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ВВЕДЕНИЕ

Актуальность проблемы

В современных условиях удельный вес впервые выявленных больных деструктивным туберкулёзом лёгких, у которых не удаётся добиться закрытия полостей распада при консервативном лечении, составляет в России около 40%, тогда как по требованиям ВОЗ эффективность консервативного лечения этого контингента должна превышать 85% [33, 88, 95, 136, 204, 213]. Понижение эффективности лечения туберкулёза лёгких за последние годы обусловлено: повышением заболеваемости с резким увеличением деструктивных форм и массивным бактериовыделением; неуклонным ростом удельного веса лекарственно-устойчивых форм микобактерий туберкулёза и усугублением непереносимости химио-препаратов больными в связи с применением  пяти противотуберкулёзных препаратов по стратегии DOTS [81, 110, 111, 114, 115, 136, 148, 169, 186, 205, 259, 263, 264, 266].
Все это диктует необходимость поиска новых путей повышения эффективности лечения туберкулёза лёгких и особенно ее деструктивных форм. Одним из таких способов лечения деструктивного туберкулёза лёгких является применение коллапсотерапии, в частности искусственного пневмоторакса (ИП) и пневмоперитонеума (ПП). То, что использование такого комбинированного метода лечения в комплексной терапии в современных эпидемиологических условиях ускоряет процессы заживления, повышает частоту и надежность излечения деструктивных форм и сокращает число осложнений, отражено во многих научных публикациях [20, 83, 88, 91, 164, 183, 244, 258, 262, 274, 281, 284]. Однако, в показаниях и противопоказаниях к применению различных видов коллапсотерапии, сроках и длительности их наложения и других деталях существует значительная произвольность. Большинство фтизиатров и по сей день обходятся в своей практике без применения коллапсотерапии, а те, кто применяет ее, руководствуются противоречивыми установками в выборе этого метода, показаниях и противопоказаниях, сроках наложения и других вопросах [19, 41, 42, 83, 109, 161, 196, 220, 222]. При этом одни авторы отдают предпочтение ИП, другие – ПП, а третьи применяют оба вида коллапсо-терапии [19, 24, 26, 27, 36, 37, 41, 42, 48, 53, 54, 57, 66, 78, 83, 92, 95, 99, 107, 110, 124, 137, 161, 164, 170, 173, 185, 191, 204, 215, 219, 222, 224, 258, 262, 274, 281, 284], далеко не всегда аргументируя свою тактику. В связи с этим вопросы выбора метода коллапсотерапии в комплексном лечении нуждаются в дальнейшем изучении и аргументированном решении [20, 41, 83, 88, 94, 110]. В частности, несомненный интерес представляет разграничение показаний и противопоказаний, сроков наложения ИП и ПП в зависимости от локализации, давности и распространенности деструктивного туберкулёза процесса, осложнений, возраста больных и других обстоятельств.

Работа выполнена по плану НИР ГОУ ВПО «Дагестанская государственная медицинская академия МЗ СР РФ». Номер госрегитрации темы диссертации – 01200503687.

Цель данного исследования: повысить эффективность лечения деструктивного туберкулёза лёгких путем рационального применения методов коллапсотерапии – искусственного пневмоторакса  и пневмо-перитонеума в комплексном лечении.

Задачи исследования.
1. Определение  оптимальных методов и режимов наложения раннего краткосрочного искусственного пневмоторакса  и пневмоперитонеума при ограниченном и  распространённом  деструктивном туберкулёзе лёгких.
2. Уточнение показаний и противопоказаний к применению искусственного пневмоторакса  и пневмоперитонеума в лечении больных с различными формами туберкулёза лёгких.
3. Разграничение показаний к искусственному пневмтораксу  и пневмоперитонеуму в зависимости от различных факторов.
4. Разработка алгоритма лечения деструктивного туберкулёза лёгких и установление  в нём места искусственного пневмоторакса  и пневмо-перитонеума.

Научная новизна исследования.
1. Установлена высокая эффективность применения ранней краткосрочной коллапсотерапии в комплексном лечении деструктивного туберкулёза лёгких.
2. Установлена высокая эффективность искусственного пневмо-торакса  и пневмоперитонеума в лечении деструктивного туберкулёза лёгких при множественной лекарственной устойчивости.
3. Впервые определено место коллапсотерапии и различных его вариантов в алгоритме лечения деструктивного туберкулёза лёгких.
4. Уточнены разграничения в показаниях и противопоказаниях к искусственному пневмотораксу и пневмоперитонеуму и к одновременному их применению.

Практическая значимость.
1. Применение раннего краткосрочного (в среднем 3,5 месяца) искусственного пневмоторакса  и пневмоперитонеума в комплексном лечении деструктивного туберкулёза лёгких позволяет повысить эффективность в 1,5 раза и сокращает частоту реактивации процесса в ближайшие и отдалённые сроки наблюдения.
2. Краткосрочные искусственный пневмоторакс и пневмоперитонеум в сочетании с комплексной терапией являются эффективными методами лечения деструктивных и лекарственно-устойчивых форм туберкулёза лёгких на ранних и поздних этапах лечения.
3. Использование искусственного пневмоторакса и пневмоперитонеума при распространённых лекарственно-устойчивых деструктивных формах туберкулёза лёгких, не поддающихся консервативному лечению, является одним из эффективных методов предоперационной подготовки больных.

4. Коллапсотерапия экономична, доступна широкому применению, контролируема, малотравматична и может проводиться как в стационарных, так и в амбулаторных условиях.

Личное участие автора в получении результатов исследования.
Обследование больных, разработка медицинской документации, ведение индивидуальных карт обследования пациентов, участие в проведе-нии специальных методов исследования и лечения больных, анализ полу-ченных данных и их статистическая обработка проведены лично автором.

Внедрение результатов научных разработок в клиническую практику и учебный процесс.
Итоговые материалы диссертационного исследования используются в практике лечения больных деструктивным туберкулёзом лёгких в противо-туберкулёзных диспансерах гг.Махачкалы, Каспийска, Кизилюрта, Дербента и Буйнакска и в учебном процессе при чтении лекций и проведении практических занятий со студентами и клиническими ординаторами на кафедре фтизиатрии ГОУ ВПО «Дагестанская государственная медицинская академия МЗ СР РФ», о чем имеется акт внедрения №09-230 от 18 сентября 2009 г. По результатам работы изданы методические рекомендации  для врачей «Искусственный пневмоторакс и пневмоперитонеум в комплексном лечении деструктивного туберкулёза лёгких: показания, противопоказания, алгоритм и способы». 2009 г. Получен патент на изобретение №2357728 от 10.06.09 г. «Способ лечения экссудативного плеврита». Бюллетень «Изобретения. Полезные модели» №16. 

Основные положения, выносимые на защиту.
1. Применение краткосрочных искусственного пневмоторакса и пневмоперитонеума (в среднем 3,5 месяца) в интенсивной фазе комбинированной химиотерапии у впервые выявленных больных с деструктивным туберкулёзом лёгких позволяет повысить эффективность лечения больных в 1,5 раза.
2. Использование краткосрочных искусственного пневмоторакса и пневмоперитонеума у впервые выявленных больных с деструктивным туберкулёзом лёгких при неэффективности основного курса химиотерапии дают стойкое клиническое излечение с малыми остаточными изменениями в лёгких.
3. При наличии очагового обсеменения нижних отделов лёгких необходимо наложение пневмоперитонеума в течение 1-1,5 месяца, с последующим присоединением искусственного пневмоторакса, который необходимо поддерживать 3-4 месяца.

Апробация работы. Основные положения и материалы диссертации доложены и обсуждены на: юбилейной научной конференции, посвященной 85-летию Центрального НИИ туберкулёза РАМН (М., 2006); Всероссийской конференции студентов и молодых ученых, посвященной Дню борьбы с туберкулёзом (М., 2006); VIII Всероссийском съезде фтизиатров (М., 2007); 57-й научной конференции молодых ученых и студентов Дагмедакадемии (Махачкала, 2005); заседаниях общества фтизиатров Дагестана (Махачкала, 2006, 2007); IV научно-практической конференции фтизиатров Дагестана, посвященной 80-летию Республиканского противотуберкулёзного диспансе-ра и 30-летию кафедры фтизиатрии ДГМА (Махачкала, 2006); конференции врачей-фтизиатров противотуберкулёзного диспансера (Каспийск, 2007).  Апробация диссертации состоялась на межкафедральной научной конференции ГОУ ВПО «ДГМА МЗ СР РФ»  1 июля 2008 г., протокол №16.

Публикации. По теме диссертации опубликовано 15 научных работ, в том числе 2 статьи напечатаны в журналах, рекомендованных ВАК МОН РФ: «Проблемы туберкулёза и болезней лёгких». – 2009. – № 3. – С. 47-50; «Вестник новых медицинских технологий». – 2009. – Т. XVI, № 1. – С. 183-185, а 4 статьи –  в материалах Всероссийских научных конференций.

Структура и объём диссертации. Диссертация изложена на 157 страницах, состоит из введения, обзора литературы, результатов собственных исследований (3 главы), заключения, выводов и практических рекомендаций; иллюстрирована 38 таблицами и 17 рисунками. Список литературы содержит 295 источника, из которых 237 отечественных и 58 иностранных.

ГЛАВА I. СОВРЕМЕННЫЕ ПРОБЛЕМЫ ПОВЫШЕНИЯ ЭФФЕКТИВНОСТИ ЛЕЧЕНИЯ ТУБЕРКУЛЁЗА ЛЁГКИХ 


(ОБЗОР ЛИТЕРАТУРЫ)


1.1. Проблемы химиотерапии  деструктивного туберкулёза лёгких 

Борьба с туберкулёзом по-прежнему остается серьезной национальной и международной проблемой [30, 31, 87, 90, 148, 199, 201, 216, 224, 225, 254, 270, 289]. С начала 90-х годов туберкулёз в России ускоренными темпами возвращает себе прежние характерные черты тяжелого распространенного заболевания [145, 202, 226, 279]. С одной стороны, резко ухудшилась эпидемиологическая ситуация, а с другой, отмечается существенное  утяжеление структуры клинических форм с учащением остро-прогрессирующих форм туберкулёза лёгких и быстрым развитием деструкций, массивным бактериовыделением, тяжелой клинической картиной, плохо поддающимся противотуберкулёзной терапии [57, 61, 62, 70, 76, 81, 82, 88, 89, 112, 116, 117, 121, 136, 148, 178, 239]. Лечение таких больных является трудной задачей и зависит от возможностей подавления микобактерий туберкулёза (МБТ) и скорости регрессирования туберкулёзных изменений в лёгких с развитием репаративных процессов [69]. Антибактериальная терапия (АБТ) занимает ведущее место в комплексе лечебных мероприятий у больных с остропрогрессирующими формами туберкулёза лёгких, однако пределы ее эффективности тесно связаны с реактивными и репаративными возможностями организма [12, 43].

Параллельно с этим заметно снизилась эффективность противо-туберкулёзных препаратов из-за неуклонного роста лекарственно-резистентных форм туберкулёза или непереносимостью их макроорганизмом [4, 9, 10, 25, 51, 90, 98, 103, 106, 114, 115, 117, 132, 148, 238, 259, 263, 264, 266, 267, 269].

По данным ряда авторов [60, 88, 111, 136, 178] частота выявления лекарственной устойчивости микобактерий туберкулёза (ЛУ МБТ) среди впервые выявленных больных варьирует от 18 до 50%, а среди пациентов с хроническими формами туберкулёза доходит до 95,5%.

Наряду с этим неуклонно растет удельный вес лекарственно-устойчивых форм туберкулёза с массивным бактериовыделением [112, 116, 178, 238]. У 91,2% этих больных диагностируется распространенные формы туберкулёза лёгких, при этом у 39,1% больных отмечается двусторонний процесс, который у 79,3%  протекает с острым  началом и прогрессирующим течением. На этом фоне у 76,2% больных специфический процесс осложняется наслоением неспецифической инфекции. Более чем в 80% случаев имеет место поздняя диагностика туберкулёза, где свыше 50% – у лиц молодого возраста [65, 101, 152, 178, 228].

ЛУ МБТ чаще выявляется именно при клинических формах, сопровождающихся выраженной деструкцией и массивным бактерио-выделением [88, 121, 141, 148, 178, 229, 234, 239]. Это существенно снижает, особенно за последние два десятилетия, эффективность лечения туберкулёза лёгких [83, 115, 234].

Роль химиотерапии (ХТ), как основного метода лечения туберкулёза лёгких, по-прежнему остается ведущей, однако даже при длительном ее применении далеко не всегда удаётся добиться желаемых результатов излечения туберкулёза лёгких [35, 46, 57, 94, 109, 124, 228, 242, 252]. Это касается больных не только с хроническими формами деструктивного туберкулёза лёгких, но и впервые выявленных [88, 234]. В среднем по России только 44,6% впервые выявленных больных при сроках лечения 8-10 месяцев выписываются из стационара со значительным улучшением – с закрытием полостей распада и прекращением бактериовыделения [88, 136].

Еще скромнее результаты терапии больных хроническим деструктивным туберкулёзом лёгких – от 17,7 до 21,4% излечения [227], а эффективность лечения лекарственно-устойчивых форм – колеблется от 8 до 29% [136].

По данным ряда авторов, ежегодно остаются недолеченными и переходят в число хроников 30-40% впервые выявленных больных туберкулёзом лёгких [147, 148, 227, 228]. Из-за низкой эффективности лечения происходит рост больных с хроническими формами туберкулёза. Так, фиброзно-кавернозный туберкулёз у 70% больных формируется в течение года, что приводит к распространению туберкулёзной инфекции и повышению смертности [22, 148, 227].

При более длительном наблюдении (до двух лет) на двух излеченных больных, снятых с учета, приходится один больной с летальным исходом [94].

Ведущим фактором, препятствующим ликвидации туберкулёза, признана высокая распространенность с множественной лекарственной  устойчивостью (МЛУ). В России этот  показатель в среднем составляет 8-12% [147, 148, 228, 243], по другим данным – 26% [5, 45, 120, 187, 283, 288]. По оценке Всемирной организации здравоохранения (ВОЗ), около 50 млн. людей на земле инфицированы мультирезистентными штаммами  МБТ [34]. Химиотерапия, как известно, является этиотропным методом лечения, который приводит к уничтожению бактериальной популяции в организме больного за счет подавления репликации МБТ и их разрушения, которая основана на комбинированном приеме препаратов (внедрен в 1955 г.) [147, 148, 186, 197, 200, 214].  При правильном лечении это нередко позволяет добиться бактерицидного эффекта и предотвратить развитие лекарственной устойчивости МБТ. Первоначально с этой целью комбинировались стрептомицин и ПАСК [33, 155]. С появлением изониазида в 1952 году химиотерапия проводилась в комбинации трех препаратов: изониазида, стрептомицина и ПАСК в начальном периоде лечения туберкулёза [205].

