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Цель исследования: изучить частоту рецидивов за двухлетний период после успешного завершения химиотерапии у боль-
ных с изониазид-резистентным туберкулезом (Hr ТБ), определить факторы риска развития рецидивов в данной когорте.
Материалы и методы. Ретроспективно изучены медицинские документы 1860 больных Hr ТБ, начавших лечение в 2015 году 
в противотуберкулезных стационарах 18 регионов РФ. Из них успешно завершили полный курс химиотерапии 1271 
(68,3±1,08%) пациент, которые были распределены в две группы в зависимости от наличия/отсутствия рецидива в после-
дующие два года.
Результаты. Рецидив туберкулеза наблюдался у 131/1271 (10,31%; ДИ 8,75–12,10%) (группа «Р+») пациентов, у остальных 1140 
(группа «Р–») – рецидива не было. Для групп «Р+» и ««Р–» анализировался первый эпизод заболевания (ПЭЗ), для группы 
«Р+» еще и эпизод выявления рецидива заболевания (ВРЗ). К факторам риска развития рецидива отнесены следующие пока-
затели, имевшиеся у пациентов на момент ПЭЗ: отсутствие работы в трудоспособном возрасте (ОШ=1,98; 95%ДИ [1,36–2,88]), 
наличие сахарного диабета или хронического алкоголизма (ОШ=3,93; 95%ДИ [2,13–7,26%] и ОШ=2,25; 95%ДИ [1,02–5,01]), 
распад легочной ткани ОШ=2,01; 95%ДИ [1,31–3,07]; ЛУ МБТ (H+Ag+Fq) (ОШ=7,26; 95%ДИ [3,90–10,62]).
При ВРЗ из 131 пациента группы «Р+» бактериовыделение было зафиксировано только у 117 (89,3%), у 41/131 (31,3%) 
пациента развилась другая клиническая форма туберкулеза, чем при ПЭЗ, и у 12/41 (29,3%) или 12/131 (9,2%) она была 
более тяжелой. У 44/117 (37,6%) уже наблюдалась устойчивость МБТ к рифампицину, то есть формирование МЛУ МБТ 
произошло до выявления рецидива.
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The objective: to study the incidence of relapses over a two-year period after successful completion of chemotherapy in patients 
with isoniazid-resistant tuberculosis (Hr TB), to determine the risk factors for relapses in this cohort. 
Subjects and Methods. The medical records of 1860 Hr-TB patients who started treatment in 2015 in TB hospitals in 18 regions 
of the Russian Federation were retrospectively studied. Of these, 1271 (68.3 ± 1.08%) patients successfully completed a full course 
of chemotherapy, which were divided into two groups depending on the presence/absence of relapse in the next two years. 
Results. Tuberculosis relapse was observed in 131/1271 (10.31%; CI 8,75–12,10%) (R+ Group) patients, the remaining 1140 patients 
(R– Group) developed no relapse. For R+ and R– Groups, the first episode of the disease (FED) was analyzed, for R+ Group, the episode 
of the disease recurrence detection (DRD) was also analyzed. The risk factors for relapse development include the following parameters 
that were available in patients during first episode of the disease: unemployment at working age (OR=1,98; 95% CI [1,36–2,88]), 
diabetes mellitus or chronic alcohol addiction (OR=3,93; 95% CI [2,13–7,26%] and OR=2,25; 95% CI [1,02–5,01]), lung tissue decay 
OR=2,01; 95% CI [1,31–3,07], and drug resistance of Mycobacterium tuberculosis (H+Ag+Fq) (OR=7,26; 95% CI [3,90–10,62]).
With the disease recurrence detection, out of 131 patients of R+ Group, the positive results of the sputum test was recorded only 
in 117 (89,3%) patients, 41/131 (31,3%) patients developed a different clinical form of tuberculosis versus the first episode of the 
disease, and in 12/41 ( 29,3%) or 12/131 (9,2%) patients, the disease was more severe. 44/117 (37,6%) patients had been already 
resistant to rifampicin. It means they had developed MDR TB before the relapse was detected.
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выявлен впервые, и момент выявления рецидива 
заболевания (ВРЗ).

