 2).

Таблица 1. Мониторинг мокроты и жБАЛ на МБТ
Table 1. Monitoring of sputum and BAL for Mycobacterium tuberculosis 

Дата забора /  
материал

Метод и результаты Лекарственная 
чувствительность МБТМСК ПЦР BACTEC ППС

11.09.2021 /
жБАЛ отр ДНК  

МБТ – – сохранена

11.09.2021 /
мокрота отр отр – – –

24.09.2021 Поступление в НМИЦ ФПИ

25–27.09.2021 /
мокрота 1+ ДНК  

МБТ Получен рост Получен рост сохранена

25.10.2021 /
мокрота отр отр отр отр –

14.12.2021 /
мокрота отр отр отр отр –

25.02.2022 /
мокрота отр ДНК  

МБТ отр отр сохранена

08.04.2022 /
мокрота отр отр отр отр –

Примечание:  МСК –микроскопия; ПЦР – молекулярно-генетические методы; BACTEC – посев на жидкие среды;  
ППС – посев на плотные питательные среды.

Таблица 2. Мониторинг показателей общего и биохимического анализов крови
Table 2. Monitoring of parameters of general blood count and blood chemistry 

Дата Гемоглобин,
г/л 

Лейкоциты, 
Х 109/л

Нейтр., 
Х 109/л

Лимф.,
Х 109/л

Мон.,
Х 109/л СОЭ, мм/ч СРБ, мг/л АЛТ, ед/л АСТ, ед/л

25.09.2021 118 12,32 9,68 1,43 0,97 50 27,47 25 15

28.09.2021 Начало химиотерапии

9.10.2021 117 7,00 4,68 1,25 0,74 49 91,26 76 102

12.10.2021 Отмена ХТ. С 13.10.21 – 20.10.21 – развертывание индивидуальной ХТ

25.10.2021 115 8,47 5,72 1,56 0,96 38 7,37 13 19

20.12.2021 130 10,87 8,02 1,87 0,83 10 3,66 11 14

24.02.2022 133 8,37 4,95 2,52 0,79 4 2,3 6 15

12.05.2022 133 9,56 5,22 2,6 0,84 9 2,71 9 14

Норма (110–180) 4–10,5 1,8–5,5 0,1–0,9 1,2–3 1–10 0–0,5 0–50 0–50



83

Tuberculosis and Lung Diseases 
Vol. 101, No. 4, 2023

В биохимическом анализе (БХА) крови повышен 
СРБ (табл. 2). В анализе мокроты 25–27.09.2021 
были обнаружены МБТ уже всеми методами, вклю-
чая бактериоскопию и ДНК МБТ, что свидетельство-
вало о прогрессировании туберкулеза. Лекарствен-
ная устойчивость МБТ отсутствовала (табл. 1).

По решению врачебной комиссии и консульта-
ций со специалистами по сочетанной патологии 
из всех препаратов, которые пациентка получала 
на момент поступления, продолжен прием только 
метилпреднизолона в дозе 7 мг/сут и эноксапарина 
натрия. 

Химиотерапия туберкулеза начата 28.09.2021 
по режиму лекарственно-чувствительного туберку-
леза: изониазид (H), рифампицин (R), через 3 дня 
добавлен этамбутол (E), со 02.10.2021 присоединен 
пиразинамид (Z), то есть сформирована полная  
схема. С 08.10.2021 (на 7 день после ежедневного 
приема полной схемы и на 11 день приема изони-
азида и рифампицина) зафиксированы: подъем 
температуры (преимущественно в вечернее время) 
до 37,7°С, выраженная слабость, приступы тошно-
ты, потеря аппетита. В ОАК от 09.10.2021 отмечена 
нормализация лейкоцитов – 7,0 × 109/л, нейтрофи-
лов – 4,48 × 109/л, моноцитов – 0,74 × 109/л, не-
значительное уменьшение СОЭ (табл. 2). При этом 
в БХА крови – зафиксировано повышение АЛТ, АСТ 
и СРБ (табл. 2), что с учетом появившихся клиниче-
ских проявлений указывало на возникновение даже 
на фоне ГКС нежелательных явлений (НЯ) на про-
тивотуберкулезные препараты. 