Помимо предотвращения развития ЛУ МБТ, более эффективное комбинированное применение химиопрепаратов (ХП) пагубно действовало не только на МБТ, но и на неспецифическую микробную флору [68, 113, 115, 175, 213, 214]. Появившиеся позже этамбутол и рифампицин  прочно заняли ведущее место в ХТ туберкулёза. Их эффективность была доказана экспериментально в 1972 году группой клиницистов, бактериологов и патологоанатомов под руководством Н.А.Шмелева [33]. В последующем было доказано, что включение рифампицина с самого начала в комплексное лечение позволяет ускорить процесс абациллирования, снижает массивность бактериовыделения, обеспечивает более частое закрытие каверн в ранние сроки [129, 144, 176, 209, 210, 230, 242, 253, 256, 265, 273, 294].

Большое значение в повышении эффективности специфической терапии и сокращении сроков лечения за последние годы придается пиразинамиду при назначении его с начала ХТ чаще всего в качестве альтернативы стрептомицину или параллельно с ним [185]. При этом указывают на синергизм пиразинамида и рифампицина  в отношении персистирующих МБТ [151, 176, 180, 251]. 

Вместе с тем ряд авторов подчеркивают высокую степень гепатотоксичности при сочетанном применении пиразинамида, рифампицина и изониазида, что ограничивает применение этой комбинации во фтизиатрии [80, 209]. 

Огромное значение раньше придавалось применению при свежих деструктивных формах туберкулёза лёгких ПАСК в сочетании с изониазидом, рифампицином или стрептомицином [55, 86, 159]. ПАСК усиливает терапевтический эффект других препаратов и замедляет развитие ЛУ МБТ [3, 185]. Применение этого препарата за последние два десятилетия заметно ограничилось.

В последние годы в комплекс противотуберкулёзных препаратов вошли фторхинолоны (максаквин, офлоксацин, спарфлоксацин, левофлоксацин и др.), которые обладают высокими антибактериальными свойствами [218]. Такое сочетание преимущественно рекомендовано больным туберкулёзом лёгких с наличием ЛУ МБТ к основным противотуберкулёзным препаратам, а также с сопутствующей неспецифической бронхолёгочной инфекцией. Однако препараты этой группы не рекомендуется употреблять свыше двух месяцев [121, 149, 271].

Одной из возможностей повышения результатов лечения при туберкулёзе является назначение максимального числа эффективных и хорошо переносимых препаратов – полихимиотерапия. Стратегия DOTS, являющаяся частью Противотуберкулёзной программы ВОЗ, рекомендует в первые месяцы лечения применять 4-5  и более противотуберкулёзных препаратов [28, 104, 151, 175, 245]. Сторонники такого режима ХТ указывают на возможность таким путем сокращения сроков достижения положительных результатов, а значит, и сокращения длительности курса ХТ. Вместе с тем, по мнению ряда авторов, полихимиотерапия является дополнительной нагрузкой на адаптационные системы организма, значительно увеличивающей число побочных реакций, часто неустранимых, приводящих к частичному или полному прекращению лечения [15, 58, 119, 125, 128, 208, 236, 250, 261, 285]. По данным ряда авторов [35, 46, 94, 242, 252], при приеме четырех препаратов частота побочных явлений достигает 40-45%, а при лечении больных противотуберкулёзными препаратами (ПТП) резервного ряда процент этот колеблется в значительных пределах – от 13 до 82,1, что вносит определенные трудности в продолжение терапии [74, 105, 150, 168, 212, 216, 236].  Следует отметить, что в качестве основного и единственного критерия эффективности противотуберкулёзной терапии большинство зарубежных исследователей используют лишь показатель абациллирования мокроты и почти не придают значения другому, не менее важному с точки зрения отечественной фтизиатрии показателю – заживлению полостей распада в лёгких [241, 246, 287, 288]. Существенным аргументом в пользу такой точки зрения является сохранение в стенке полостей  персистирующих форм МБТ, могущих привести к обострению процесса в любое время  [185, 212]. 

Применение на фоне общей ХТ местных методов: интракавернозный, а также аэрозольный, эндобронхиальный – способствует значительному  повышению концентрации их в очаге поражения, а значит, и сокращению сроков абациллирования. Разумеется, они требуют специальных навыков и оборудования [49, 56, 57, 63, 64, 72, 77, 85, 126, 159, 179, 181, 188]. 

Высокая бактериоцидная концентрация в очаге поражения приводит к быстрому прекращению бактериовыделения, ускорению процессов заживления, рассасыванию инфильтративных и очаговых изменений, что, в конечном счете, повышает закрытие полостей распада и способствует сокращению остаточных морфологических и функциональных изменений в лёгких, а в тех случаях, когда операция неизбежна, сокращаются сроки предоперационной подготовки больных [6, 29, 44, 50, 64, 71, 72, 77, 108, 134, 159, 172, 181, 185].

Становится все более очевидным тот факт, что в большинстве случаев применение одной ХТ в лечении деструктивного туберкулёза лёгких в наше время недостаточно. По данным ряда авторов, клиническое излечение при этом достигается всего у 48,6% больных [11, 17, 22, 123, 139, 146, 148, 227, 228].    

Наиболее частыми причинами неэффективности лечения туберкулёза лёгких, в том числе и деструктивного, являются: позднее его выявление, отказ от интенсивных методов ХТ и от своевременного хирургического вмешательства, преждевременное прекращение ХТ, побочные реакции на лекарственные средства, в том числе и неустранимые, и наличие сопутствующих заболеваний [16, 47, 84, 91, 100, 165, 171, 206, 211, 223, 286, 292, 295].

В последние годы возросло значение ЛУ МБТ как причины неэффективности химиотерапии туберкулёза [240, 282]. По данным Л.Л. Песоцкой [149], частота ее  в течение нескольких лет увеличилась в 4 раза и теперь встречается у каждого второго впервые выявленного больного [283]. Первичная ЛУ МБТ колеблется в пределах от 9,3% до 20%, а вторичная –  доходит до 70%, а при массивном бактериовыделении – до 87,1% [25, 51, 52, 98, 203].
Устойчивость МБТ к ХП не только удлиняет сроки прекращения бактериовыделения и снижает частоту закрытия полостей распада, но и при воздействии провоцирующих методов лечения (физиотерапия, туберкули-нотерапия) может способствовать обострению туберкулёзного процесса [18, 75, 165, 207, 223, 240]. 

Значительно ухудшает результаты лечения непереносимость больными противотуберкулёзных препаратов [171]. Частота развития побочных реакций, по данным разных авторов, составляет 17,5-56,2%, у лиц пожилого и старческого возраста –  до 82,2%, причем у 36,1% они носят необратимый характер [8, 127, 130, 131, 168, 182, 237, 255]. Из-за этого нередко некоторые антибактериальные препараты приходится отменять на весь период лечения [1, 213].

Ситуация усугубляется при наличии у больных туберкулёзом сопутствующих заболеваний, поскольку они повышают частоту непереносимости того или иного препарата в 2-3 раза и доходит  до 43,6% [5, 45, 120, 140, 142, 187, 260].

В силу всех этих обстоятельств в целом закрытие полостей распада после основного курса лечения не наступает у 30-40% больных, а в последние годы по ряду территорий почти у 50% [35, 46, 94, 147, 148, 227, 228, 242, 252].

Пациенты, у которых не удалось добиться прекращения бактерио-выделения и закрытия полостей распада, являются наиболее эпидемиологически опасными, переход процесса в хроническую форму у них практически неизбежен, если не предпринять дополнительных лечебных мер. Одной из таких мер является хирургическое вмешательство. Однако, даже  у больных с впервые выявленным деструктивным туберкулёзом лёгких при МЛУ у 70,2% оно оказывается невозможным по ряду причин (активность и распространенность  процесса, сопутствующие заболевания, отказы и другое) [116, 124].

В этих условиях существенно возрастает роль коллапсотерапии – ИП и ПП, которая обретает свое новое рождение в лечении больных  деструктивным и лекарственно-устойчивым туберкулёзом лёгких [13, 92, 107, 174, 204, 215, 217, 284, 289].

1.2. Коллапсотерапия в комплексном лечении деструктивного туберкулёза лёгких
Родоначальником коллапсотерапии является ИП, историческое развитие которого как лечебного метода освещено с достаточной полнотой в многочисленных работах отечественных  и зарубежных авторов [38, 41, 42, 79, 109, 122, 156, 166, 189, 191, 192, 194, 196, 221, 232, 235, 281, 286]. Есть данные о том, что еще во времена Гиппократа и Платона высказывалась мысль о введении в плевральную полость лекарственных веществ в виде различных смесей и масла [196]. Предпосылкой для теоретического обоснования коллапсотерапии послужили случаи благоприятного влияния спонтанного пневмоторакса и экссудативного плеврита, а также проникающих ранений грудной клетки на течение кавернозного туберкулёза.

Впервые мысль о лечебном пневмотораксе была высказана в 1770 году Буррю. В 1835 году Шасиньоль и Боден впервые применили пневмоторакс для остановки легочного кровотечения. 

Гуштейн, Вольф Эйзер, Вильям Штокес в 1837 г. поделились своим наблюдением о том, что симптомы чахотки во многих случаях приостанавливались и своеобразно изменялись в лучшую сторону при наличии нового заболевания –  пневмоторакса. 

В 1886 г. Потен предложил после извлечения выпота из плевральной полости заменить его воздухом. 

В 1880 году Туссен в своей диссертационной работе собрал из литературы 24 случая осложнений легочного туберкулёза спонтанным пневмотораксом и благоприятного влияния его на лечение. В 1882 г. К.Форланини, ссылаясь на данные Туссена, выступил в печати с теоретическим обоснованием лечения легочного туберкулёза ИП. С тех пор в течении 5-6 десятилетий до начала антибактериального периода ИП был единственным действенным способом лечения туберкулёза лёгких. В России ИП начали применять с 1906 г. и пионерами этого метода были А.Я.Штернберг, А.Н.Рубель, В.А.Равич-Щербо и др. Первые материалы по применению двухстороннего ИП опубликованы Форланини (1911) и  Равич​-Щербо (1925 г.).

С 1945 г. наряду с ИП стали применять ПП, который в последующем приобретал все большую популярность у врачей [219, 222, 258].

В доантибактериальный период ИП занимал ведущее место в ле​чении туберкулёза лёгких, и в 30-е годы ХХ в. уже был накоплен значительный коллективный опыт его применения в европейских странах [244]. Первые публикации о применении ИП в России относятся к 1910-1912 гг. и связаны с именем А.Н. Рубеля [166]. Наиболее широкое распространение ИП в Советском Союзе получил после окончания Великой Отечественной войны, хотя и до этого периода имеются публикации, в которых обобщался опыт лечебного дей​ствия коллапсотерапии [54, 109, 153, 166, 232, 235]. 

С.Е.  Незлин на  основании  анкетных данных указывает, что еще в 1933 г. лечением ИП по СССР было охвачено 30% больных с деструктивными формами туберкулёза лёгких. После изобретения противотуберкулёзных препаратов, возложив на них слишком большие надежды, резко снизилось применение коллапсотерапии в лечении туберкулёза лёгких. Так, по различным данным [14, 155, 262], за период с 1962 по 1971 гг. ИП применен лишь у 20 из 1032 пролеченных больных, что составило 0,2%. А.Е. Рабухин [154] отме​тил, что применение ИП у вновь выявленных больных туберкулёзом сни​зилось с 55,4% в 1960 г. до 2,3% в 1968 г. По мнению Л.А.Винника [41], применение ИП среди всех больных отмечалось в 3% случаев, а среди впервые выявленных больных с наличием каверн – у 11%. ПП применялся несколько чаще:  у 13% всех больных, а среди впервые выявленных больных с наличием каверн – 20%.

К этому времени была отработана технология наложения, ведения пневмоторакса, определены показания к лечению, изучены возможные осложнения [109, 235]. Были получены обобщенные сведения о механизме действия коллапса легкого на воспалительный процесс при туберкулёзе [220, 221, 280, 291, 293]. Эффективность метода составляла 65-84% [4, 153]. При этом длительность лечения достигала 1,5-2 года, в течение которого, как правило, формировались пневмоплеврит и плевроцирроз [154, 165, 190].

Применение коллапсотерапии (ИП, ПП) на фоне ХТ значительно снизило частоту развития легочно-плевральных осложнений, улучшило функциональные исходы и, сохраняя прочность заживления, позволило сократить длительность лечебного пневмоторакса до l года [37, 67, 78, 141]. Закрытие полостей распада, по мнению большинства авторов, происходило уже в первые 2-3 месяца лечения пневмотораксом, когда процессы заживления достигали уровня, почти исключающего возможность рекавернизации [20, 24, 36, 39, 83, 95]. 

Антибактериальные пре​параты сначала медленно вытесняли из клинической практики лечебный пневмоторакс, а затем в 60-80-е гг. по мере пополнения их новыми высокоэффективными аналогами (рифампицин, этамбутол и др.) врачи вообще перестали прибегать к нему, решив, что ХП и хирургические методы лечения полностью решат проблему лечения легочного туберкулёза. К сожалению, надежды эти не оправдались. В настоящее время рост неудовлетворительных результатов ХТ в силу известных причин, о чем речь шла выше, вновь ставит вопрос о необходимости применения коллапостерапии в комплексном лечении туберкулёза лёгких, прежде всего –  деструктивного [2, 14, 19, 20, 53, 155, 262].

Уменьшению популярности пневмоторакса способствовали работы, в которых утверждалось, что он якобы снижает эффек​тивность ХП из-за нарушения крово- и лимфообращения в коллабированном легком и снижения дыхательной функции легкого [280, 284, 290, 291, 293, 294]. Кроме того, ведение пневмоторакса требовало постоянного внимания и контроля за состоянием больного, а ХТ позволяла осуществлять лечение с меньшими усилиями. Однако последующие исследования доказали, что в коллабированном легком при неосложненном пневмотораксе вентиляция и кровоснабжение не нарушаются, а функция легкого при кратковременном ИП полностью обратима [40, 48, 66, 67, 247, 248, 272].