Статистический анализ результатов проводили 
с использованием пакета программ Statistica 6.0. 
Статистическая значимость различий (р) в группах 
(дискретных количественных показателей нали-
чия/отсутствия признака в группе) определялась 
с помощью критерия χ2 Пирсона. При частоте при-
знака менее 10 использовали поправку Йетса. Разли-
чия считали статистически значимыми при p<0,05, 
и если это было так, то для количественной оценки 
фактора риска появления событий рассчитывали 
показатель отношения шансов (ОШ) с 95-процен-
тым доверительным интервалом [95%ДИ]. Пре- 
дикторной значимостью обладали факторы, у ко-
торых величина ОШ была больше 1,0. Для опреде-
ления биномиальных доверительных интервалов 
использовали метод Вилсона.

Результаты исследования

Из 1271 больных Hr-ТБ, успешно завершивших 
лечение, у 131 (10,31%; ДИ 8,75–12,10%) был заре-
гистрирован рецидив ТБ (группа «Р+») в последу-
ющие два года, а у 1140 (ДИ 87, 90–91,25%) паци-
ентов рецидива не было (группа «Р–»). 

Мужчин в группе «Р+» было 100/131 (76,3%), 
в группе «Р–» – 843/1140 (73,9%) р≥0,05; женщин 
в группе «Р+» – 31/131 (23,7%), в группе «Р–» – 
297/1140 (26,1%), р≥0,05, то есть статистически 
значимых различий по гендерному составу между 
группами не выявлено. 

При анализе социальной структуры (табл. 1) 
установлено, что доля неработающих лиц трудо-
способного возраста была статистически значимо 
выше в группе «Р+» (ПЭЗ) по сравнению с группой 
«Р–» – 82/131 (62,6%) и 522/1140 (45,8%) (р<0,05), 
ОШ=1,98; 95%ДИ [1,36–2,88]. Так как группа «не-
работающих трудоспособного возраста» у мужчин 
формируется в основном из лиц ведущих асоциаль-
ный образ жизни, то, вероятно, именно это стало 

Введение

Во фтизиатрии одним из основных направ-
лений является лечение туберкулеза легких 
(ТБ) с множественной лекарственной устойчи-
востью (МЛУ) – устойчивостью как минимум 
к рифампицину и изониазиду. При сохранении 
у Mycobacterium tuberculosis (МБТ) чувствитель-
ности к рифампицину при устойчивости к изониа-
зиду туберкулез классифицируется как изониазид 
(Н) – резистентный (r) (Hr-TБ) и считается менее 
серьезным препятствием к успешному излечению, 
чем МЛУ ТБ и рифампицин – резистентный (Rr) 
ТБ. Но Hr-TБ в комплексе с резистентностью к 
нескольким другим противотуберкулезным пре-
паратам (ПТП) значительно осложняет процесс 
лечения и ухудшает прогноз заболевания [1,8]. По 
данным ВОЗ распространенность Hr-TБ составля-
ет от 5 до 11% всех впервые выявленных случаев 
ТБ в зависимости от региона [3]. Устойчивость к 
изониазиду МБТ повышает риск формирования 
МЛУ ТБ [4, 5]. 

Частота рецидивов ТБ является одним из пока-
зателей напряженности эпидемической ситуации 
по туберкулезу [3, 6]. Рецидивы протекают значи-
тельно тяжелее впервые выявленных случаев, чаще 
переходят в хроническое течение с инвалидизацией, 
имеют более высокую смертность [6, 7]. По данным 
ЦНИИОИЗ в 2021 году в РФ всего зарегистриро-
вано 9782 случаев рецидива туберкулеза [2]. Сведе-
ний о распространенности рецидивов у пациентов 
с Hr-ТБ в РФ нам найти не удалось.

Цель исследования

Изучить частоту рецидивов за двухлетний пе-
риод после успешного завершения химиотерапии 
у больных Hr-ТБ, определить факторы риска раз-
вития рецидивов в данной когорте.

Материалы и методы

Проведено ретроспективное изучение меди-
цинской документации в когорте из 1860 больных 
Hr-ТБ, начавших лечение в 2015 году в противоту-
беркулезных стационарах 18 регионов РФ. Из них 
успешно завершил полный курс химиотерапии 1271 
пациент (68,3±1,08%).