Для установления динамики процесса в легких 
к моменту ухудшения состояния, пациентке было 
досрочно проведено КТ ОГК 12.10.2021, при котором 
зафиксирована по сравнению с предыдущим КТ ОГК 
от 08.09.2021 дальнейшая отрицательная динамика 
в виде увеличения объема инфильтрации в S1-S2 ле-
вого легкого, появления новых и увеличение распро-
страненности уже имевшихся участков по типу «де-
рева в почках» и субсолидных узлов (рис. 2). То есть 
за 35 дней произошла отрицательная КТ динамика 
туберкулезного процесса, при этом прием ГКС был 
постоянным, а химиотерапия туберкулеза продол-
жалась всего 11 дней и установить ее эффективность 
не представлялось возможным, хотя нормализова-
лись показатели общего анализа крови.

Учитывая быстрое прогрессирование туберку-
леза, невозможность отмены ГКС и появление НЯ 

на противотуберкулезные препараты первого ряда, 
врачебная комиссия приняла решение о полной 
замене схемы ХТ на индивидуальный режим с по-
этапным назначением бедаквилина (Bq) (без дозы 
насыщения), линезолида (Lzd) – 0,6 г/сут, лево-
флоксацина (Lfx) – 0,5 г/сут, теризидона (Tzd) – 
0,5 г/сут. Прием метилпреднизолона (7 мг/сут) 
и эноксапарина натрия продолжен. Схема хи-
миотерапии препаратами 1 ряда была отменена 
12.10.2021, а 13.10.2021 начато развертывание ин-
дивидуальной схемы: сначала Bq (без дозы на-
сыщения), через сутки – Lzd и Lfx, через 6 дней 
добавлен Tzd. Через сутки после отмены схемы, 
вызвавшей НЯ, пациентка отметила улучшение 
общего самочувствия, уменьшение тошноты, нор-
мализацию температуры. Через два дня – тош-
ноты нет, нормализовался аппетит, уменьшилась 
общая слабость. При контрольных лабораторных 
анализах через 13 дней после отмены предыдущего 
и начала индивидуального режима отмечено зна-
чительное улучшение лабораторных показателей, 
что свидетельствовало о купировании НЯ и хо-
рошей переносимости новой схемы ХТ (табл. 2). 
Уже 25.10.2021 (табл. 1) был получен отрицатель-
ный (всеми методами) анализ мокроты на МБТ 
(на этот момент было получено 11 доз препаратов 
1 ряда + 13 доз индивидуальной схемы). Это по-
казывает, что препараты 1 ряда были эффектив-
ны в отношении МБТ, но продолжение их приема 
было невозможно из-за НЯ.  

При следующем контрольном КТ ОГК через 
2 месяца (15.12.2021) зафиксирована положитель-
ная динамика: уменьшилось количество участков 
по типу «дерева в почках» и субсолидных узелков 
во всех отделах обоих легких, при этом выявлено 
изменение в виде ателектаза в S1-S2 левого легкого 
(рис. 3).

Для диагностики состояния бронхов в зоне ате-
лектаза была выполнена ФБС, которая выявила 
мембранозный стеноз устья верхнезонального брон-
ха левого легкого 1 степени и стеноз В1-2 слева 3 
степени. Заключение: посттуберкулезный стеноз 
бронхов, в результате которого сформировался 
ателектаз дренируемых ими сегментов легкого. 
Лечение продолжено без изменений, дальнейшая 
динамика лабораторных показателей была поло-
жительной (табл. 2). 

Рис. 2. КТ ОГК от 12.10.2021 пациентки Т. 
Fig. 2. Chest CT as of October 12, 2021, Patient T. 