Охлаждение к пневмотораксу в антибактериальную эпоху было повсеместно во многих странах: во Франции, Бельгии, Италии, особенно в США, возможно, из-за превалирования у них ограниченных форм  без деструкции, которые хорошо поддаются ХТ [196].

При возрождении коллапсотерапии  в 70-80-х гг. ХХ века вновь всплыли проблемы, связанные с ней: разработка показаний к применению ИП и ПП, установление продолжительности их, целесообразность пережигания спаек и профилактика осложнений в виде пневмоплеврита и ригидности легкого, развитие краевых ателектазов и др. [20, 41, 83, 93, 164].

Анализ результатов лечения деструктивного туберкулёза за период с 1970 по 1980 гг., когда пневмоторакс был вытеснен ХТ, показывает, что положительные результаты при ней наступают в более отдалённые сроки, причем  эффективность стационарного лечения не превышают 60-70% [59, 162, 163, 167]. 

Значительно более высокие результаты наблюдались при одновременной ХТ с применением ИП, эффективность при таком сочетании терапии достигала 90-96% [14, 21, 163, 170, 191, 192, 274].

Первоначально продолжительность ИП колебалась от 1 до 1,5-2 лет, но с применением ХТ сроки его наложения постепенно сокращались [41, 48, 57, 67, 79, 83, 164, 193]. Уже появились рекомендации ряда авторов поддержи-вать ИП на фоне ежедневной ХТ в течение 4-6 месяцев без обязательных коллапсокорригирующих вмешательств [20, 73, 102, 150, 164, 204].

Время наложения ИП варьируется от начала ХТ в пределах от 2 до 12 месяцев в зависимости от эффективности последней и сохранения полости [96, 193, 244]. При этом частота осложнений в виде пневмоплеврита сократилось до 5-15% [154, 191, 193].

Давно было замечено, что плевральные сращения значительно снижают 
эффективность ИП, способствуют развитию вспышек и различных осложнений [39, 102, 183, 196]. Тем не менее, показания к торакоскопии и пережиганию плевральных сращений так и остались  не уточненными до конца [27, 79, 110, 137]. По мнению М.Л.Шулутко, при применении ИП в 27% случаев  возникает необходимость в рассечении или пережигании плевральных сращений. Однако, в ряде случаев манипуляции эти  оказались невыполняемыми, в частности, при плоскостных сращениях, верхушечных и медиастинальных спайках, и это послужило одной из причин отказа от ИП [13, 23, 107, 138, 220, 233, 258, 277, 282].

Раннее (через 2-3 недели) пережигание  плевральных спаек создает условия для полноценного коллапса легкого на протяжении всего времени лечения пневмотораксом [13, 26, 184]. В случаях неполного ИП при наличии плевральных сращений, не препятствующих хотя бы частичному спадению лёгких, комплексная химиоколлапсотерапия оказалась целесообразной. 

Ранний краткосрочный (3-4 месяца) ИП на фоне ХТ обеспечивал заживление деструктивных изменений у 98,6% больных, причем у подавляющего большинства (78,4%) – с образованием рубца [20, 24, 73, 83, 94, 95, 131]. Такое сочетание (ХТ + ИП) позволяет существенно сократить стационарное пребывание впервые выявленных больных с деструктивным процессом в лёгких [20, 24, 83, 95, 183]. 

Если в течение этого срока не произошло спадения полости распада в коллабированном легком, поддерживать такой пневмоторакс считается бесперспективным [24, 94, 95, 99, 196]. По мнению Л.А.Винника [41] затягивание наложения ИП свыше 6 месяцев является большой ошибкой, во-первых, потому что интенсивная  ХТ проводится в первые 2-4 месяца, а, во-вторых, потому что поддерживающая ХТ двумя препаратами меньше препятствует развитию пневмоплеврита с образованием новых плевральных сращений, что обрекает ИП на неудачу.

Значительное утяжеление состава больных деструктивным туберкулёзом лёгких, поступавших в стационары в 90-е годы, препятствовали использованию ИП в раннем периоде комплексного лечения и вынуждали к применению «отсроченного» пневмоторакса (через 3-5 месяцев ХТ). В некоторых случаях лечебный пневмоторакс является терапией отчаяния, либо используется для подготовки больных двусторонним деструктивным туберкулёзом лёгких или казеозной пневмонией к оперативному вмешательству [13, 22, 41, 92, 93, 139, 183, 233]. При невозможности наложения ИП из-за облитерации плевральной полости или наличия других  противопоказаний, а также для подготовки больных с распространенным деструктивным процессом к «отсроченному» пневмо-тораксу или раннему хирургическому вмешательству предпочтение отдается ПП [102, 133, 135, 164, 183]. 

Помимо рекомендаций поддерживать ПП на протяжении всего основного курса лечения, либо до закрытия полостей распада, то есть в течение 6-12 месяцев, в литературе имеются указания и на высокую эффективность более короткого ПП [40, 102, 136, 164, 183, 198]. Ранее и другие авторы рекомендовали  использовать краткосрочный ПП через 3-4 месяца от начала ХТ при малой эффективности последней [7, 203, 204]. В любом случае отсроченность использования как  ИП, так ПП значительно удлиняет сроки излечения и приводит к хронизации процесса. По данным М.Н.Болгановой [24] и В.М.Рейхруда [160] на фоне ХТ ранний краткосрочный (до 5-6 месяцев) ПП позволяет повысить эффективность лечения на 13-16 %. В настоящее время многие ученые указывают на более высокую эффективность ИП при наложении его в первые 1-2 месяца от начала противотуберкулёзной терапии, а ПП – и того раньше –  с первых же  недель ХТ [24, 41, 57, 83, 95, 124, 136, 160, 164, 183].

Коллапсотерапия по своей природе занимает промежуточное место между терапевтическими и хирургическими методами лечения туберкулёза лёгких. В ее основе лежит принцип непрямого воздействия на пораженное легкое [102]. Анализ данных литературы показывает, что лечебное влияние ИП и ПП имеет много общего и не может быть объяснено каким-либо одним механизмом [40, 109, 158, 164, 196, 222]. В целом же механизм положи-тельного действия ИП и ПП на эффективность лечения деструктивного туберкулёза лёгких представляется следующим образом. Введенный в плевральную или брюшную полость воздух нарушает капиллярное сцепление между листками плевры или внутрибрюшными органами и диафрагмой. Раздражение интерорецепторов висцеральной плевры и брюшины вводимым воздухом приводит к рефлекторному изменению работы сердечно-сосудистой, мочевыделительной и других систем организма, поддерживающих гомеостаз. Центральная нервная система оказывает регулирующее влияние на процессы компенсации и восстановление функционального равновесия всего организма и пораженного органа [32, 53, 196]. 

Нарушение молекулярного сцепления плевральных листков при ИП способствует снижению эластического натяжения лёгочной ткани, уменьшению объема легкого с преимущественным спадением пораженных отделов [39, 42, 109, 196]. 

Уменьшение разницы в эластическом напряжении между здоровыми и поврежденными отделами легкого снижает дыхательную травму. Одновременно происходит уменьшение поверхностного натяжения внутренней выстилки альвеол. Ведь еще К.Форланини главным лечебным фактором пневмоторакса считал полный покой легкого, достигаемый его иммобилизацией. Известно его выражение: «Если бы легкое было органом неподвижным, оно бы не могло становиться чахоточным». В свою очередь, В.А. Равич-Щербо [156] выдвинул положение об отсутствии «функциональ-ного покоя» коллабированного легкого: вентиляция и поглощение кислорода не только остаются на высоком уровне, но и усиливаются в здоровых отделах легкого. Своеобразная «гимнастика» легкого ведет к быстрой эвакуации патологического материала (Monaldi), повышению биоэнергетических процессов. В итоге получается, что ИП – это лечение не «покоем», а скорее раздражением. 

При ПП также происходит уменьшение эластического напряжения лёгочной ткани вследствие уменьшения объема лёгких при подъеме диафрагмы прослойкой воздуха в брюшной полости [53, 158, 164, 222, 258]. Правда, действие ПП менее прицельно, чем ИП. 

Уменьшение жизненной емкости лёгких в период формирования газового пузыря компенсируется рефлекторным увеличением глубины дыхания с включением в активное дыхание участков лёгких, находящихся до коллапсотерапии в условиях физиологического покоя [158, 164]. 

Снижение дыхательной функции имеет место только в первые 2-3 недели коллапса легкого и более выражено при наличии плевро-пульмональных сращений [98, 109]. При неосложненном течении туберкулёза лёгких ИП и ПП не приводят к сколько-либо значительному нарушению функции внешнего дыхания, а после роспуска их все средние показатели лёгочной вентиляции и механики дыхания не только возвращаются к исходному состоянию, но даже улучшаются по сравнению с таковыми до лечения [24, 97, 137, 193, 222, 231]. 

При введении газа в плевральную или брюшную полость происходит сближение стенок каверны и создаются условия для ее облитерации. В спавшейся каверне происходит резкое торможение жизнедеятельности МБТ. Коллапс легкого увеличивает число физиологически нефункционирующих альвеол преимущественно вокруг участков воспаления и полостей распада. Компенсаторное усиление дыхания способствует еще более сильному сжатию пораженных специфическим процессом альвеол окружающими здоровыми альвеолами. Этим достигается относительный функциональный покой пораженных альвеол, очищение их от патологического содержимого, эвакуация которого улучшается благодаря сохранению дыхательной функции диафрагмы и коллабированного легкого. Отхождение патологического материала ускоряет дезинтоксикацию организма [53, 158, 164]. Коллапсо-терапия вследствие увеличения числа физиологически нефункционирующих альвеол предохраняет легкие от последствий повторного обсеменения. Спавшиеся при коллапсе легкого здоровые альвеолы функционально не страдают и их воздухоносность может быть восстановлена в любой момент.

В первые дни в коллабированном легком в результате уменьшения его объема просвет кровеносных сосудов суживается, уменьшается количество капилляров, снижается регионарный кровоток в зоне каверны, а вследствие этого и насыщение артериальной крови кислородом. При всем этом, питание легкого не нарушается благодаря двойному кровоснабжению бронхо-лёгочной системы [173, 196, 204]. По данным В.И.Чуканова и соавт. [217] в период сформированного газового пузыря не только в коллабированном, но и коллатеральном легком кровоток восстанавливается, а примерно у 70% пациентов существенно усиливался. Следовательно, ИП существенно улучшает микроциркуляцию в зоне поражения и способствует проникновению ХП в каверну и созданию повышенной концентрации  их в очаге поражения.

После завершения неосложненного ИП сосудистая сеть легкого существенно не изменяется [39, 53, 158, 164, 173, 204, 222]. 

Усиление тока крови и лимфы в коллабированном легком обеспечивает повышенный приток к очагу воспаления лекарственных веществ, питательных и клеточных элементов, а также отток токсинов и микобактерий. Этим создаются условия для рассасывания свежих туберкулёзных очагов и инфильтративных явлений, уменьшения сенсибилизации 
лёгочной ткани, а это в свою очередь способствует смене экссудативной фазы воспаления пролиферативной. Предупреждение застоя лимфы позволяет избежать раннего развития пневмосклероза. Активация репаративных процессов в создавшихся условиях приводит к заживлению полостей распада наиболее благоприятным путем, а именно – рассасыванием и рубцеванием [24, 95, 109, 160].  В ответ на первое введение воздуха в плевральную полость, Д.А. Когера (1955), Ф.А. Мальчик (1952) и др. наблюдали учащение пульса, углубления дыхания и повышения артериального давления, улучшения кровообращения, рост количества гемоглобина, эритроцитов [196]. Изменялась моторная, секреторная и всасывательная деятельность желудка, нарушалась деятельность слюнных желез, изменялся диурез, снижался вес. Все эти функциональные сдвиги свидетельствуют о том, что введение воздуха в плевральную полость нельзя рассматривать как простой механический фактор, направленный на сжатие легкого. Меерсон метко заметил, что пневмоторакс есть способ вмешательства по форме механический, по существу – иммунобиологи-ческий.

Для успешного лечения деструктивного туберкулёза лёгких с помощью коллапсотерапии необходимым условием является сохранение эластических свойств легкого, отсутствие фиброзного перерождения окружающих полость распада тканей, кровеносных и лимфатических сосудов, то есть раннее включение ИП или ПП в комплексное лечение. При этом не имеет существенного значения локализация каверны, кроме субплеврально расположенных полостей распада, когда в воспалительный процесс вовлекается плевра. Последнее способствует быстрому развитию фиброзных тяжей в субплевральном слое легкого, с нарушением капиллярного и лимфатического дренажа каверны, препятствующих ее заживлению [39, 158, 222]. 
 

Как мы уже упоминали, сохранение полости распада под лечебным пневмотораксом 
 в течение 2-3 месяцев и отсутствие положительной клинико-рентгенологической динамики в течение 3-5 месяцев от начала лечения ПП делают дальнейшее лечение коллапсом легкого бесперспективным и должно ориентировать врача на своевременное хирургическое вмешательство [24, 41, 53, 95, 96, 99, 143, 158, 160, 195, 222]. 

Угрожающими осложнениями как ИП, так и ПП, являются газовая эмболия, медиастинальная эмфизема, болевой шок, встречающиеся исключительно редко и, по мнению Л.А.Винника [41], могут считаться казуистическими случаями.

Наиболее частые осложнения при ИП и ПП – медиастинальная или подкожная эмфизема (6-10%), гематома (1,2-2,3%), прокол лёгких и кишечника, болевые ощущения, иногда довольно интенсивные, поддаются лечению без особого труда. Опасные осложнения в виде газовой эмболии и болевого шока наблюдаются крайне редко и в большинстве случаев также поддаются терапии [102, 109, 160, 189, 222]. 

Встречающиеся в практике фтизиатра травматический гемо- пневмоторакс, обусловленный надрывом плевропульмональных сращений, обычно требуют оперативного вмешательства. Постепенное увеличение объема газового пузыря в плевральной полости, своевременно проведенная торакокаустика, соблюдение больным щадящего режима в период формирования лечебного пневмоторакса позволяют предотвратить надрыв спаек. 

Удельный вес пневмоперитонитов среди больных с лечебным ПП составляет 1,2-4,2% [37, 160, 222], пневмоплевритов  – 6,6-11% [41, 161]. Обычно они имеют серозный характер, стерильны, являются естественной реакцией серозной оболочки на введение газа, не требуют прекращения инсуфляций и самостоятельно рассасываются [24, 39, 41, 160]. Пережигание плевральных сращений также сопровождается частым развитием пневмоплевритов, по данным М.Н. Болгановой [24] – до 19,7%, для которых характерно полное рассасывание в течение 5-7 дней. 