Эти пациенты были распределены в две груп-
пы: группа «Р+» – 131 пациент с впервые выяв-
ленным Hr-ТБ, успешно излеченные, но имевшие 
рецидив в последующие два года после перевода 
в III группу диспансерного наблюдения (ГДН); 
группа «Р–» – 1140 пациентов с впервые выявлен-
ным Hr-ТБ, успешно излеченные и не имевшие 
рецидива в последующие два года после перевода 
в III ГДН. Так как в группе «Р+» пациенты имели 
два дебюта заболевания, то у них различали первый 
эпизод заболевания (ПЭЗ) – когда туберкулез был 

Социальный 
статус

Число пациентов

ргруппа «Р+» 
n=131

группа «Р–» 
n=1140

абс. % абс. %

Имеющие работу 
(трудоспособный 
возраст)

36* 27,5 476* 41,7 <0,05

Неработающие 
трудоспособного 
возраста

82* 62,6 522* 45,8 <0,05

Учащиеся 1 0,8 27 2,4 ≥0,05

Пенсионеры 12 9,2 115 10,1 ≥0,05

Таблица 1. Социальная структура пациентов  
по группам на момент заболевания туберкулезом 
(для группы «Р+»  – первый эпизод заболевания)
Table 1. The social structure of patients by groups when they developed 
tuberculosis (for R+ Group – the first episode of the disease) 
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выше, чем в группе «Р–» 714/1140 (62,6%), p<0,05, 
и повышает частоту рецидивов ОШ=2,01; 95%ДИ 
[1,31–3,07].

Проанализирована частота лекарственной устой-
чивости при ПЭЗ в группах «Р+» и «Р–». Установле-
но, что сочетание ЛУ МБТ (H+Ag+Fq) при ПЭЗ яв-
ляется неблагоприятным (19/131(14,5%) и 26/1140 
(2,4%) p<0,01) и повышает частоту рецидива – ОШ 
7,26; 95%ДИ [3,90–10,62].

Далее у больных группы «Р+» проанализиро-
вано нарастание лекарственной устойчивости 
МБТ при сравнении ПЭЗ и при ВРЗ. В структу-
ре клинических форм (табл. 3) при ПЭЗ и ВРЗ  
преобладали инфильтративный – 73 (55,7%) паци-
ента и 71 (54,1%), соответственно; диссеминирован-
ный туберкулез легких – 40 (30,5%) пациентов и 34 
(26,0%) соответственно. Фиброзно-кавернозный ту-
беркулез легких достоверно чаще регистрировался 
у пациентов при ВРЗ (15 пациентов – 11,5%) в от-
личие от ПЭЗ (7 пациентов – 5,4%) р<0,05. 

фактором, положительно влияющим на формиро-
вание рецидива туберкулеза. 

Большинство пациентов в группе «Р–» и в группе 
«Р+» (ПЭЗ) были выявлены при периодическом 
медицинском осмотре – 676/1140 (59,3%) и 84/131 
(64,1%) p>0,05. При обращении с жалобами было 
выявлено 464/1140 (40,7%) и 47/131 (35,9%) p>0,05 
соответственно. 

Хроническую сопутствующую патологию имели 
в группах «Р+» – 80/131 (61,1%), в «Р–» – 555/1140 
(48,7%) р<0,05 пациентов. В структуре регистриро-
вали следующие хронические заболевания: органов 
дыхания, кровообращения, пищеварения, эндо-
кринной системы, а также хронический алкоголизм, 
вирусные гепатиты, иммунодефицитные состояния, 
включая ВИЧ-инфекцию. В качестве факторов ри-
ска исследовали ВИЧ-инфекцию, сахарный диабет 
и хронический алкоголизм.

В группе «Р+» ВИЧ-инфекция наблюдалась 
у 20/131 (15,3%) пациентов, у пациентов в группе 
«Р–» – 166/1140 (14,7%), p>0,05. 

Сахарный диабет в группе «Р+» был у 16/131 
(12,2%) пациентов, в группе «Р–» – 39/1140 (3,4%), 
(р<0,05) ОШ= 3,93; 95%ДИ [2,13–7,26%]. Хро-
нический алкоголизм в группе «Р+» был у 8/131 
(6,1%) пациентов, в группе «Р–» – 32/1140 (2,8%), 
р<0,05; ОШ=2,25; 95%ДИ [1,02–5,01]. Согласно 
представленным данным, ВИЧ-инфекция одина-
ково часто встречалась в группах. Сахарный диабет 
и хронический алкоголизм статистически значимо 
преобладали в группе «Р+» и увеличивали шансы 
возникновения рецидива. При этом не было случаев 
сочетания алкоголизма и сахарного диабета, то есть 
их влияние независимо. 

