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Один из факторов патогенеза прогрессирующих форм туберкулеза легких – дистресс�реакция, фор�
мирующаяся либо вследствие тяжелого альтеративного стрессогенного воздействия высоковиру�
лентных патогенов, либо в результате поэтапного совокупного действия стрессоров различной при�
роды. Альтерирующее действие дистресс�реакции максимально проявляется в стадию тревоги, су�
щественно снижает резистентность организма и результативность противотуберкулезного ле�
чения. Это приводит к истощению резервных возможностей организма и к высокой летальности
больных. Ограничение дистресса с помощью стресс�лимитирующих препаратов помогает организ�
му больного выйти из стадии тревоги с меньшими потерями и быстрее развернуть иммунный от�
вет против главного патогена – микобактерий туберкулеза, что в итоге повышает результатив�
ность базового лечения и выживаемость больных ПФТЛ.
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DISTRESS IN PATHOGENESIS OF PROGRESSIVE FORMS
OF PULMONARY TUBERCULOSIS
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One of the factors of pathogenesis of progressive forms of pulmonary tuberculosis is distress reaction forming
on account of severe alterative stressogeneous influence of high virulent pathogens or as a result of phased
combined influence of stressors of different nature. Alterative influence of distress reaction at most becomes
apparent at the stage of anxiety, it essentially decreases resistance of organism and effectiveness of antitu�
berculous treatment. It leads to exhaustion of auxiliary opportunities of organism and high mortality. The
limitation of distress by the use of stress limitative medications helps the patient’s organism get out of the
stage of anxiety with less loss and display immune answer against main pathogen – tuberculosis mycobacte�
ria faster, what as a result increases effectiveness of basic treatment and survival of patients with progressive
forms of pulmonary tuberculosis.
Key words: progressiv e course of tuberculosis, adaptation systems, stress l imitative medications

В 1992 г. в Российской Федерации началось
ухудшение эпидемиологической ситуации по ту�
беркулезу, проявившееся не только значительным
ежегодным увеличением заболеваемости, но и бес�
прецедентным для мирного времени ростом чис�
ла больных с прогрессирующими формами тубер�
кулеза легких (ПФТЛ) [12, 14, 23].

Понятие ПФТЛ включает различные по гене�
зу обширные казеозно�деструктивные поражения
легочной ткани: казеозную пневмонию, неуклон�
но прогрессирующий фиброзно�кавернозный,
распространенный инфильтративный туберкулез
легких, а также милиарный и крупноочаговый дис�
семинированный процессы [10]. Все ПФТЛ объе�
диняются характерными клиническими проявле�
ниями – острым началом, резко выраженной ток�
семией, высокой интенсивностью легочных про�
явлений заболевания и наклонностью к прогрес�

сированию даже на фоне интенсивной противо�
туберкулезной терапии.

По данным Н.А. Жук (2003), удельный вес рас�
пространенных форм туберкулеза среди впервые
выявленных больных в отдельных регионах Рос�
сии достигает 70 % и имеет тенденцию к нараста�
нию [11]. Доля казеозной пневмонии – наиболее
тяжелого клинического варианта прогрессирую�
щего туберкулеза – составляет 32–38 % от всех
случаев ПФТЛ при выявлении заболевания, уве�
личиваясь до 50–60 % в течение первого года за
счет прогрессирования диссеминированных и ин�
фильтративных процессов [12].

Лечение ПФТЛ затруднено в первую очередь
высокой частотой химиорезистентности возбуди�
теля, выявляемой, по данным А.Г. Хоменко и со�
авторов (1999), у 62,1 % больных этой группы [10].
Более того, почти у половины бактериовыделите�
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лей, которыми являются 94,2 % больных с ПФТЛ,
определяется устойчивость микобактерий к двум
и более противотуберкулезным препаратам, наи�
более часто – к самым эффективным – изониа�
зиду, рифампицину и стрептомицину [10]. Соче�
тание полихимиорезистентности и быстрого рос�
та возбудителя на питательных средах с обильным
характером бактериовыделения свидетельствует о
высокой вирулентности и, в большинстве случа�
ев, о принадлежности выделяемых больными с
ПФТЛ микобактерий туберкулеза к штамму се�
мейства Beijing, в последние годы широко распро�
странившемуся на территории России [21].