Возникающий при наложении ИИ или ПП болевой синдром, хотя и относится к довольно частым явлениям, обычно не бывает резко выражен и быстро купируется по мере адаптации больных к наличию газа во внутренней полости [53, 160]. 

Нужно отметить, что помимо тщательного соблюдения техники инсуфляций газа в плевральную либо брюшную полости, предотвратить развитие осложнений помогает и комплексное противотуберкулёзное лечение, проводимое до и совместно с коллапсотерапией [41, 102, 109, 170, 183, 189, 195, 222, 231].

Эффективность любого метода лечения объективно оценивается не только непосредственно по окончании основного курса, но и в отдалённые сроки наблюдения. Поэтому данный вопрос является актуальным.

Таким образом,
коллапсотерапия
(ИП и ПП) является перспективным способом повышения эффективности лечения деструктивных ЛУ форм туберкулёза лёгких.  Применение  его  по сей день колеблется
в широких пределах – от 3 до 20% и значительно уступает его возможностям и целесообразности. Однако до настоящего времени не определены оптимальные режимы, нет установок в разграничении показаний и противопоказаний между ИП и ПП в зависимости от различных факторов. Этим аспектам посвящено данное научное исследование.

ГЛАВА II. МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ ИССЛЕДОВАНИЯ

2.1. Материалы исследования

Объектом наших исследований служили 257 больных с деструктивным  туберкулёзом лёгких в возрасте    от 18 до 55   лет, лечившихся стационарно и амбулаторно в противотуберкулёзных диспансерах г. Махачкала и г. Кас-пийска с 2002 г. по 2007 г. (табл. 1.).
Таблица 1

Распределение больных по группам наблюдения

	Группа

наблюдения
	Число больных
	Технология лечения

	
	
	ИП+ХТ
	ПП+ХТ
	ИП+ ПП+ХТ
	ХТ

	Основная


	впервые выявленные
	абс
%
	102

100
	41

40,2
	57

55,9
	4

3,9
	-

	
	повторно леченные
	абс
%
	29

100
	11

37,9
	16

55,2
	2

6,9
	-

	Всего: 131 чел.
	абс
%
	131

100
	52

39,7
	73

55,7
	6

4,6
	-

	Контроль-

ная


	впервые выявленные
	абс
%
	99

100
	-
	-
	-
	99

100

	
	повторно леченные
	абс
%
	27

100
	-
	-
	-
	27

100

	Впервые
	χ2
	
	
	45,6
	74,5
	2,21
	197,02

	
	р
	
	
	0,00
	0,00
	0,138
	0,00

	Повторно
	χ2
	
	
	10,5
	18,2
	0,45
	52,1

	
	р
	
	
	0,0012
	0,00
	0,505
	0,00

	Всего: 126 чел.
	абс
%
	126

100
	-
	-
	-
	126

100


В соответствии с поставленными задачами исследования изучали две группы боль​ных – основную и контрольную. 

В основную группу вошли 131 больной (впервые выявленные – 102, повторно леченные – 29), которым в комплексе со стандартной ХТ применялись ИП и ПП. ИП применен  у 52 (39,7%) больных, соответственно у 41 (40,2%) – в первой подгруппе и у 11 (37,9%) – во второй подгруппе.

ПП  в комплексном лечении применен  73 (55,7%) больным, у 57 (55,9%) – в первой подгруппе и 16 (55,2%) – во второй подгруппе.

Сочетанное применение ИП+ПП применен у 6 (4,6%) больных, у 4 (3,9%) – в первой подгруппе и у 2 (6,9%) – во второй подгруппе.

Контрольную группу составили 126  больных (впервые выявленные – 99, повторно леченные – 27), лечившихся только ХП. Давность заболевания у больных  обеих групп составила от 2-х месяцев до 2-х лет.

Критерии включения больных в исследование:

1. информированное согласие пациентов;

2. возраст с 18 до 55 лет;

3. достоверный диагноз;

4. пациент с изначально высокой готовностью следовать предписаниям врача.

Критерии исключения больных из исследования:

1. невозможность и нежелание больного дать добровольное информированное согласие на участие в исследовании или на выполнение требований исследования;

2. участие пациента в любом другом исследовании;

3. пациенты без деструктивных изменений в лёгких;

4. наличие ассоциированных клинических состояний (хронические заболевания лёгких – бронхиальная астма и другие, тяжелые поражения сердечно-сосудистой системы, нарушения кровообращения, амилоидоз внутренних органов, неврологические и психические заболевания – эпилепсия, шизофрения).

Критерии выхода больных из исследования:

1. продолжение исследования наносит вред пациенту;

2. решение пациента прекратить свое участие в исследовании;

3. появление в процессе исследования критериев исключения.
Группы рандомизированы и стандартизованы  по полу, возрасту и клиническим формам туберкулёза. В определенной степени сравнимы между собой обе группы и по клиническим формам с существенной поправкой на относительно большую тяжесть основной группы больных.

Общая характеристика больных по полу и возрасту представлена в таблице 2.

Таблица 2

Распределение больных по группам полу и возрасту

	Группы больных
	Возраст и пол больных (лет)

	
	до 20
	20-29
	30-39
	40-49
	50-55
	Всего

	
	м
	ж
	м
	ж
	м
	ж
	м
	ж
	м
	ж
	м
	ж

	Основная

(131 чел.)


	абс.

%
	10

7,6
	7

5,4
	32

24,5
	17

13,0
	19

14,5
	10

7,6
	21

16,0
	8

6,1
	5

3,8
	2

1,5
	87

66,4
	44

33,6

	Контрольная (126 чел.)


	абс.

%
	12

9,5
	7

5,6
	27

21,5
	14

11,1
	21

16,6
	8

6,3
	21

16,6
	9

7,1
	5

4,0
	2

1,6
	86

68,2
	40

31,7

	Всего:

(257 чел.)


	абс.

%
	22

8,5
	14

5,5
	59

22,9
	31

12,0
	40

15,5
	18

7,0
	42

16,3
	17

6,6
	10

3,9
	4

1,5
	173

67,3
	84

32,7


Из таблицы 2 видно, что в основной и в контрольной группах больных туберкулёзом в 2 раза преобладали мужчины: 67,3% мужчин и 32,7% женщин. У 57,6% больных  заболевание выявлено в самом работоспособном возрасте: от 20 до 40 лет. Число женщин по сравнению с мужчинами во всех возрастных категориях было меньшим, максимальный возраст больных не превышал 55 лет.

Сравнительная оценка по полу и возрасту в сравниваемых группах представлена в таблице 3.

Таблица 3

Сравнительная оценка по полу и возрасту в сравниваемых группах

	Группа
	Пол
	n
	Сред-нее
	Ст.

отклон.
	Ст.ош.

сред
	Меди-

ана
	Мин
	Макс
	Интерквартиль-ный размах

	
	
	
	М
	±s
	±м
	
	
	
	25%
	75%

	Основная 
	муж
	87
	32,3
	10,76
	1,15
	30,00
	18,00
	55,00
	23,00
	42,00

	
	жен
	44
	30,1
	11,39
	1,72
	27,00
	18,00
	55,00
	20,00
	38,50

	Контрольная
	муж
	86
	32,5
	10,49
	1,14
	32,00
	18,00
	53,00
	23,00
	40,00

	
	жен
	40
	31,0
	10,29
	1,61
	29,00
	18,00
	50,00
	23,00
	40,00


Распределение больных по клиническим формам в сравниваемых группах представлено в таблице 4. Как видно из этих данных по кличеству клинических форм эти группы были сравнимы между собой. 

Таблица 4

Распределение больных по клиническим формам туберкулёза лёгких 

в основной и контрольной группах 

	№
	Клинические формы
	Основная
	Контрольная
	χ2
	р

	
	
	абс.
	%
	абс.
	%
	
	

	1. 
	инфильтративная
	107
	81,7
	97
	76,9
	0,86
	0,35

	2. 
	кавернозная
	11
	8,4
	12
	9,5
	0,1
	0,75

	3. 
	диссеминированная
	6
	4,6
	8
	6,4
	0,12
	0,73

	4. 
	казеозная пневмония
	4
	3,0
	5
	4,0
	0,00
	0,95

	5. 
	фиброзно-кавернозная
	3
	2,3
	4
	3,2
	7,86
	0,005

	
	Всего больных
	131
	100
	126
	100
	
	


В сравниваемых  группах у 204 (79,4%) больных туберкулёз лёгких был инфильтративной формы.  Курс  неэффективной ХТ длительностью  от двух месяцев до двух лет отмечен у 56 (21,8%) больных. Рецидив туберкулёзного процесса имел место у 8 (3,1%) больных. Деструктивные изменения лёгких выявлены у всех больных в основной 131 (100%) и контрольной группах 126 (100%).

2.2. Методика исследования

В соответствии с поставленными перед нами задачами в работе нами использованы следующие методики исследования, которые определяли степень активности специфического процесса: клинические симптомы интоксикации, объективные данные, рентгенотомографические, клинико-лабораторные и бактериологические критерии. 

У всех пациентов тщательно изучался анамнез жизни и заболевания, выяснялись жалобы, проводились общий осмотр, перкуссия и аускультация, а также осуществлялось комплексное лабораторно-инструментальное обследование. Последнее включало в себя общие анализы крови и мочи, биохимическое исследование крови, анализы мокроты и промывных вод бронхов на БК методом флотации, либо люминесцентным методом – три дня подряд, посевы мокроты и промывных вод бронхов на питательные среды (трехкратно) ежемесячно с последующим определением чувствительности МБТ к туберкулостатикам при получении роста культур МБТ.

Контрольные клинико-лабораторные и рентгенотомографические исследования  больным проводились в динамике через 1-2 мес. При оценке отдалённых результатов повторялось полное клиническое и рентгено-логическое обследование, включая при необходимости  компьютерную томографию.

При рентгенотомографическом исследовании оценивались: величина и динамика каверны, толщина стенки каверны в динамике, интенсивность и распространенность лёгочной инфильтрации и т.д. При оценке динамики процесса у больных с ИП и ПП рентгеногра​фическое обследование проводилось при максимально возможном умень​шении газового пузыря. Для контроля жидкости в плевральной полости при ведении ИП проводилось ультразвуковое исследование (УЗИ) плевральной полости.

Общеклиническое обследование и оценка статуса больного включа​ли анализ жалоб, общего состояния, анамнестических сведений, предше​ствующего лечения, если оно проводилось, а также сопутствующей и про​фессиональной патологии и т.д. 

Клинико-лабораторные тесты в виде общего анализа крови, мочи, острофазных белков сыворотки крови исследовались по общепринятым технологиям.

Таблица 5

Распространенность туберкулёзного процесса у больных 

основной и контрольной групп

	Группы больных
	Число больных
	туберкулёзный процесс занимает сегментов
	Односторон​ний процесс
	Двухсторонний процесс

	
	
	1-2
	3 и более
	правое легкое
	левое легкое
	

	Основная             
	абс. %
	131

100
	22

16,8
	109

83,2
	29

22,1
	7

5,3
	95

72,5

	Контрольная          
	абс. %
	126

100
	28

22,3
	98

77,7
	25

19,9
	8

6,3
	93

73,8

	χ2
	
	
	1,2
	1,2
	0,2
	0,01
	0,05

	р
	
	
	0,27
	0,27
	0,65
	0,94
	0,82

	Всего               

           
	абс. %
	257

100
	50

19,4
	207

80,6
	54

21
	15

5,8
	188

73,2


Как видно из таблицы 5, при рентгенологическом исследовании у подавляющего большинства пациентов туберкулёзные изменения занимали более 3-х сегментов (1-2 доли): у 83,2% основной и 77,7% – контрольной групп.

В обеих группах больных преобладала правосторонняя локализация процесса - 22,1 % и 19,9% соответственно. Почти у 2/3 исследуемых больных имело место двустороннее поражение туберкулёзом лёгких – у 95 (72,5%) больных основной группы и 93 (73,8%) – контрольной, преимущественно в виде очагов гематогенного и бронхогенного отсева.

Деструкция лёгочной ткани рентгенотомографически подтверждена у всех пациентов. Сегментарная локализация полостей распада представлена в таблице 6.

Наиболее часто деструктивные изменения локализовались в 1-2 сегментах: у 122 (69,7%)  основной группы и  119 (70,8%) – контрольной.

 Статистических различий в количестве и расположении полостей распада в сравниваемых группах не было. У каждого третьего  больного определялось две и более полости распада – у 44 (33,6%) больных основной и 42 (33,3%) – контрольной групп.

Таблица 6

Локализация  полостей распада по сегментам в основной и 

контрольной группах

	Группы больных
	Число больных с полостями распада
	В т.ч.

имеющих 2 и более полости
	Всего полостей распада
	Из них по сегментам: 



	
	
	
	
	С 1-2
	С6
	С10

	Основная  абс.            

                  в %
	131

100
	44

33,6
	175

100
	122

69,7
	37

21,1
	16

9,2

	Контр.      абс.

                  в %
	126

100
	42

33,3
	168

100
	119

70,8
	35

20,8
	14

8,4

	χ2
	
	0,0
	
	0,1
	0,0
	0,1

	р
	
	0,97
	
	0,82
	0,94
	0,79

	Всего        абс.              

                  в %
	257

100
	86

33,5
	343

100
	241

70,2
	72

21
	30

8,8


Указания на контакт с бациллярными больными имели в анамнезе: 43 (32,8%) больных в основной группе и 41 (32,5%) – в контрольной.

Таблица 7
Характер начала заболевания и пути выявления туберкулёза 

в исследуемых группах

	Группы больных
	Характер начала 

болезни
	Пути выявления туберкулёза
	Всего



	
	бессимп-томное
	подострое
	острое
	проф. осмотр
	по обращению
	

	Основная    абс.            

     131         в %
	22

16,8
	34

25,9
	75

57,3
	31

23,7
	100

76,3
	131

100

	Контр.         абс.

     126          в %
	23

18,3
	35

27,8
	68

53,9
	29

23,0
	97

77,0
	126

100

	χ2
	0,1
	0,1
	0,3
	0,1
	0,1
	

	р
	0,76
	0,74
	0,60
	0,90
	0,90
	

	Всего          абс.              