 Анализ возрастного состава (рис. 1) показал, 
что наибольшей по численности оказалась воз-
растная группа 35–44 года, как у больных груп-
пы «Р+» – 29,8%, так и в группе «Р–» – 28,9% 
(p>0,05). Минимальное число пациентов в группе 
«Р+» имело возраст 18–24 года – 3,8%, а в группе 
«Р–» – 65 лет и старше – 4,9%. Однако количество 
пациентов в возрасте 25–34 лет статистически зна-
чимо чаще наблюдается в группе «Р–» – 25,4%, 
по сравнению с группой «Р+» – 17,6% (р<0,05), 
тогда как в группе Р«+» статистически значимо 
чаще – 23,7% встречается возраст 55–64 года, чем 
в группе «Р–» – 13,9% (р<0,05). Следовательно, 
в группе «Р+» значимо чаще встречаются пациен-
ты старшего возраста (55–64 лет) и реже пациенты 
(25–34 лет) р<0,05. 

По клиническим формам ТБ легких (табл. 2) 
не было статистически значимой разницы по их 
частоте в группах при выявлении туберкулеза.

Среди больных группы «Р+» (при ПЭЗ) доля 
бактериовыделителей (по методу посева) состав-
ляла 117/131 (89,3%) и была незначимо выше, чем 
среди «Р–» – 997/1140 (85,7%), (p>0,05). 

Доля пациентов с распадом легочной ткани 
(101/131 (77,1%)) в группе «Р+» (ПЭЗ) значимо 

Рис. 1. Распределение пациентов разных возрастов 
в группах «Р+» и «Р–» (ось абсцисс – возраст, 
ось ординат – частота в %) 
Fig. 1. Distribution of patients of different ages in R+ and R– Groups 
(abscissa axis – age, ordinate axis – frequency in %) 

Клинические формы

Число пациентов

группа «Р+» 
n=131

группа «Р–» 
n=1140

абс. % абс. %

Инфильтративная 73 55,7 682 59,8

Диссеминированная 40 30,5 319 28,0

Очаговая 4 3,1 48 4,2

Фиброзно-кавернозная 7 5,4 35 3,1

Туберкулема 5 3,8 27 2,4

Казеозная пневмония 2 1,5 29 2,5

Таблица 2. Распределение по клиническим формам 
туберкулеза пациентов в группах при выявлении 
туберкулеза (для группы «Р+» – при ПЭЗ)
Table 2. Distribution by clinical forms of tuberculosis of patients in groups 
with the detection of tuberculosis (for R+ Group with the first episode 
of the disease) 
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больных при ВРЗ зарегистрирована та же форма. 
Из 2 пациентов с казеозной пневмонией при ПЭЗ 
у обоих при ВРЗ зарегистрирован фиброзно-кавер-
нозный туберкулез (табл. 4). Таким образом, про-
демонстрировано, что при рецидиве заболевания у 
41/131 (31,3%) пациента развилась другая клини-
ческая форма туберкулеза, чем при ПЭЗ, и у 12/41 
(29,3%) или 12/131 (9,2%) она была более тяжелой 
(если условно принять, что инфильтративная и дис-
семинированная формы примерно одинаковы по 
тяжести течения).

Был проведен тщательный анализ медицинской 
документации у 7 пациентов с фиброзно-каверноз-
ным туберкулезом в группе «Р+». Установлено, что 
при ПЭЗ по завершении полного курса химиотера-
пии у всех 7 пациентов было достигнуто прекраще-
ние бактериовыделения (по методу посева мокроты 
на плотные питательные среды), однако у всех со-
хранялись полостные образования в легких. Учи-
тывая это, необходимо тщательное дифференци-
рование прогрессирования и рецидива туберкулеза. 

Для оценки нарастания спектра лекарственной 
устойчивости возбудителя были проанализированы 
в динамике результаты ТЛЧ МБТ у больных при 
ПЭЗ и при ВРЗ. 