Терапия ПФТЛ затрудняется также и сопут�
ствующей патологией, которая определяется у
77 % больных этой группы [9], что, очевидно, от�
ражает современную тенденцию к общему сниже�
нию уровня здоровья населения страны. Наиболее
часто распространенные формы туберкулеза со�
четаются с язвенной болезнью желудка и 12�пер�
стной кишки, хронической обструктивной болез�
нью легких, гепатитами, сахарным диабетом и сер�
дечно�сосудистыми заболеваниями, значительно
усугубляющими течение основного процесса [9].

Развитие прогрессирующего туберкулеза, как
правило, сопровождается осложнениями: дыха�
тельной и сердечно�сосудистой недостаточностью
(у 100 % больных с ПФТЛ), легочными кровотече�
ниями (у 20,4 %), эмпиемой плевры (у 16,5 %), ами�
лоидозом внутренних органов (у 9,7 %), спонтан�
ным пневмотораксом (у 8,7 %), что также значи�
тельно снижает эффективность терапии [5].

Патогенетические механизмы развития про�
грессирующего туберкулеза изучены недостаточ�
но. В соответствии с современной концепцией,
ведущим звеном патогенеза ПФТЛ является рез�
кое угнетение иммунитета [10]. Характерной осо�
бенностью иммунодефицита при прогрессирую�
щем туберкулезе являются структурно�метаболи�
ческие нарушения иммунокомпетентных клеток,
проявляющиеся дестабилизацией цитоплазмати�
ческих и лизосомальных мембран на фоне акти�
вации внутриклеточных ферментных систем [20].
Попадая в зону специфического воспаления, такие
клетки быстро и в большом количестве разруша�
ются, выделяя при гибели лизосомальные фермен�
ты, простагландины, активаторы фибринолиза и
другие биологически активные вещества, являю�
щиеся медиаторами воспаления и способствую�
щие быстрому развитию обширных казеозно�не�
кротических изменений, что создает условия для
бурного размножения микобактериальной попу�
ляции [10]. Низкая функциональная активность
иммунокомпетентных клеток приводит к глубоким
вторичным нарушениям в клеточном звене имму�
нитета – значительно уменьшается количество
функционально�активных Т�лимфоцитов, возрас�
тает концентрация иммуноглобулинов [20]. Эндо�
токсины активно размножающихся микобактерий
и продукты тканевого распада, в свою очередь,
оказывают дополнительное повреждающее дей�
ствие на клеточные мембраны, что еще больше

затрудняет макрофагально�лимфоцитарные взаи�
модействия, вызывает резкое снижение синтеза
интерлейкинов�1, 2, 12 и, по принципу «замкнуто�
го круга», усугубляет иммунодефицит [10].

Проведенные гистохимические исследования
резецированных участков легких показали, что
зона отграничения казеозных масс представлена
крайне скудной клеточной реакцией макрофагов
и лимфоцитов с относительным преобладанием
нейтрофилов, бактерицидная активность которых
резко снижена [20].

У больных ПФТЛ выявляются нарушения в
системе гемостаза – гиперфибриногенемия, со�
четающаяся с высокими показателями фибрино�
литической активности плазмы, сопоставимыми с
повышением всех параметров фибринолитичес�
кой активности мокроты, что, по�видимому, свя�
зано с влиянием микобактериальных токсинов и
продуктов распада тканей [18]. Необходимо отме�
тить, что у 70,8 % больных этой категории опреде�
ляется циркуляция типичных и измененных форм
микобактерий в периферической крови [10]. Вы�
явленным изменениям гемостаза соответствуют и
патоморфологические данные, свидетельствую�
щие о системном поражении микроциркуляторно�
го русла с тромбогеморрагическими изменениями,
ведущими к ишемии и быстрой некротизации по�
раженных участков легких [20].