      257        в %
	45

17,5
	69

26,8
	143

55,6
	60

23,3
	197

76,7
	257

100


Характер начала болезни и пути выявления туберкулёза в исследуемых группах показаны в таблице 7.
Из данных таблицы 7 видно, что почти у 1/4 больных заболевание выявлено при профилактическом осмотре: в основной группе 31 (23,7%), в контрольной группе 29 (23,0%). У остальных пациентов туберкулёзный процесс в лёгких был выявлен при обращении к врачу за медицинской помощью: у 100 (76,3%) основной и 97 (77,0%) контрольной групп.

К началу лечения выраженные симптомы интоксикации были отмечены более чем у половины больных как в основной, так и в контрольной группах. 

Характер течения заболевания определялся следующими критериями: бессимптомное, когда больной не предъявлял жалоб, когда туберкулёз выявлен при случайном рентгенологическом обследовании или профилактическом осмотре; подострое – заболевание начиналось постепенно в течение нескольких недель (повышение температуры тела до субфебрильных цифр с умеренно выраженными симптомами интоксикации, кашля сухого или с мокротой); острое – болезнь развивалась в течение нескольких дней, сопровождалась повышением температуры тела до фебрильных цифр, резко выраженными симптомами интоксикации (сильная слабость, головная боль, озноб, снижение работоспособности),  кашель с мокротой и кровохарканье. 

Среди исследованных нами больных, бессимптомное начало заболевания отмечалось у 16,8% основной и 19,3% – контрольной групп, подострое – соответственно  у 25,9% и 27,8% и острое – соответственно   у 57,3% и 53,9%. 

Основными жалобами у больных обеих групп при поступлении на лечение были слабость, понижение работоспособности, плохой аппетит, потливость, кашель сухой или с мокротой, одышка при физической нагрузке, субфебрильная температура тела, снижение массы тела, боли в грудной клетке, кровохарканье. 

Данные об отклонениях физикальной картины у больных исследуемых групп при поступлении в стационар представлены в таблице 8.

Таблица 8

Частота физикальных изменений у больных исследуемых групп перед началом лечения

	Данные перкуссии

и аускультации


	Группа больных
	Всего
	χ2
	р

	
	Основная

n=131


	Контроль-

ная

n=126
	
	
	

	
	абс.
	в %


	абс.
	в %
	абс.
	в %
	
	

	Притупление перкуторного звука
	47
	35,9
	42
	33,4
	89
	34,6
	0.2
	0.67

	Изменение характера дыхания 
	54
	41,2
	62
	49,2
	116
	45,1
	1.7
	0.20

	Влажные хрипы
	20
	15,3
	31
	24,6
	51
	19,8
	3.5
	0.61

	Сухие и влажные хрипы
	18
	13,7
	14
	11,2
	32
	12,4
	0.4
	0.52

	Сухие хрипы
	24
	18,3
	25
	19,8
	49
	19,0
	0.1
	0.76


Из данных таблицы 8 видно, что у 73,2% больных отмечались отклонения физикальной картины над легкими.  Притупление перкуторного звука установлено у 35,9% больных основной группы и 33,4% – контрольной, изменение характера дыхания – у 41,2% и 49,2% соответственно.  Сухие хрипы выслушивались у 18,3% больных основной группы и 19,8% – контрольной, влажные хрипы – 15,3% и 24,6% соответственно, их сочетание у 13,7%  и 11,2% соответственно.

Нужно отметить, что в целом перкуторные и аскультативные изменения наблюдались одинаково в обеих группах.

Состояние функции печени оценивалось по данным тимоловой пробы, трансаминазы, сыворотки крови, общего белка сыворотки крови, белковым фракциям, С-реактивного белка.

Микробиологическое исследование. Микробиологическое исследо-вание  осуществлялось  при первичном обследовании больного, а затем - каждые 1-1,5 месяца в процессе лечения. Субстратом бактериологического исследования служила мокрота. Материал собирали в стерильные контейнеры из светлого стекла с герметическими крышками. При поступлении каждому из 257 больных проводилось исследование мокроты методом  люминесцентной  микроскопии и  по Цилю-Нельсену, а также путем посева диагностического материала на средах Левенштейна-Йенсена, Финн-II с последующим определением лекарственной устойчивости из  выделенных культур МБТ и типированием. 

Засеянные пробирки помещали в термостат при t =37° в горизонтальном положении на 24 часа, а затем переводили их в вертикальное положение. Все пробирки просматривали еженедельно, начиная с 15 дня с момента посева. При наличии роста отме​чали его интенсивность и число колоний. Рост МБТ чаще начинали  наблюдать после четырех-пяти недель посева.

Для оценки массивности бактериовыделения использовали сле​дующие градации, которые оценивались по интенсивности роста по 4-балльной системе: + от 1 до 20 колонии (скудное бактериовыделение); ++ от 20 до 100 колоний (умеренное бактериовыделение);  +++ свыше 100 колоний; ++++ несосчитываемое число колоний (сливной рост). Две последние ситуации рассматривали как обильное бактериовыделение, которое служило показателем высокой активности процесса и/или неэффективности лечения.

При изучении частоты обнаружения МБТ в зависимости от клинических форм туберкулёза лёгких получены результаты, отраженные в таблице 9 и рис.1. 

Таблица 9

Бацилловыделение при различных формах туберкулёза лёгких у больных основной и контрольной групп

	Группы больных
	Инфиль-тративная
	Каверноз-ная
	Диссимини-рованная
	Казеозная

пневмония
	Фиброзно-

кавернозная
	Всего

	
	абс.
	%
	абс.
	%
	абс.
	абс.
	%
	%
	абс.
	%
	абс.
	%

	Основная

n=131
	76
	58,0
	9
	6,9
	5
	97
	74,0
	3,0
	3
	2,3
	97
	74,0

	Контрольная

n=126
	64
	50,8
	8
	6,3
	4
	85
	67,4
	3,9
	4
	3,2
	85
	67,4

	χ2
	1,048
	
	1,075
	
	0,007
	
	0,004
	
	0,004
	
	0,003
	

	р
	0,306
	
	0,3
	
	0,934
	
	0,953
	
	0,953
	
	0,958
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Рис.1. Сравнительная оценка бацилловыделения при различных клинических формах в основной и контрольной группах

Бактериовыделение подтверждено у 182 (70,8%) пациентов – у 97 (74,0%) больных основной группы и 85 (67,4%) – контрольной.  Обильный рост МБТ отмечен у 109  (42,4%) – у 57 (43,5%) больных основной и у 52 (41,2%) контрольной групп; умеренный у 49 (19,1%) – у 28 (21,4%) больных основной и 21 (16,7%) – контрольной групп; скудный у 24 (9,4%) – у 13 (9,9%) и 11 (8,7%) соответственно. ЛУ МБТ выявлен у 84 (32,7%) больных, из них у 48 (36,6%) больных основной и 36 (28,6%) контрольной групп.

Определение лекарственной устойчивости выделенных культур МБТ проводили на плотной питательной среде Левенштейна-Йенсена методом абсолютных концентраций. Для этого пользовались следующими концентрациями (мкг/мл): стрептомицин – 10, изониазид – 1, протионамид – 30, канамицин – 30, этамбутол – 2, рифампицин – 40. При определении лекарственной чувствительности МБТ на плотных средах культура считалась чувствительной  к той концентрации препаратов, которая содержится в среде, если число колоний МБТ, выросших на одной пробирке с препаратом, не превышает 20. Только при наличии более 20 колоний культура расценивалась как устойчивая.

Характеристика ЛУ МБТ представлена в таблице 10.

Таблица 10

Бактериовыделение и характер лекарственной устойчивости 

при поступлении  на лечение

	Группа наблюдения
	Число больных
	Из них МБТ+
	Из них устойчи-вый МБТ
	Характер лекарственной устойчивости 

	
	
	
	
	монорезис-тентность
	HEZ
	RSE + KPt
	HRSЕ+ KPt

	Основная    абс.            

                     в %
	131 

100 
	97

74,0
	48

36,6
	20

15,2
	10

7,6
	10

7,6
	8

6,1

	Контр.         абс.

                     в %
	126   

100       
	85

67,4
	36

28,6
	18

14,3
	5

4,0
	7

5,6
	6

4,8

	χ2
	
	1,048
	1,55
	0,002
	0,974
	0,176
	0,04

	р
	
	0,306
	0,213
	0,963
	0,324
	0,675
	0,841

	Всего          абс.              

                    в %
	 257  

100      
	182

70,8
	84

32,7
	38

14,8
	15

5,8
	17

6,6
	14

5,4


Условные обозначения:

Н – изониазид; R – рифампицин; Е – этамбутол, Z – пиразинамид, К – канамицин, 

Pt – протионамид; S – стрептомицин

Как видно из таблицы 10, монорезистентность диагностирована у 15,2% больных основной и 14,3% – контрольной групп, МЛУ МБТ – соответственно у 6,1% и 4,8%. Резистентность к изониазиду в сочетании с другими препаратами – у 7,6% больных основной и 4,0% контрольной групп, к рифампицину в сочетании с другими препаратами  – у 7,6% больных основной и 5,6% контрольной групп.

По клинической классификации выделяют 4 группы резистентности МБТ [189]:

	1-я группа –  
	монорезистентные  к одному химиопрепарату, чувствии-тельность к другим – сохранена

	2-я группа –  
	полирезистентные – устойчивые к двум и более  химиопрепаратам;

	3-я группа –  
	множественно-лекарственно-устойчивые микобактерии тубер-кулеза к основным химиопрепаратам – при устойчивости одновременно к изониазиду и рифампицину;

	4-я группа –  
	суперустойчивость – множественная лекарственная устойчивость в сочетании с устойчивостью к фторхинолонам и одному из инъекционных препаратов (канамицин, амикацин, капреомицин) 

	5-я группа –  
	перекрестная устойчивость – когда возникновение устойчивости к одному препарату влечет за собой устойчивость к другим препаратам.


Инструментальное обследование. У 115 (44,7%) больных при поступлении с учетом показаний была проведена бронхоскопия под местной анестезией. При бронхоскопии неспецифические изменения бронхов выявлены у 57 (43,5%) больных основной и 48 (38,1%) – контрольной групп. В частности, неспецифический эндобронхит 1-й степени воспаления выявлен у 26 (19,8%) и 28 (22,2%) соответственно, диффузный двусторонний неспецифический эндобронхит I-II степени воспаления – у 21 (16%) и 19 (15,1%)  соответственно, рубцовая деформация бронха – у 5 (3,8%) и у 3 (2,4%) соответственно.

Исследование функционального состояния лёгких проводилось с помощью аппарата «Spirovit» SP-200.  Нарушения функции внешнего дыхания (ФВД) были найдены у 24 (18,3%) больных основной и 17 (13,5%) контрольной групп. У большинства больных (10,9%) выявлен смешанный тип нарушения вентиляции. При этом степень нарушений ФВД у них не достигала уровня, препятствующего использованию коллапсотерапии.

Электрокардиография (ЭКГ) проводилась всем больным при поступлении на лечение. Нарушения изменения ЭКГ были выявлены у 34 (13,3%) больных.

Комплексное обследование позволило выявить у исследуемых больных наличие сопутствующих заболеваний, которые представлены в таблице 11.

Таблица 11  

Частота сопутствующих заболеваний в исследуемых группах больных.

	Сопутствующие 

заболевания
	Группа больных
	χ2
	р

	
	Основная

n=131
	Контрольная
n=126
	
	

	
	абс.
	в %
	абс.
	в %
	
	

	Сахарный диабет
	7
	5,4
	5
	4,0
	0,039
	0,843

	Язвенная болезнь желудка и 

12-перстной кишки
	14
	10,7
	11
	8,7
	0,077
	0,782

	Хронические неспецифические заболевания лёгких
	17
	13,0
	13
	10,3
	0,22
	0,639

	Хронический гепатит
	10
	7,6
	7
	5,5
	0,176
	0,675

	Хронический гастрит                        
	10
	7,6
	4
	3,2
	1,807
	0,179

	Хронический алкоголизм
	5
	3,8
	4
	3,2
	0,001
	0,981

	Прочие заболевания
	10
	7,6
	6
	4,8
	0,551
	0,458

	Всего:  
	73
	55,7
	50
	39,7
	9,717
	0,002


В целом сопутствующая патология выявлена у 123 (47,9%) больных: у 73 (55,7%) больных основной и 50 (39,7%) – контрольной групп. 

Приведенные данные свидетельствуют о том, что изучаемый нами контингент больных туберкулёзом основной и контрольных групп рандоминизированы и идентичны по всем параметрам. 

ХТ применялась всем 257 больным. Впервые выявленным больным при отсутствии сведений о лекарственной устойчивости МБТ и явлений непереносимости ХП первая фаза интенсивной терапии начиналась с применения четырех-пяти препаратов из расчета на кг веса и проводи​лась в течение 2-3 месяцев (изониазид, рифампицин, пиразинамид, этамбутол,  канамицин). Затем, после снижения или ликвидации интоксикации, нормализации гематологических показателей, стабилизации процесса и положительной рентгенологической картины лечение продолжалось двумя, реже – тремя препаратами (изониазид, рифампицин, пиразинамид или этамбутол). Вторая фаза поддерживающей терапии продолжалась четыре и более месяцев после очередного рентгенологического контроля. 

Индивидуализированный режим ХТ применен при на​личии устойчивости МБТ и непереносимости ХТ у 184 (71,6%) больных. 

По общепринятым показаниям в обеих группах применялись десенсибилизирующая, антиоксидантная, иммунокоррегирующая, симпто-матическая терапия, витаминотерапия. У 65 (25,3%) больных на фоне выраженной экссудативной и инфильтративной реакции проводилась гормональная терапия. В показанных случаях использовали ингаляционные способы введения антибактериальных препаратов. Для этого 57 (43,5%) больным применяли ультразвуковую аэрозолетерапию, показаниями являлись нарушения дренажной функции и бацилловыделение.

У 131 (100%) больных проведена ранняя краткосрочная до 4-х месяцев коллапсотерапия в комплексном лечении. ИП и ПП накладывался по общепринятой методике [43, 201].  ИП применен у 52 (39,7%) больных, ПП – у 73 (55,7%) больных; сочетание ИП + ПП – у 6 (4,6%) больных. Кратность инсуфляции 1 раз в 7 дней.