В группе «Р+» на момент ПЭЗ лекарственная 
устойчивость МБТ к изониазиду и лекарственная 
чувствительность к рифампицину была известна 

При детальном изучении клинических форм уста-
новлено, что из 73 пациентов с инфильтративным 
туберкулезом при ПЭЗ у 3 (4,1%) пациентов при 
ВРЗ выявлена более тяжелая фиброзно-каверноз-
ная форма. Из 40 пациентов с диссеминированным 
туберкулезом при ПЭЗ также у 3 (7,5%) пациентов 
при ВРЗ выявлена более тяжелая фиброзно-кавер-
нозная форма. Из 7 пациентов с фиброзно-кавер-
нозным туберкулезом при ПЭЗ у всех 7 (100%) 

Клиническая форма при ПЭЗ
При ВРЗ

Клиническая форма абс. %

Инфильтративная, n=73

 Та же – инфильтративная 56 76,7

Другая: 17 23,3

диссеминированная 8 11,0

очаговая 4 5,5

фиброзно-кавернозная 3 4,1

туберкулема 2 2,7

Диссеминированная, n=40

Та же – диссеминированная 24 60,0

Другая: 16  40

инфильтративная 11 27,5

очаговая 2 5,0

фиброзно-кавернозная 3 7,5

Туберкулема, n=5

Та же – туберкулема 2 40,0

Другая: 3 60,0

инфильтративная 3 60

Очаговая, n=4

Та же – очаговая 1 25,0

Другая: 3 75,0

инфильтративная 1 25,0

диссеминированная 2 50,0

Фиброзно-кавернозная, n=7
Та же – фиброзно-кавернозная 7 100,0

Другая: 0 0

Казеозная пневмония, n=2

Та же – казеозная пневмония 0 0

Другая: 2 100,0

Фиброзно-кавернозная 2 100,0

Таблица 4. Изменение клинических форм туберкулеза легких у пациентов группы «Р+» при ВРЗ
Table 4. Changes in the clinical forms of pulmonary tuberculosis in patients of R+ Group with FED 

Клиническая  
форма туберкулеза 

 Число пациентов, группа «Р+» 

ПЭЗ ВРЗ

абс. % абс. %

Инфильтративный 73 55,7 71 54,1

Диссеминированный 40 30,5 34 26,0

Фиброзно-кавернозный 7* 5,3 15* 11,5

Туберкулема 5 3,8 4 3,1

Очаговый 4 3,1 7 5,3

Казеозная пневмония 2 1,5 0 0

Всего 131 100 131 100

Таблица 3. Клинические формы туберкулеза органов 
дыхания в группе «Р+» при ПЭЗ и ВРЗ
Table 3. Clinical forms of respiratory tuberculosis in R+ Group with the first 
episode of the disease and disease recurrence detection 

Примечание: * – р<0,05 различие между группами статисти-
чески значимо, метод χ2 Пирсона.
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за (ПЭЗ) статистически значимых различий меж-
ду группами по гендерному составу не выявлено. 
Но в группе «Р+» чаще, чем в группе «Р–», были 
пациенты старшего возраста (55–64 лет) (р<0,05) 
и реже – пациенты (25–34 лет) (р<0,05). Доля не-
работающих лиц трудоспособного возраста была 
статистически значимо выше в группе «Р+» по срав-
нению с группой «Р–» – 82/131 (62,6%) и 522/1140 
(45,8%) (р<0,05), что отнесено к факторам риска 
ОШ=1,98; 95%ДИ [1,36–2,88]. Сахарный диабет 
и хронический алкоголизм статистически значимо 
преобладали в группе «Р+» и увеличивали шансы 
возникновения рецидива – (ОШ=3,93; 95%ДИ 
[2,13–7,26%] и ОШ=2,25; 95%ДИ [1,02–5,01]. Рас-
пад легочной ткани в группе «Р+» был зарегистри-
рован у 101/131 (77,1%) пациента, что значимо 
выше, чем в группе «Р–» 714/1140 (62,6%) (p<0,05), 
и повышал частоту рецидивов ОШ=2,01; 95%ДИ 
[1,31–3,07]. Установлено также, что ЛУ МБТ 
(H+Ag+Fq) при ПЭЗ является неблагоприятным 
фактором и повышает частоту рецидивов – ОШ 
7,26; 95%ДИ [3,90–10,62]. К факторам риска раз-
вития рецидива не относились: наличие ВИЧ-ин-
фекции и бактериовыделение (по методу посева) 
при выявлении туберкулеза. 