С учетом известных механизмов развития
ПФТЛ, в настоящее время предусматривается при�
менение 2�этапной комбинированной химиотера�
пии с использованием 5�ти противотуберкулезных
препаратов (в том числе – антибактериальных
средств широкого спектра действия) в течение
первых двух месяцев лечения, 4�х препаратов – в
течение последующих 2�х месяцев, 3�х препаратов
– в дальнейшем [10]. Имеются сведения о высо�
кой результативности применения в лечении боль�
ных с ПФТЛ этиотропных препаратов по интер�
миттирующим схемам [13]. Параллельно рекомен�
дуется использование дезинтоксикационных и
иммуностимулирующих средств, коллапсотера�
певтических методов лечения, корректоров диз�
бактериоза, антиоксидантов, антигипоксантов,
оксигенотерапии, глюкокортикоидных гормонов,
антикоагулянтов и витаминов [10].

В исследованиях Б.С. Кибрик и О.Г. Челноко�
вой (2006) показана эффективность использования
лимфотропного введения химиопрепаратов в со�
четании с экстракорпоральной иммунофармако�
терапией [12]. В.А. Черкасов и соавторы (2000) ре�
комендуют сочетать этиотропные средства с не�
стероидными противовоспалительными препара�
тами, дезагрегантами, гепарином, бронхолитика�
ми, плазмаферезом, ультрафиолетовым
облучением крови и внутривенными инфузиями
альфетина [28]. Действующим веществом альфе�
тина является белок б�фетопротеин, оказываю�
щий иммуномодулирующий эффект путем усиле�
ния информационного контроля за реализацией
генетической программы пролиферирующих кле�
ток и, кроме того, обладающий свойством провод�
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ника лекарственных средств в патологически из�
мененные ткани. Использование комплекса пре�
паратов, включающих альфетин, позволяет сни�
зить летальность больных ПФТЛ с 61,5 до 20 % [28].

Данные отечественных источников литерату�
ры о результатах терапевтического лечения боль�
ных с ПФТЛ разноречивы. По данным ЦНИИТ,
стабилизация процесса достигается у 80 % боль�
ных ПФТЛ, в том числе у 25 % больных с казеоз�
ной пневмонией [10]. В Новосибирском НИИ ту�
беркулеза течение казеозной пневмонии удается
стабилизировать у 84 % больных [13]. В то же вре�
мя, в Пермской области летальность больных ка�
зеозной пневмонией составляет 54,1 % [28], в Са�
ратовской области – 73,3 % [24], в Ярославской
области – 77 % [12].

Летальные исходы, обусловленные, как прави�
ло, острым прогрессированием процессов на фоне
интенсивной противотуберкулезной терапии, раз�
виваются в большинстве случаев в течение перво�
го месяца от момента выявления заболевания [6,
28]. По данным Бубочкина и соавторов (1999), сре�
ди умерших от туберкулеза впервые выявленных
больных у 20,9 % смерть была зарегистрирована в
первые 7 дней от момента госпитализации, у 37,4 %
– после месячного курса терапии, у 38 % – после
11–12 месяцев стационарного лечения [6].

Общая картина прогрессирования ПФТЛ зак�
лючается в образовании множественных каверн
различных размеров (вплоть до гигантских), пере�
ходе специфического воспаления на бронхи и ок�
ружающую легочную ткань, формировании рас�
падающихся ацинозных и лобулярных фокусов
сливной казеозной пневмонии [20].

Низкая результативность терапевтических
мероприятий диктует необходимость более ши�
рокого применения хирургической тактики, ре�
комендуемой как при остром, неуклонном про�
грессировании процессов, так и в плановом по�
рядке – в отношении больных со стабилизиро�
ванными формами ПФТЛ [1]. Однако и эффек�
тивность оперативного лечения ПФТЛ при
выполнении сегментарных резекций не превы�
шает 90–97 %, при пульмонэктомиях – 85–92 %
[9]. Летальность больных в ранний послеопера�
ционный период составляет 2,8–11 %, а частота
рецидивов в течение последующих 5 лет – от 5
до 23 % [9]. Ю.М. Репин и соавторы (1998) ука�
зывают на особенное значение фактора лекар�
ственной устойчивости возбудителя в отноше�
нии частоты отдаленных (до 10 лет) послеопера�
ционных рецидивов заболевания, число которых
на 58,2 % выше в группе больных, выделяющих
химиорезистентные штаммы МБТ [19].