Статистическая обработка результатов исследования

Результаты исследования подвергнуты статистическому анализу с применением пакета прикладных программ Statistica-6.0, 2001. При нормальном (Гауссово) распределении  изучаемый параметр представлен в виде среднего значения (М) и стандартного отклонения (s) [форма представления М(s], в иных случаях изучаемый параметр представлен медианой (Ме) и интерквартильным размахом [форма представления: Ме (ниж.кв:верх.кв)]. Качественные признаки представлены через таблицы частоты наблюдения. Для проверки выдвинутых гипотез в зависимости от вида распределения каждого признака и в зависимости от условий применимости каждого конкретного критерия использованы t-критерий Стьюдента, парный t-критерий, критерий Вилкоксона, критерий Манна-Уитни, критерий Хи-квадрат. Критическим принят уровень статистической значимости р=0,05. 

ГЛАВА III. ИСКУССТВЕННЫЙ ПНЕВМОТОРАКС И ПНЕВМОПЕРИТОНЕУМ В КОМПЛЕКСНОМ ЛЕЧЕНИИ ДЕСТРУКТИВНОГО ТУБЕРКУЛЁЗА ЛЁГКИХ У ВПЕРВЫЕ ВЫЯВЛЕННЫХ БОЛЬНЫХ

Предметом изучения данной главы является 201 впервые выявленный больной деструктивным туберкулёзом лёгких, у которых со времени начала клинических симптомов  болезни прошло от 4 до 8 недель. Из них 102 больным применялась  коллапсотерапия: ИП – 41 (40,2%), ПП – 57 (55,9%), ИП+ПП – 4 (3,9%) на фоне ХТ (основная группа) и 99 больным только ХТ (контрольная группа).

В таблице 12 представлены основные сведения о больных: возраст, пол, распространенность легочного  поражения и размеры каверны.

Таблица 12

Пол, возраст, распространенность легочного поражения в группах наблюдения

	Признаки сравнения
	Группа больных
	χ2
	р

	
	основная

102 чел.
	контроль-ная

99 чел.
	
	

	
	абс.
	%
	абс.
	%
	
	

	1. Пол
	мужской

женский


	69

33
	67,6

32,4
	67

32
	67,7

32,4
	0,021
	0,884

	2. Возраст
	18-29 лет

30-39 лет

40-49 лет

50-55 лет


	52

25

21

4
	51,0

24,5

20,6

3,9
	44

26

26

3
	44,4

26,3

26,3

3,0
	1,317
	0,992

	3. Распространенность  процесса в лёгких
	1-2 сегмента

3-5 сегмента

более 5 сегментов
	14

86

2
	13,7

84,3

1,9
	13

85

1
	13,1

85,9

1,0
	0,332
	0,847

	4. Размер каверны
	до 2 см

от 2-4 см 

более 4 см 
	31

64

7
	30,4

62,7

6,9
	33

62

4
	33,3

62,7

4,0
	0,868
	0,648


Как видно из таблицы 12, по всем этим параметрам обе группы идентичны, что позволяет вести сравнительный анализ результатов лечения.

Сведения о бактериовыделении и характере лекарственной устой​чивости МБТ приведены в таблице 13, из которой следует, что ко второму месяцу антибактериальной терапии у всех больных обеих групп бактериовыделение продолжалось. При этом среди больных основной  группы резистентность МБТ имела место в 28 (41,2%) случаях, а в контрольной – 21 (36,2%) случае, то есть приблизительно  была одинаковой. Резистентность к одному препарату была лишь у 23,5% больных основной группы и 24,1% – контрольной. Устойчивость к основным ХП, как в отдельности, так и при их сочетании (Н,  R, H+R) наблюдалось у 12 (17,6%) больных основной группы и 7 (12,0 %) больных  контрольной группы. 
Таблица 13 

Бактериовыделение и характер лекарственной устойчивости МБТ

	Группа больных
	Число больных, выделяю-щих МБТ
	Из них устой-чивость МБТ
	Характер лекарственной устойчивости

	
	
	
	Моно-резис-тентность
	НEZ

	RSЕ+ КРt
	НRSЕ+ КРt

	Основная
	абс. 

%
	68

100
	28

41,2
	16

23,5
	5

7,3
	3

4,4
	4

5,9

	Контрольная
	абс. 

%
	58

100
	21

36,2
	14

24,1
	2

3,5
	2

3,5
	3

5,2

	χ2
	
	
	0,15
	0,017
	0,318
	0,033
	0,047

	р
	
	
	0,699
	0,897
	0,573
	0,856
	0,828


Условные обозначения: Н - изониазид, R- рифампицин, S – стрептомицин, Z –                       пиразинамид, Е – этамбутол, Рt – протионамид, К – канамицин

3.1. Характеристика базовой химиотерапии

ХТ больным  обеих групп, как правило, назначалась из 4-5 основных противотуберкулёзных препаратов: изониазида, рифампицина, этамбутола, пиразинамида, стрептомицина или канамицина.  ХП вводились перорально, парентерально и эндобронхиально. При отсутствии или плохой переносимости рифампицина назначался рифабутин, при устойчивости МБТ к изониазиду, рифампицину их дополняли или частично заменяли 2 резервными препаратами, к которым сохранялась чувствительность – максаквин, таривид, авелокс и другие альтернативные препараты. Учитывая значительную нагрузку на печень одновременного применения изониазида и рифампицина, с учетом наличия в анамнезе заболевания печени, желудочно-кишечного тракта и результатов печеночных проб при биохимическом исследовании крови, 74 (72,5%) больным основной и 52 (52,5%) контрольной групп изониазид вводился внутривенно в 10% растворе. При одновременном применении изониазида и рифампицина назначались гепатопротекторы (карсил, эссенциале, Лив-52, гептрал). 

Весь период  ХТ, как и принято, подразделялся на две фазы – интенсивный (бактерицидный) и поддерживающий (стерилизующий). Первая фаза в основной группе длилась: 2 месяца – у 10 больных, 3 месяца – у 67 больных, 4 месяца – у 19 больных, более 4 месяцев – у 6 больных; в контрольной –  2 месяца – у 3 больных, 3 месяца – у 12 больных, 4 месяца – у 55 больных, более 4 месяцев – у 29 больных. Как известно,  этот период лечения рассчитан на уничтожение внеклеточно расположенных и части внутриклеточно расположенных и дремлющих МБТ. Вторая фаза длилась 4-6  месяцев,  лечение  продолжалось 2-3 антибактериалными препаратами (АБП) с учетом чувствительности к ним МБТ, и рассчитано, как известно,  на уничтожение всей популяции МБТ, в том числе расположенных  внутри  клеток,  казеозных  масс,  дремлющих и L-форм. Эта фаза проводилась в основной группе: 2 препаратами – у 84 больных; 3 препаратами – у 18 больных, а в контрольной:  2 препаратами – у 64 больных; 3 препаратами – у 35 больных.

В первый месяц лечения непереносимость ХП отмечена у  43 (42,1%) больных основной и у 37 (37,4%) контрольной групп (у одних и тех же больных наблюдались побочные реакции на несколько препаратов) (табл.14). 


Таблица 14 

Характеристика побочного действия АБП на организм больных

	АБП
	Основная группа
	Контрольная группа

	
	Число больных
	побочное

действие
	отмена препарата
	Число больных
	побочное

действие
	отмена препарата

	
	
	аллер.
	токс.
	токс.-аллер.
	
	
	аллер.
	токс.
	токс.-аллер.
	

	изониазид
	102
	7
	6
	1
	4
	99
	5
	4
	1
	5

	феназид
	4
	-
	-
	-
	-
	2
	-
	-
	-
	-

	рифампицин
	67
	-
	10
	1
	5
	73
	1
	7
	1
	4

	рифабутин
	18
	2
	2
	-
	-
	9
	-
	-
	-
	-

	стрептомицин
	97
	3
	2
	1
	2
	94
	7
	2
	-
	3

	канамицин
	5
	1
	-
	1
	-
	3
	-
	1
	1
	-

	этамбутол
	95
	-
	4
	-
	1
	82
	-
	2
	-
	2

	пиразинамид
	94
	-
	5
	-
	-
	79
	-
	3
	-
	2

	протионамид
	27
	7
	5
	-
	7
	17
	-
	2
	-
	-

	максаквин
	12
	-
	-
	-
	-
	-
	-
	-
	-
	-

	таривид
	7
	-
	-
	-
	-
	5
	-
	-
	-
	-

	ВСЕГО     абс.

                    %
	102

100
	20

19,6
	34

33,3
	4

3,9
	19

18,6
	99

100
	13

13,1
	21

21,2
	3

3,0
	16

16,1


Аллергические реакции в виде кожных высыпаний и кожного зуда наблюдались у 20 (19,6%) больных основной и 13 (13,1%) контрольной групп. У 3 (15%) больных основной и 7 (53,8%) контрольной групп реакция была на стрептомицин, у 1 (5%)  больного в основной группе была реакция на канамицин, в контрольной – реакция на канамицин не отмечалась. 

У 7 (35%) больных основной и 5 (38,4%) контрольной групп отмечались аллергические реакции на изониазид. Эти реакции поддались лечению в результате применения десенсибилизирующих препаратов (супрастин, пипольфен и др.). 

Отмена препаратов по причине непереносимости изониазида, пиразинамида потребовалась у 4 больных основной группы и 7 больных контрольной.

Токсические реакции наблюдались у 34 (33,3%) больных основной и 19 (19,2%) больных контрольной групп и наблюдались они преимущественно на рифампицин у 10 (29,4%) больных основной и 7 (36,8%) контрольной групп, и на изониазид – у 6 (17,6%) больных основной и 4 (21%) контрольной групп. 

Хотя у значительной части больных (18 пациентов) основной группы вместо рифампицина мы применяли менее токсичный и более эффективный рифабутин, тем не менее у больных основной группы удельный вес токсических реакций был значительно выше 34 (33,3%) по сравнению с контрольной 21 (21,2%). 

Вместе с тем, следует отметить, что при вынужденной отмене ряда АБП при побочных действиях у 19 (18,5%) основной группы и 16 (16,1%) контрольной у части больных это компенсировалось местным введением этих же препаратов в виде аэрозолей или заливок. 

Значительная доля токсической нагрузки у больных основной группы падала на протионамид, у которых эти препараты применялись чаще – 27 (26,5%), чем у больных контрольной группы – 17 (17,1%).
При наличии устойчивости МБТ к АБП и непереносимости пациентами ХП лечение проводилось по индивидуальному режиму, включая  пиразинамид, протионамид, этионамид, циклосерин, этамбутол, максаквин, таривид и другие альтернативные препараты. 

В целом, базовая ХТ в обеих группах, была достаточно однотипной и стандартной, что позволяет сравнивать результаты лечения.

Сравнительная оценка частоты отмены ХП в связи с побочным действием АБП представлена в таблице 15. 

Таблица 15 

Частота отмены ХП в связи с  побочным действием АБП в группах

	АБП
	основ-ная


	конт-

роль-ная
	Отмена препарата
	Всего
	χ2
	р

	
	
	
	основная


	контроль-ная
	
	
	

	
	
	
	абс.
	в %
	абс.
	в %
	абс.
	в %
	
	

	изониазид
	102
	99
	4
	3,9
	5
	5,0
	9
	4,5
	1,27
	0,26

	феназид
	4
	-
	-
	-
	-
	-
	-
	-
	
	

	рифампицин
	67
	73
	5
	7,4
	4
	5,5
	9
	6,4
	0,02
	0,89

	рифабутин
	23
	9
	-
	-
	-
	-
	-
	-
	
	

	стрептомицин
	97
	94
	2
	2,0
	3
	3,1
	5
	2,6
	0
	1,0

	канамицин
	5
	3
	-
	-
	-
	-
	-
	-
	
	

	этамбутол
	95
	82
	1
	1,0
	2
	2,4
	3
	1,7
	0,02
	0,9

	пиразинамид
	94
	79
	-
	-
	2
	2,5
	2
	1,1
	0,7
	0,4

	протионамид
	57
	17
	7
	12,3
	-
	-
	7
	9,4
	1,1
	0,3

	максаквин
	12
	-
	-
	-
	-
	-
	-
	-
	
	

	таривид
	7
	2
	-
	-
	-
	-
	
	
	
	

	ВСЕГО     абс.

                    %
	102
	99
	19
	18,6
	16
	16,1
	35
	17,4
	0,34
	0,56


Сопутствующие заболевания наблюдались у 48 (47%) больных основной и 24 (24,2/%) контрольной групп. Так, хронический гепатит диагностирован у 7 (6,8%) больных основной группы  и 5 (5%) контрольной, сахарный диабет у 7 (6,8 %) и 5 (5%)  соответственно. 

Сведения о сочетании отягощающих факторов при проведении ХТ приведены в таблице 16. Из таблицы видно, что сочетание разных факторов, осложняющих проведение ХТ, имело место в 30,4% у больных основной и 28,3% случаев контрольной групп. Устойчивость МБТ и сопутствующие заболевания в каждой группе отмечены у 6,8% больных основной группы и 7,1% – контрольной. Непереносимость ХП и сопутствующие заболевания были у 8,8% и 10,1% больных в  каждой из групп наблюдения. 
 

Таблица 16 

Факторы, осложняющие лечение туберкулёза лёгких
	Группа наблюдения
	Число больных
	Из них с осложняю-щими факторами
	В том числе

	
	
	
	устойчи-

вость

МБТи

неперено-

симость
	устойчи-

вость МБТ

и сопутст-

вующие

заболевания
	неперено-

симость

ХП и со-

путствую-

щие забо-

левания
	соче-

тание

трех

фак-

торов

	Основная
	абс. 

%
	102

100
	31

30,4
	12

11,7
	7

6,8
	9

8,8
	3

2,9

	Контрольная
	абс. 

%
	99

100
	28

28,3
	9

9,1
	7

7,1
	10

10,1
	2

2

	χ2
	
	
	0,03
	0,151
	0,048
	0,005
	0,001

	р
	
	
	0,86
	0,697
	0,826
	0,945
	0,973


Таким образом, анализ клинико-анамнестических данных, характеризующих бактериовыделение, чувствительность МБТ, непереносимость ХП, наличие сопутствующих заболеваний, осложняющих лечебный про​цесс, позволяет считать обе группы наблюдения идентичными по пере​численным характеристикам. 