Рис. 3. КТ ОГК от 15.12.2021 пациентка Т. 
Fig. 3. Chest CT as of December 15, 2021, Patient T. 
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При КТ ОГК от 09.02.2022 – дальнейшая поло-
жительная динамика: ателектаз S1-2 левого легко-
го с четкими границами, объем его уменьшается за 
счет уплотнения, в других отделах левого легко-
го и в правом легком – выраженное уменьшение 
количества и объема изменений по типу «дерево 
в почках» и субсолидных узелков (рис. 4).

В интенсивную фазу ХТ получено 180 доз ПТП 
(учитывая препараты 1 ряда, так как к ним была 
сохранена чувствительность МБТ). Решением ВК 
от 19.04.2022 пациентка переведена на фазу продол-
жения ХТ – Lzd 0.6, Tzd 0.5, Lfx 0.5 в амбулаторных 
условиях по месту жительства. 

При выписке из НМИЦ ФПИ. Основной диагноз: 
инфильтративный туберкулез верхней доли левого 
легкого, фаза обсеменения, туберкулез в-зонального 
и В-1-2 бронхов левого легкого в стадии излечения 
с формированием стеноза, МБТ (+) 1 ГДУ.

Сопутствующий диагноз: СКВ хронического те-
чения с поражением ЦНС, суставов, гематологи-
ческие нарушения, волчаночный нефрит, длитель-
ное лечение кортикостероидами и цитостатиками. 
Вторичный антифосфолипидный синдром. Неф-
роптоз правой почки. Болезнь Иценко – Кушинга 
гипофизарного происхождения. Вертеброгенный 
мышечно-тонический синдром. Последствия не-
травматического внутричерепного кровоизлияния 
по ишемическому типу. Стенокардия напряжения, 
ФК II. Суправентрикулярная экстрасистолия. 

Асептический некроз головки правой бедренной 
кости. Лекарственный остеопороз. Кифосколиоти-
ческая деформация позвоночника. 

ХТ туберкулеза у пациентки была завершена по-
сле 360 доз, такое решение было принято при ле-
чении лекарственно-чувствительного туберкулеза 
с учетом следующих факторов: наличие сопутству-
ющего заболевания (СКВ), требующего постоянно-
го приема ГКС, как на фоне противотуберкулезной 
терапии, так и после ее окончания; недлительного 
приема препаратов, действующих на МБТ внутри-
клеточной локализации. 

Комментарий

 Пациентка, более 35 лет страдающая СКВ, на фоне 
приема иммуносупрессивной терапии заболела ту-
беркулезом. Процесс выявлен случайно при обсле-
довании по поводу ишемического инсульта – при 
КТ ОГК обнаружено объемное образование в корне 
левого легкого. Ожидаемо иммунологические про-
бы на туберкулез оказались отрицательными из-за 
медикаментозной иммуносупрессии. Удалось под-
твердить диагноз только при исследовании жидко-
сти БАЛ, полученной при бронхоскопии из зоны 
поражения в легком (обнаружена ДНК МБТ, не со-
державшая маркеры лекарственной устойчивости к 
противотуберкулезным препаратам). Туберкулезный 
процесс быстро прогрессировал, что показало КТ 
исследование. Назначенная химиотерапия препа-
ратами 1 ряда, согласно сохраненной лекарственной 
чувствительности МБТ, осложнилась нежелательны-
ми явлениями на 2 неделе приема. Своевременное 
решение о полной отмене схемы ХТ препаратами 
1 ряда, вызвавшей НЯ, бесперебойное начало введе-
ния индивидуальной схемы (Bq, Lzd, Lfx, Tzd) позво-
лило добиться у пациентки излечения туберкулеза 
легких и бронхов. При этом были получены данные 
об эффективном и безопасном использовании схемы 
(Bq, Lzd, Lfx, Tzd) для лечения туберкулеза на фоне 
приема ГКС по поводу СКВ.
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Рис. 4. КТ ОГК от 09.02.2022 пациентка Т. 
Fig. 4. Chest CT as of February 09, 2022, Patient T. 
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