Все эти данные свидетельствуют о необходи�
мости дальнейшего изыскания новых подходов к
терапии ПФТЛ и, в первую очередь, учитывая вы�
сокую частоту лекарственной устойчивости возбу�
дителя, к патогенетической терапии. Одним из та�
ких подходов может являться изучение особенно�
стей функционального состояния адаптационных
(стресс�реализующих) систем, регулирующих им�

мунный гомеостаз и естественную реактивность
макроорганизма [7].

Известно, что формирование общего адапта�
ционного синдрома (ОАС или стресс�реакции)
происходит в ответ на любые экстремальные воз�
действия [17, 22], в том числе – на развитие вос�
палительных процессов различной этиологии [7].
Стресс�реакция является фазовым процессом, со�
стоящим из последовательно сменяющихся стадий
тревоги, резистентности, истощения, и может про�
текать по физиологическому типу (эустресс) или
патологическому типу (дистресс) [22]. Первая ста�
дия ОАС (стадия тревоги) реализуется путем ак�
тивации гипоталамо�гипофизарно�адренокорти�
кальной (ГГАС) и симпато�адреналовой (САС) си�
стем, соответственного резкого повышения про�
дукции глюкокортикоидных гормонов (ГК) и ка�
техоламинов (КА), вызывающих катаболизм
биополимеров – гликогена, белковых структур, а
также – фосфолипидов и липопротеидов, состав�
ляющих основу клеточных мембран, в том числе
– в легочной и лимфоидной тканях [25]. Физио�
логический смысл активации катаболизма заклю�
чается в образовании молекул АТФ, необходимых
для энергообеспечения повышенного уровня фун�
кционирования организма при стрессе [2, 17]. Об�
ратной стороной этих приспособительных процес�
сов является «цена адаптации» [17], проявляюща�
яся, в альтерации внутренних органов, в том чис�
ле, стромальных и эпителиальных структур парен�
химы легкого, а также в обратимой инволюции
тимуса и других органов иммуногенеза [15, 22, 25].
Стрессорные дозы ГК и КА оказывают прямое
мембранодестабилизирующее (преимуществен�
но, путем активации процессов перекисного окис�
ления липидов) и цитолитическое действие на
клетки крови – в первую очередь, на лимфоциты
и эозинофилы, вызывая развитие выраженной
лимфо� и эозинопении, усугубляющихся торможе�
нием пролиферативных процессов в органах кро�
ветворения и стимуляцией хоуминга иммуноком�
петентных клеток [15, 17]. Результатом перечис�
ленных процессов является резкое угнетение кле�
точно�макрофагального звена иммунитета, соче�
тающееся с альтерацией легочной ткани [15, 22].
«Ценой адаптации» при стрессе являются и уси�
ленный тромбоцитопоэз, резкая активация систе�
мы вазопрессина, интенсификация реакций гемо�
стаза, приводящие к ишемии тканей, изменению
реологических свойств крови, нарушению микро�
циркуляции, а в некоторых случаях – к развитию
тромбогеморрагического синдрома [15].

Продолжительность стадии тревоги ОАС нахо�
дится в прямой зависимости от силы и длительнос�
ти стрессорного воздействия и определяет глуби�
ну стресс�реакции [7]. При тяжелом продолжитель�
ном действии стрессора (дистресс) первая стадия
ОАС характеризуется максимальной длительнос�
тью, выраженной иммунодепрессией, преоблада�
нием альтеративных изменений в тканях и может
трансформироваться из звена адаптации в звено
патогенеза многих инфекционных и неинфекцион�
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ных заболеваний [7]. В частности, при обширной
травме чрезмерная активация стресс�реализующих
систем может пролонгировать течение острого пе�
риода неспецифического воспаления, увеличивая
деструкцию тканей, что приводит к затяжному те�
чению заболевания, интоксикации организма про�
дуктами тканевого распада, генерализации инфек�
ции, искажению хода воспалительного процесса в
целом [7]. В такой ситуации длительное напряже�
ние стресс�реализующих систем, как правило, при�
водит к снижению их компенсаторных резервов, и
стадия тревоги дистресса может смениться стади�
ей истощения, характеризующейся резким угнете�
нием резистентности и часто заканчивающейся
гибелью организма [22].