3.2. Формирование и ведение ИП

Перед наложением ИП проводилось всестороннее обследование больного, в том числе – рентгенологическое, исследование ФВД, бронхоскопию для исключения специфического поражения бронхов. У 38 (37,2%) пациентов выявлен локальный неспецифический эндобронхит первой степени воспаления в зоне туберкулёзного поражения лёгких; у 7 (6,8%) – диф​фузный, двусторонний неспецифический  эндобронхит первой степени вос​паления, что не являлось препятствием для наложения ИП. Кроме того, с целью улучшения дренажной функции бронхов в течение 1,5 недель осуществляли эндобронхиальное введение ХП и ультразвуковой ингаляции АБП (капреомицином и изониазидом). 

Мы применяли ИП через 4-10 недель от начала интенсивной фазы ХТ, независимо от  лекарственной непереносимости, получения данных о резистентности МБТ к ХП, как от наличия, так и  отсутствия положительной ди​намики при рентгенотомографическом контроле. При наличии "блокиро​ванной" каверны коллапсотерапию начинали после восстановления проходимости дренирующего каверну бронха. 

То, что ИП и ПП не всем больным накладывали в первые два месяца лечения, объясняется затягиванием обследования и подготовки больного к этому, медленным рассасыванием инфильтративного процесса в лёгких и бронхах, отказом больных и другими организационными и непредвиденными обстоятельствами.

Длительность курса ХТ до наложения ИП была сугубо индивидуальной (см. табл. 17).  Так, ИП наложен от начала ХТ у 5 (12,2%) больных через 2-4 недели, у 12 (29,2%) больных – через 5-7 недель, у 14 (34,1%) больных через 8-10 недель, у 6 (14,6%) больных через 11 недель, и лишь у 4 (9,8%) больных – через 12 недель. В  среднем она составила 2,3±1,3 месяца. У 4 больных в предшествующий наложению ИП период применялся ПП, средняя продолжительность которого составила 1,5±0,5 месяца.

Таблица 17

Длительность химиотерапии до наложения ИП

	Число больных
	Длительность химиотерапии (в неделях)

	
	4
	5-7
	8-10
	11-12
	более 12

	41
	абс.
	5
	12
	14
	6
	4

	100
	%
	12,2
	29,2
	34,1
	14,6
	9,8


Длительность ХТ у мужчин составила (M(s) 7,5(3,7 нед. (мин. – 4 нед., макс. – 15 нед., медиана – 7,5 нед.,  интерквартильный  размах 5-11,5 нед., n=28). У женщин длительность ХТ составила (M(s) 7(3,5 нед. (мин. – 4 нед., макс. – 14 нед., медиана – 7 нед., интерквартильный размах 6-11 нед., n=13).

Формирование газового пузыря ИП осуществляли по методике Харчевой К.А. [196]. Пункцию плевральной полости проводили вне зоны по​ражения легкого и возможных плевральных сращений преимущественно  в IV-V межреберьях по среднеаксилярной линии платиновой иглой, специально предназначенной для ИП. Воздух вводили в плевральную полость после получения отрицательных колебаний мано​метра на фазе вдоха и выдоха при диапазоне колебаний -14/-10 – -8/-6 (в числителе – колебания на вдохе, в знаменателе – на выдохе). При первой инсуфляции вводили 250-300 мл воздуха на второй или третий день. При третьей инсуфляции  вводили 450-550 мл  воздуха. После трех инсуфляций формирование ИП под​тверждали обзорной рентгенограммой на вдохе и выдохе. Оптимальный коллапс легкого на 1/3 объема наступал обычно через 2-3 недели от начала формирования ИП. Частота инсуфляции и количество вводимого воздуха устанавливали на основании физикальных данных, показаний манометра и контрольной рентгенографии, проводимой через 1-1,5 месяца. Так, если после окончания предыдущей инсуфляции показания манометра были -4/-3, то при последующей инсуфляции они должны быть несколько ниже -3/-2. В течение всего периода ИП инсуфляции проводили один раз в 7  дней, а объем газа составлял 450-550 мл. Продолжительность лечения ИП представлена в таблице 18.  
Таблица 18

Продолжительность лечения ИП

	Число больных
	Длительность ИП

	
	до 10 недель
	до 14 недель
	до 16 недель
	более 16 недель

	41
	абс.
	5
	18
	15
	3

	100
	%
	12,2
	43,9
	38,6
	7,3


Длительность пневмоторакса у мужчин составила (M(s) 11,8(3,78 нед. (мин. – 4 нед., макс. – 18 нед., медиана – 12 нед., интерквартильный размах 9,5-14 нед., n=28)

Длительность пневмоторакса у женщин составила (M(s) 12,5(4,23 нед. (мин. – 5 нед., макс. – 19 нед., медиана – 11 нед., интерквартильный размах 10-17 нед., n=13)

Средняя длительность первой инсуфляции составила в среднем 3,5±1,3 мес.

Роспуск пневмоторакса проводили путем уменьшения количества вводимого в плевральную полость воздуха, сохраняя прежние интервалы между поддуваниями. Адаптация к роспуску при таком краткосрочном коллапсе происходит легко.

Как известно, в период формирования ИП могут развиваться осложнения или выявляются плоскостные плевральные сращения, от которых зависит возможность продолжения либо прекращения данной манипуляции. Среди наших больных, у которых заболевание было установлено впервые, а распространенность не превышала 3-5 сегментов, перечисленные причины практически не имели места. Так, у 11 (26,8%)  больных плевральные сращения вообще не установлены, у 19 (48,3%) больных имели место единичные  плевральные  сращения, у  12 (29,2%) – выраженные сращения. При этом лишь у 4 (9,7%) больных  при массивных плевральных сращениях коллапс легкого был недостаточным. Таким образом, во всех случаях, независимо от наличия или отсутствия плевральных сращений, ведение ИП после предварительного отбора было возможно, а объем сформированного коллапса оказался практически достаточным. В случае, когда из-за массивных плевральных спаек достигался только частично селективно-положительный пневмоторакс, мы продолжали его поддерживать. 

Осложнения в виде экссудативного плеврита, а затем развития ригидного пневмоторакса, по литературным данным, наблюдаются от 6,6 – 11% [41, 161], что при​водило к прекращению лечения и далее к прогрессированию процесса [92, 95, 97]. У наших больных таких осложнений не зарегистрировано, что объясняется краткосрочностью лечения ИП. 

В наших наблюдениях пневмоплеврит зарегистрирован при контрольных исследованиях лишь у  4 (9,7 %) больных на третьем-четвертом месяце лечения. В этих ситуациях кон​троль за количеством экссудата осуществляли при УЗИ, с помощью которого удаётся определить объем выпота с точностью до 10-15 мл. При этом жидкость определялась в пределах 100 мл, ИП не прекращался. 

Для иллюстрации приведем следующее наблюдение.

Больной К-в, 29 лет, служащий, поступил на стационарное  лечение в Каспийский противотуберкулёзный диспансер 25.01.05 г. Заболевание началось 4 месяца назад и выявлено при обращении в поликлинику. При поступлении выраженные симптомы интоксикации в виде фебрильной температуры в пределах 39,40С, потливости, кашля со скудной слизисто-гнойной мокротой, снижения массы тела, одышка при  ходьбе. 

Общий анализ крови: Hb – 104 г/л; эритроциты – 3,2 · 1012/л, СОЭ – 39 мм/ч, лейкоциты – 7,4·109/л, Э-1%, П – 1%, С – 69%, Л – 20%, М-10%. В мокроте при окраске мазка по Цилю-Нельсену обнаружены МБТ. Бронхоскопия: неспецифический эндобронхит правого верхнедолевого бронха.

Рентгенологически от 23.01.05 г. (рис.2) в верхней доле правого легкого определяется крупная полость диаметром 4 см овальной формы с  инфильтрированными стенками, с очагами слабой и средней интенсивности сливного характера, участки инфильтрации лёгочной ткани. Установлен диагноз: инфильтративный туберкулёз верхней доли правого легкого в фазе распада, БК+. Через два месяца бактериовыделение подтверждено мето​дом посева. Чувствительность МБТ к препаратам сохранена. Начато лечение пятью химиопрепаратами (S внутримышечно, Н внутривенно, R-внутривенно-капельно, Е и Z per os). С учетом наличия эндобронхита проводилось  эндобронхиальное введение Н методом ультразвуковых инга​ляций. Через 10 дней развилась токсическая непереносимость изониазида в виде интенсивных головных болей, диспепсических явлений, что вынудило перейти на интермиттирующий метод введения Н через день. Через 4 недели от начала курса химиотерапии нало​жен ИП. На R-грамме лёгких от 25.02.05 г. (рис.3) коллапс на 1/3 объема легкого, несмотря на плевральные спайки, удаётся создать селективно-положительный пневмоторакс. Объем инсуфляций  500 мл с кратностью один раз в неделю. Продолжительность ИП три месяца. Через три недели от начала ИП нормализовалась гемограмма: гемоглобин 130 г/л, повышение лимфоцитов до 36%, снижение моноцитов до 2%, СОЭ до 10 мм/ч. На  очередной контрольной рентгенограмме (рис.4) от 30.03.05 г. сформирован полный селективно-положительный пневмоторакс, плевральные спайки исчезли. Прекращение бактериовыделения отмечено через два месяца после нало​жения ИП, подтвержденное посевом мокроты. Рентгенологически от​мечены регрессия инфильтрации и очагового обсеменения и  уменьшение полости распада. Заживление деструкции рубцом, очаги преимущественно рассосались с частичным уплотнением и локальным утолщением плевры достигнуто  к концу третьего месяца ИП (рис.5) от 30.04.05 г. 

[image: image3.wmf]90,2%

61,6%

0

10

20

30

40

50

60

70

80

90

100

Закрытие полостей

распада

Основная

Контрольная


Рис. 2. Рентгенограмма от 23.01.05г. больного К-ва, 29 лет, до лечения справа в  верхней доле субплеврально определяется полость распада диаметром 4 см, с участками инфильтрации и очагами слабой интенсивности сливного характера
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Рис.3. 
Рис.3. Рентгенограмма  того же больного через 2 недели от 25.02.05 г. Сформирован ИП с линейными плевральными сращениями верхней доли правого легкого, коллапс на 1/3, несмотря на плевральные спайки, удаётся создать селективно-положительный пневмоторакс. Каверна уменьшилась на 2,5 см.
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Рис.4.  Рентгенограмма  того же больного через месяц от 30.03.05 г. Сформирован полный ИП. Плевральные спайки исчезли.
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а) Обзорная рентгенограмма передней проекции
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    б) Томограмма правого легкого (срез 6 см)

Рис.5. Рентгенотомограмма (срез 6 см) (а, б)  от 30.04.05 г. Справа в верхней доле определяется фиброз, единичные мелкие очаги высокой интенсивности, полость не контурируется.

Из данного наблюдения видно, что подключение ИП заметно улучшило динамику лечения и за два месяца комбинированного лечения ИП и ХТ отмечена быстрая регрессия инфильтративных и деструктивных из​менений. Через шесть месяцев после прекращения ИП оча​говые и инфильтративные изменения в лёгких не определяются. 

Данное наблюдение иллюстрирует  также то, что ранние не сформированные рыхлые плевральные спайки при субплевральном процессе  растяжимы и не являются препятствием  для эффективности ИП.

3.3. Формирование и ведение ПП

ПП наложен 57 (55,9%) больным, показаниями к применению ПП являлись преимущественно локализация каверн в нижних отделах лёгких, двухсторонний деструктивный процесс, и при локализации в верхних  отделах – формирование частично селективно-отрицательного ИП из-за выраженных плевральных спаек. ПП мы накладывали также в отдельных случаях при распространенном фиброзно-кавернозном туберкулёзе в расчете на его стимулирующее действие на репаративные процессы. 

ПП  накладывался по общепринятой методике (Л.А. Винник,  К.А.Харчева) [41, 196], чаще всего на 2-4 неделе от начала интенсивной фазы ХТ.

Как видно из таблицы 19, длительность ХТ до наложения ПП  колебалась в пределах от 3 до 10 недель. Это меньше, чем предварительное лечение до наложения ИП, но достаточно для того, чтобы стабилизировалось общее состояние больного.

Таблица 19

Длительность химиотерапии до наложения ПП

	Число больных
	Длительность химиотерапии (в неделях)

	
	2-4
	5-6
	7-8
	9-10
	Более 10

	57     
	абс.             
	8
	19
	15
	6
	9

	100
	%
	14,0
	33,4
	26,3
	10,5
	15,8


Длительность ХТ у мужчин составила (M(s) 6,7(2,73 нед. (мин. – 2 нед., макс. – 12 нед., медиана – 6 нед., интерквартильный размах 5-8 нед., n=38)

Длительность ХТ у женщин составила (M(s) 7,4(3,15 нед (мин. – 3 нед., макс. – 13 нед., медиана – 7 нед., интерквартильный размах 5-10 нед., n=19)

Манипуляция проводилась натощак (за 1-2 часа до обеда или завтрака) при горизонтальном положении больного, слегка повернутым на правый бок, подложенным под левый таз валиком. Больной надувал живот. Прокол брюшной стенки делался на 2-3 см ниже пупка и 3-4 см левее от пупка по наружному краю прямой мышцы живота. В момент введения воздуха в брюшную полость отмечались небольшие дыхательные колебания, а после контрольных включений манометра аппарата давление устанавливалось на +2 – +8 см. При первом поддувании вводился 400-500 мл воздуха, через день – 700-800 мл, через 2-3 дня – 1300-1500 мл. В дальнейшем вдувания делались 1 раз в 7 дней. Объем вводимого воздуха определялся по комплектации больного и слабого развития мышц брюшной стенки.  Двоим больным ввиду крупной полости и индивидуальной хорошей переносимости последние 3-4 процедуры вводили до 1700 мл, сообразуясь с клиническими и рентгено-логическими данными. 

Продолжительность лечения ПП представлена в таблице 20.

Таблица 20

	Число больных
	Длительность ПП

	
	до 8 недель
	до 16 недель
	до 20 недель

	57          
	абс.                            
	6
	48
	3

	100
	%
	10,5
	84,2
	5,3


Как видно из таблицы 20, продолжительность ПП колебалась в пределах от 8 до 20 недель и в среднем составила 13 недель или 3,2 месяца.

Рентгенологический контроль  осуществлялся обычно 1 раз в 1-1,5 месяца. Для получения лечебного эффекта ПП достаточным является подъем купола диафрагмы в вертикальном положении больного до 4-5 передних отрезков ребер. Из осложнений ПП отметим следующее: подкожная эмфизема установлена у 2 (3,5%) больных, медиастинальная эмфизема у 1 (1,7%) больных. В этих случаях больным назначался покой, болеутоляющие средства. 