При ВРЗ в группе «Р+» бактериовыделение было 
зафиксировано только у 117/131 (89,3%). У 44/117 
(37,6%; 95% ДИ [29,08–46,54]) уже наблюдалась 
устойчивость МБТ к рифампицину, то есть фор-
мирование МЛУ МБТ произошло до выявления 
рецидива. У 41/131 (31,3%) пациента развилась 
другая клиническая форма туберкулеза, чем при 
ПЭЗ, и у 12/41 (29,3%) или 12/131 (9,2%) она была 
более тяжелой (если условно принять, что инфиль-
тративная и диссеминированная формы примерно 
одинаковы по тяжести течения).

для всех пациентов (100%), по остальным препара-
там имелись лишь частичные сведения. Наиболее 
часто регистрировались культуры МБТ, устойчи-
вые к стрептомицину – у 65/111 (58,6%) пациен-
тов. Устойчивость к аминогликозидам отмечалась 
у 15/74 (20,3%) пациентов, а к фторхинолонам – 
у 11/71 (15,5%) пациентов. 

При ВРЗ из 131 пациента группы «Р+» бакте-
риовыделение было зафиксировано только у 117 
(89,3%). У 44/117 (37,6%; 95% ДИ [29,08–46,54]) 
уже наблюдалась устойчивость МБТ к рифампи-
цину, то есть формирование МЛУ МБТ произошло 
до выявления рецидива (табл. 5).

Спектр лекарственной устойчивости при ВРЗ 
и при ПЭЗ у пациентов группы «Р+» представлен 
в табл. 6. Ведущее место в обоих эпизодах занимала 
полирезистентность МБТ – у 65 (55,6%) пациентов 
и у 111 (84,7%) пациентов соответственно, моноре-
зистентность МБТ отмечалась у небольшого числа 
пациентов – у 8 (6,8%) и у 20 (15,3%) соответствен-
но. МЛУ МБТ при ВРЗ составила – 44 (37,6%).

Заключение

Среди 1271 пациента с Hr-ТБ, успешно завер-
шившего полный курс химиотерапии, рецидив 
туберкулеза в течении двух последующих лет на-
блюдался у 131 (10,31%; ДИ 8,75–12,10%) (груп-
па «Р+»). У остальных 1140 пациентов рецидива 
не было (группа «Р–»). При выявлении туберкуле- 

Конфликт интересов. Авторы заявляют об отсутствии у них конфликта интересов.
Conflict of interests. The authors declare there is no conflict of interest.

 ПТП
Число пациентов  

с известными данными ЛЧ 
культуры МБТ

Пациенты с выявленной ЛУ 
культуры МБТ

абс % 95%ДИ

H 117 117 100,0 99,18–99,18

R 117 44 37,6 29,08–46,54

E 114 48 42,1 33,23–51,25

S 111 65 58,6 49,3–67,52

Eto 71 33 46,5 35,08–58,07

Ag 74 15 20,3 11,96–30,12

Fq 71 11 15,5 8,08–24,76

Таблица 5. Частота лекарственной устойчивости МБТ 
к различным ПТП при ВРЗ
Table 5. The frequency of M. tuberculosis drug resistance to various anti-TB 
drugs in DRD 

Примечание: H – изониазид, R – рифампицин E – этамбутол 
S – стрептомицин, Eto – этионамид, Ag – аминогликозиды, 
Fq – фторхинолоны.

Всего с ЛУ
Характер ЛУ МБТ

моно- 
резистентность

поли- 
резистентность МЛУ

ПЭЗ

абс. 1131 20 111 –

% 1100 15,3 84,7 –

95%ДИ 9,65–21,9 78,1–90,35 –

ВРЗ

абс. 117 8 65  44 

% 100 6,8 55,6 37,6 

95%ДИ 3–12,09 52,58–58,62 29,08–46,54

Таблица 6. Спектр лекарственной устойчивости 
микобактерий в группе «Р+»
Table 6. The spectrum of drug resistance of mycobacteria  
in R+ Group 
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