При умеренной силе стрессорного воздей�
ствия (эустресс) к концу стадии тревоги развива�
ется рабочая гипертрофия аденогипофиза и над�
почечников, которые начинают функционировать
на новом метаболическом уровне с умеренно по�
вышенной (в физиологических пределах) продук�
цией ГК и КА и преимущественной утилизацией
липидов, что обеспечивает восстановление струк�
туры и функции органов, значительное возраста�
ние адаптации к исходному стрессорному воздей�
ствию [2].

Изучение состояния адаптационных систем у
больных с ПФТЛ показало наличие гиперактива�
ции ГГАС и САС, проявляющееся, в частности, в
резком повышении продукции кортизола, корре�
лирующем с тяжестью течения заболевания [3]. До
настоящего времени гиперкотизолемия большин�
ством исследователей рассматривалась как одно из
проявлений физиологической стресс�реакции на
развивающийся туберкулезный процесс, а дина�
мическое снижение уровня гормона после 2–4�х
месяцев противотуберкулезной терапии у выжив�
ших больных – как проявление истощения ком�
пенсаторных резервов ГГАС [3]. Вместе с тем, с
позиции современного учения о стрессе эти изве�
стные факты можно трактовать как проявление
при ПФТЛ не физиологической, а патологической
дистресс�реакции с продолжительной гиперпро�
дукцией основного гормона стресса, отражающей
пролонгацию стадии тревоги ОАС и ее альтератив�
ного действия.

Наличие дистресса у больных рассматриваемой
группы было подтверждено проведенными нами
совокупными исследованиями функционального
состояния ГГАС и САС, показавшими не только вы�
сокий уровень сочетанной активации этих систем,
но и наличие характерных для дистресса выражен�
ных межсистемных корреляционных связей [26, 27,
29]. Нами было установлено, что уровень кортизола
крови у больных с распространенными формами
туберкулеза составляет 843,5 ± 44,1 нмоль/л, в 1,5
раза превышая верхнюю границу нормы показате�
ля (600 нмоль/л) и в 2 раза – его средне�контрольное
значение (406,7 ± 43,3 нмоль/л, Р < 0,001). Индекс ве�
гетативного равновесия (ИВР), увеличение которо�
го свидетельствует об активации САС [2], у больных
с ПФТЛ составил 2034 ± 220,9 %/сек, превысив сред�

не�контрольное значение в 20 раз (98,7 ± 3,8 %/сек).
Выявленная прямая корреляция (r) между степенью
активации ГГАС и САС (r = +0,5), свидетельствует
о характерном для первой стадии дистресса высо�
ком уровне централизации управления этими сис�
темами со стороны экстрагипоталамических струк�
тур [2].

У больных с ПФТЛ отчетливо прослеживается
доминирующее влияние ГК и КА на состояние
всех функций организма, в том числе, на систему
крови, отмечаемое при стресс�реакции [15–17].
Выявляется классическая для стадии тревоги
стресса отрицательная корреляция между концен�
трацией кортизола и относительным содержани�
ем лимфоцитов и эозинофилов в периферической
крови (соответственно r = –0,4 и r = –0,68), а
также между уровнем ИВР и относительным чис�
лом эозинофилов (r = –0,4) [26, 27]. Наряду с этим,
регистрируется нейтрофильный лейкоцитоз, кото�
рый отражает высокую степень альтеративных
процессов в организме и, в сочетании с эозинопе�
нией и лимфоцитопенией, выявляемыми при
ПФТЛ большинством авторов [4, 10, 26, 27], явля�
ется достаточно веским доказательством развива�
ющейся в организме больных патологической ди�
стресс�реакции.

Для стадии тревоги дистресса типичны и вы�
являемые у больных с ПФТЛ тромбогеморрагичес�
кий синдром, резкое повышение процессов ПОЛ,
лабилизация и последующая деструкция лизосо�
мальных и цитоплазматических мембран иммуно�
компетентных клеток [10, 20], что приводит к на�
рушению микроциркуляции, а в последующем –
к некротизации тканей в участках воспаления.

После 2–4�х месяцев специфической терапии
концентрация кортизола динамически снижается
до умеренно повышенных значений [3, 8], что по
времени совпадает с клинико�рентгенологически�
ми критериями положительной динамики основ�
ного процесса и может быть расценено как пере�
ход ОАС в стадию резистентности.

Учитывая высокий уровень летальности боль�
ных рассматриваемой группы, не исключено, что
у впоследствии умерших пациентов не достигалось
повышения резистености организма, и пролонги�
рованная стадия тревоги ОАС переходила в ста�
дию истощения.

На сегодняшний день известны две основные
причины развития дистресса – это либо длитель�
ное воздействие тяжелого стрессогенного факто�
ра, либо наслаивающиеся друг на друга стресс�ре�
акции, вызываемые последовательно действующи�
ми стрессорными факторами различной природы
[7]. В формировании патологического стресса при
прогрессирующих формах туберкулеза важней�
шую роль, несомненно, играет интенсивность воз�
действия первичного стрессора, детерминирован�
ная массивностью и вирулентностью инвазирован�
ной инфекции. Так, по данным И.Я. Сахаровой и
соавторов (2005), наиболее тяжелое течение забо�
левания регистрируется у больных, обильно выде�
ляющих микобактерии с высокой жизнеспособно�
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стью [21]. С другой стороны, формирование дист�
ресса при ПФТЛ может быть обусловлено и разви�
тием заболевания на фоне преморбидного стресса.

Известно, что пусковым механизмом текущей
эпидемии туберкулеза в Российской Федерации
явился глубокий социально�экономический кри�
зис, связанный с распадом СССР [20]. Среди при�
чин, вызвавших увеличение распространенности
и утяжеление течения туберкулеза, М.И. Перель�
ман (2004) особо выделяет значение экономичес�
кого спада, военных конфликтов, миграционных
процессов, роста числа безработных и лиц без оп�
ределенного места жительства, увеличения пре�
ступности, снижения жизненного уровня населе�
ния, лишения людей социальных гарантий [20]. В
исследованиях Л.Б. Худзик и соавторов (2001) по�
казано, что развитию прогрессирующего туберку�
леза наиболее подвержены лица с неудовлетвори�
тельной социальной адаптацией, включающей
низкий уровень образования и материального до�
статка, занятость в сфере тяжелого низкоквалифи�
цированного труда, злоупотребление алкоголем,
отсутствие семьи, пребывание в исправительно�
трудовых учреждениях [24].

Для определения патогенетического влияния
совокупности социальных стрессогенных воздей�
ствий на тяжесть течения туберкулеза нами было
проведено изучение уровня преморбидного стрес�
са в группах больных с разными типами течения
заболевания [30]. Исследование показало, что наи�
более высокий уровень социальной стессогенно�
сти, соответствующий 453,3 ± 24,6 баллам шкалы
Холмса–Рейха (183,9 ± 14,6 баллов в контрольной
группе, представленной здоровыми лицами,
Р < 0,001), был выявлен у больных с ПФТЛ, а наи�
более низкий, соответствующий 259,5 ± 23,4 бал�
лам, – у больных с ограниченными формами ту�
беркулеза [30]. Помимо этого, у больных с ПФТЛ
выявлены выраженные прямые корреляционные
связи между уровнем преморбидного стресса, сте�
пенью напряжения адаптационных систем и ост�
ротой течения заболевания [26, 27].

Полученные нами данные позволяют сделать
вывод о том, что у значительного числа больных с
ПФТЛ дистресс формируется в результате нало�
жения стадии тревоги стресса, вызванного тубер�
кулезом, на стадию тревоги преморбидной стресс�
реакции, связанной, преимущественно, с влияни�
ем социальных факторов. Учитывая, что макси�
мальное альтерирующее действие стресса прояв�
ляется именно в стадию тревоги, можно полагать,
что преморбидная активация стресс�реализующих
систем, на фоне которой развивается туберкулез
у больных этой группы, способствует утяжелению
течения заболевания. Развивающееся тяжелое ту�
беркулезное воспаление, в свою очередь, вызыва�
ет пролонгирование стадии тревоги стресс�реак�
ции, формируя в патогенезе заболевания «пороч�
ный круг», создающий основу для быстрого рас�
пространения патологического процесса [26, 27].

В настоящее время для оптимизации течения
различных заболеваний, сопровождающихся

чрезмерной активацией стресс�реализующих си�
стем, считается целесообразным использовать
методы коррекции развития ОАС, направленные
на ограничение продолжительности и интенсив�
ности стадии тревоги стресс�реакции [7, 15, 17, 25].
Наиболее эффективным и широко апробирован�
ным методом коррекции ОАС является стресс�ли�
митирующая терапия, предложенная Ф.З. Меер�
соном [17]. Методика основана на фармакологи�
ческом увеличении мощности центральных эндо�
генных стресс�лимитирующих систем организма
(ГАМК�эргической, глицин�эргической, опиоид�
эргической) путем введения метаболитов и меди�
аторов этих систем в сочетании с периферически�
ми стресс�протекторными препаратами [17].
Стресс�лимитирующие препараты (СЛП) умень�
шают выход рилизинг�факторов гипоталамуса и,
соответственно, продукцию АКТГ и гормонов
стресса, оказывают противовоспалительный, пуль�
монопротекторный и иммуномодулирующий эф�
фекты [7, 15, 17, 25].

Логическим продолжением проведенного ана�
лиза литературы по вопросу о роли дистресса в
патогенезе ПФТЛ является предположение о це�
лесообразности применения комплекса СЛП в
патогенетической терапии больных с прогресси�
рующим туберкулезом с целью оптимизации за�
щитных реакций организма и повышения резуль�
тативности лечения больных с ПФТЛ. Этот подход
был апробирован нами в лечении 30 больных с
ПФТЛ [8], которым, наряду с базовым лечением,
назначались СЛП (оксибутират натрия, глицин,
альфа�токоферол и даларгин). Уже через 2 недели
после начала лечения у больных снижалась вели�
чина ИВР и концентрация кортизола, нормализо�
валось общее количество лейкоцитов (в том чис�
ле, эозинофилов и палочкоядерных нейтрофилов),
увеличивалось количество лимфоцитов, значи�
тельно уменьшалась СОЭ, что в совокупности сви�
детельствует о переходе стадии тревоги в стадию
резистентности ОАС и снижении интенсивности
специфического воспалительного процесса. Кли�
нические проявления туберкулеза коррелировали
с динамикой развития ОАС: переход стадии тре�
воги в стадию резистентности сопровождался
улучшением общего состояния больных, снижени�
ем интенсивности интоксикационного синдрома
и, в конечном итоге – повышением выживаемос�
ти больных с 43,75 до 100 %, что, вероятно, в зна�
чительной мере обусловлено уменьшением ката�
болического и альтерирующего действия гормо�
нов стресса.

Таким образом, анализ современной литерату�
ры по проблеме патогенеза и терапии ПФТЛ по�
зволяет рассматривать в качестве одного из важ�
ных патогенетических факторов развития ПФТЛ
дистресс�реакцию, формирующуюся либо вслед�
ствие тяжелого альтеративного стрессогенного
воздействия высоковирулентных патогенов, либо
в результате поэтапного совокупного действия
нескольких стрессоров. Альтерирующее действие
дистресс�реакции, максимально проявляющееся в
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стадию тревоги, существенно снижает резистен�
тность организма и результативность противоту�
беркулезного лечения. Это приводит к истощению
резервных возможностей организма и к высокой
летальности больных ПФТЛ. Ограничение альте�
рирующего действия дистресса с помощью стресс�
лимитирующих препаратов помогает организму
больного выйти из стадии тревоги дистресса с
меньшими потерями, быстрее перестроить мета�
болизм в соответствии с потребностями клеток,
участвующих в защитных реакциях, развернуть
иммунный ответ и, как результат, повысить рези�
стентность организма к главному патогену – ми�
кобактериям туберкулеза. В конечном итоге, это
повышает выживаемость больных ПФТЛ и резуль�
тативность базового лечения. Применение стресс�
лимитирующей терапии в комплексном лечении
ПФТЛ может внести существенный вклад в реше�
ние одной из острых проблем, стоящих перед фти�
зиатрами сегодняшней России, – повышения эф�
фективности лечения, снижения летальности и
числа больных с ПФТЛ.
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