Приведем характерный пример рационального применения ПП в комплексном лечении.

Больная Р-ва Х., 22 лет, студентка, поступила на стационарное лечение в Каспийский противотуберкулёзный диспансер 02.01.04 г. До этого в течение 4-х месяцев лечилась стрептомицином, изониазидом, рифампицином, этамбутолом, пиразинамидом по месту жительства по поводу впервые выявленного инфильтративного туберкулёза верхней доли правого легкого в фазе распада и обсеменения БК+. При поступлении умеренно выражены симптомы интоксикации в виде субфебрильной температуры, кашля со скудно слизисто-гнойной мокротой, снижение массы тела, потливость.

Общий анализ крови: эритр. – 3,3·1012/л; Нb – 104 г/л; лейкоциты – 6,8·109/л; лимфоциты – 18%; СОЭ – 38 мм/ч.

В мокроте при окраске мазка по Цилю-Нельсону обнаружены МБТ. Через два месяца получен рост микобактерий с устойчивостью к рифампицину и стрептомицину.

Бронхоскопия: неспецифический эндобронхит нижне-долевого бронха справа.

Рентгенотомографически от 25.12.03 г. и 12.01.04 г.: справа в S1-S2 на сгущенном легочном фоне крупная полость диаметром 5,5-6 см и сливные очаги различной плотности и размеров, во 2-м сегменте до 4 ребра слева в S2-S3 – очаги отсева  слабой интенсивности (рис. 6). Установлен диагноз: Инфильтративный туберкулёз верхней доли правого легкого в фазе распада и обсеменения, БК+. 

02.01.04 г.  начата химиотерапия с включением резервных препаратов: 1) изониазид по 0,6 г в день; 2) этамбутол – 1,2 г в день; 3) протионамид – 0,75 г – в день; 4) пиразинамид – 1,5 г – в день; 5) авелокс – 400 мг 1 раз в день. Кроме того, больная получала патогенетическую терапию – тиосульфат натрия, витамины В1, В6 и С. Эндобронхиально вводили 10% раствор изониазида и капреомицина  методом ультразвуковых ингаляций. Во второй месяц лечения сформулирован ПП  с кратностью инсуфляции один раз в неделю и объемом вводимого воздуха -1500 мл. Последние три инсуфляции увеличены до 1700 мл в виду крупной полости и индивидуальной хорошей переносимости.

Через 3 недели явления туберкулёзной интоксикации почти полностью прошли, больная прибавила в весе на 5 кг. Анализ крови от 25.01.04 – Нb – 115 г/л; лимфоциты – 27%; СОЭ – 11 мм/час.

На рентгенограмме от 05.03.04 г. через 1,5 месяца от начала лечения отмечается заметное уменьшение каверны (рис. 7).

Прекращение бактериовыделения наступило через два месяца от начала коллапсотерапии, что подтверждено посевами материала. 15.06.04 г. после прекращения ПП и расправления легкого на контрольной рентгенограмме и томограмме лёгких, срез 8 см на месте бывшей полости, определяется линейный рубец длиной 5-5,5 см с полной регрессией очагового обсеменения, которое  наступило через 4 месяца (рис. 8)

В данном случае неэффективность ХТ до поступления в клинику могла быть объяснена развитием устойчивости МБТ к ХП и нарушением дренажной функции бронхов при формировании деструкции. Коррекция ХТ и наложение ПП позволило достичь положительного эффекта в виде заживления каверны и регрессии очагового обсеменения.
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а) обзорная рентгенограмма                                     б) обзорная рентгенограмма                                     

    передней проекции                                                     задней проекции
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Рис. 6. Рентгенотомограмма (а, б) от 25.12.03 г.; (в) 12.01.04 г. (срез 8 см).  Р-ва Х, 22 г., до лечения, справа субплеврально в верхней доле определяется крупная полость с инфильтри-рованными стенками диаметром 5,5х6 см, сливные очаги различной плотности и размеров; слева: S2 – очаги отсева слабой интенсивности

        в) томограмма правого легкого (срез 8 см).  
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Рис.7. Рентгенограмма  от 05.03.04 г. той же больной. Сформирован ПП.
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а) обзорная рентгенограмма передней проекции                                                                                   
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                   б) томограмма правого легкого (срез 8 см).

3.4. Одновременное ведение ИП и ПП
В 4 (3,9%) случаях бронхогенного распространения очаговой диссеминации в базальных сегментах на стороне поражения или в противоположном легком, мы прибегали к сочетанному коллапсу (ИП+ПП) в комплексе с ХТ. Показанием к этому служили распространенные деструктивные формы туберкулёза при условии наличия очаговой диссеминации в базальных сегментах одного или обоих лёгких, как при впервые выявленном туберкулёзе, так и на фоне прогрессирующего фиброзно-кавернозного туберкулёза лёгких с наличием лекарственно-устойчивых форм туберкулёза. Вначале мы накладывали ПП от 1 до 1,5 месяцев, затем присоединяли ИП. Кратность инсуфляций – один раз в семь дней. Одновременное введение ИП и ПП длилось от 3 до 5 месяцев. Решение о прекращении ПП принималось на основании регрессии очагового обсеменения и при положительной динамике основного процесса, локализующегося в верхней доле или выраженные плевральные сращения и регидность каверны.

Оценку эффективности коллапсотерапии (ИП, ПП, ИП+ПП) проводили по следующим критериям: удовлетворительное клиническое состояние больных; стойкое абациллирование мокроты; закрытие полости распада; значительное рассасывание инфильтративно-очаговых изменений. В целом коллапсотерапию проводили индивидуализированно, с точки зрения объема вводимого воздуха и длительности процедуры. При отсутствии через 3-4 месяца положительных клинико-рентгенологических сдвигов в течение болезни и сохранении полости распада в коллабированном легком ставился вопрос о прекращении инсуфляции и направление больного на хирургическое лечение.

3.5. Сравнительный анализ результатов лечения 

Результаты лечения больных с применением коллапсотерапии оценивались нами ежемесячно в течение шести месяцев после принятия больного под наблюдение, далее через 1,5-2 мес. до 10 месяцев, а в последующем – с интервалами 3-6 месяцев до 3 лет. Основными оценочными критериями были клинико-​лабораторные данные, бактериовыделение и рентгенологиче​ская картина в динамике. Рентгенологическая картина оценивалась по результатам рентгенотомограмм и КТ, где критериями служили: уменьшение размеров и площади общего поражения лёгких, уменьшение и рубцовая трансформация деструктивных изменений, уменьшение числа очагово​-инфильтративных изменений. Сведения о динамике процесса на основании оценочных тестов в сравнительном аспекте представлены в сравнении в таблицах 21, 22, 23, 24.

С целью объективной оценки общей симптоматики в процессе лечения в сравниваемых группах, проведен анализ динамики клинических показателей у исследуемых больных. Все  больные анализируемых групп поступали на лечение с различной степенью выраженности симптомов интоксикации. У большинства больных в первые 4 недели ХТ отмечалось заметное улучшение общего состояния. За это время происходила нормализация температуры тела, уменьшение одышки, кашля, исчезновение болей в грудной клетке, прекращение кровохарканья, улучшались показатели крови, а также ФВД.

Таблица 21

Сроки исчезновения симптомов интоксикации

	Группы больных
	Число больных
	Из них по срокам исчезновения интоксикации (в неделях)

	
	
	до 4
	до 8
	до 12
	до 16
	до 20

	Основная     абс. 

%
	102

100
	80

78,5
	17

16,7
	3

2,9
	2

1,9
	-

	Контрольн.  абс.

%
	99

100
	48

48,5
	9

9,1
	12

12,1
	21

21,2
	9

9,1

	χ2
	
	18,2
	1,93
	4,87
	16,5
	7,5

	р
	
	0,00
	0,165
	0,027
	0,00
	0,006


Различия в сроках исчезновения симптомов интоксикации оказалось статистически достоверным (критерий Манна-Уитни – Z=-10,2 p=0.00). В среднем сроки исчезновения симптомов в основной группе составили – 3,4(2,1 недели (медиана – 3 недели, интерквартильный размах – 2-4 недели), в контрольной – 13,0(3,9 недели (медиана – 13 недели, интерквартильный размах – 10-16 недель).

В таблице 21 представлена динамика ликвидации симптомов интоксикации. Можно констатировать, что средний срок исчезновения симптомов интоксикации у больных, подвергавшихся одной только ХТ, был больше, чем у больных лечившихся с использованием методов коллапсотерапии в комплексе с химиопрепаратми. В среднем в течение 3,5-4 недель показатель исчезновения симптомов интоксикации составил у 80 (78,5%) больных основной группы и 48 (48,5%) – контрольной.

Наиболее значимыми признаками эффективности лечения являются прекращение бактериовыделения (табл.22) и закрытие полостей распада (табл.23). Сравнение результатов лечения сравниваемых групп больных по критерию бактериовыделения показывает, что прекращение выделения МБТ наступало раньше у больных основной группы, применивших в комплексной терапии ИП и ПП. 

Так, к трем месяцам лечения зарегистрировано прекращение  бактериовыделения у 49 (72,0%) больных основной группы против 12 (20,7%) -  контрольной, а к десяти месяцам наблюдения соответственно у 65 (95,6%) и 42 (72,4%) больных. 

Таблица 22

Сроки прекращения бактериовыделения

	Группа больных
	Число больных, выде-ляющих МБТ
	Сроки прекращения бактериовыделения
	Сохранение бактерио-выделения

	
	
	3 

мес.
	4 

мес.
	5 

мес.
	6 

мес.
	10 

мес.
	

	Основ-ная
	абс. 

%
	68

100
	49

72,0
	8

11,8
	4

5,9
	3

4,4
	65

95,6
	3

4,4

	Конт-

рольная
	абс. 

%
	58

100
	12

20,7
	17

29,3
	8

13,8
	2

3,5
	42

72,4
	16

27,5

	χ2
	
	
	20,94
	5,01
	1,45
	0,033
	11,38
	11,38

	р
	
	
	0,00
	0,025
	0,23
	0,856
	0,00
	0,00


Различия в сроках прекращения бактериовыделения оказались статистически достоверными (критерий Манна-Уитни – Z=6,06 p=0.00). В среднем срок исчезновения симптомов в контрольной группе составили – 4,3(1,42 мес. (медиана – 4 мес., интерквартильный размах – 3-5 мес.), в основной – 2,7(1,1 мес. (медиана – 2,5 мес., интерквартильный размах – 2-3 мес.).

Таким образом, изучение частоты абациллирования как одного из основных критериев эффективности лечения, показало, что на фоне ХТ дополнительное применение коллапсотерапевтических методов лечения позволяет добиться конверсии мокроты в короткие  сроки. Указанное обстоятельство чрезвычайно важно в эпидемиологическом отношении и позволяет осуществлять  ранний перевод больных на амбулаторное лечение. 

Можно утверждать, что примене​ние ИП и ПП в комплексном лечении значительно повлияло на характер течения воспалительного про​цесса, ускорив темпы абациллирования и эффективность лечения в целом при сроке наблюдения равном 10 месяцам. 

У впервые выявленных больных, у которых имелись данные микроскопического исследования мокроты, свидетельствующие о бактериовыделении, а также у больных с распространенными формами туберкулёза лёгких, у которых не установлено бактериовыделение, применялся режим I ХТ. Этот режим также эффективен и в тех регионах, где уровень первичной МЛУ МБТ не превышает 5%, а также у больных при полном сохранении чувствительности возбудителя к основным противо-туберкулёзным препаратам. Как уже отмечалось выше, режим I ХТ имеет интенсивную фазу и фазу продолжения ХТ, которая составляет 8-10 месяцев, а при выявлении ЛУ МБТ продолжительность лечения составляет 10-12 месяцев, что отражено в национальном руководстве по фтизиатрии 2007 г. Исходя из этого мы решили определять эффективность лечения при наблюдении в сроки, равном 10 месяцам.

Динамика рентгенологической картины  при лечении больных основной и контрольной групп, в том числе и закрытие полостей распада по месяцам, представлена  в таблице 23. Закрытие полостей распада к 10 месяцам лечения среди пациентов основной группы отмечено у  92 (90,2%) больных, среди больных контрольной группы – у 61 (61,6%). Было установлено, что уже в первые 2-3 месяца лечения частота положительных сдвигов была большей у больных, лечившихся с использованием ИП и ПП. Так, выраженное рассасывание перикаветарной инфильтрации и свежих очагов диссеминации в первые два месяца лечения отмечалось у 45,0% больных основной группы и 24,0% – контрольной. Точно так же отличалась скорость регрессии воспалительных изменений и рубцевания деструкции. Так, у больных основной группы к четырем месяцам лечения закрытие и рубцевание полости, уплотнения оставшихся очагов, истончение соединительнотканных структур, восстановление нормального легочного рисунка  отмечено в 31,4% случаев (из них на фоне ИП – 16,6%; на фоне ПП – 14,7%), а в контрольной группе – лишь в 10,1%.

Таблица 23 

Сроки закрытия полостей распада

	Группа больных
	Число больных
	Сохранение фазы распада к 10 мес. лечения
	Фаза рубцевания к 10 мес. лечения
	в том числе: 

закрытие полости распада через

	
	
	
	
	2

мес.
	3 

мес.
	4 

мес.
	5 

мес.
	6 

мес.
	более 

6 мес.

	Основ-ная
	абс. 

%
	102

100
	10

9.8
	92

90,2
	11

10,8
	36

35,3
	32

31,3
	4

3,9
	6

5,8
	3

2,9

	
	
	
	
	
	ИП
	ПП
	ИП
	ПП
	ИП
	ПП
	ИП
	ПП
	ИП
	ПП
	ИП
	ПП

	
	
	
	
	
	4

3,2
	7

6,8
	15

14,7
	21

20,6
	17

16,6
	15

14,7
	2

1,9
	2

1,9
	2

1,9
	4

3,9
	-
	3

2,9

	Конт-

роль-ная
	абс. 

%
	99

100
	38

38,4
	61

61,6
	-


	7

7,1
	10

10,1
	8

8,1
	11

11,2
	25

25,3

	χ2
	
	
	21,0
	21,0
	9,306
	22,148
	10,09
	0,896
	1,163
	19,039

	р
	
	
	0,00
	0,00
	0,002
	0,00
	0,001
	0,344
	0,281
	0,00


Различия в сроках закрытия полостей оказалось статистически достоверным (критерий Манна-Уитни – Z=5,92 p=0.00). В среднем срок закрытия полостей распада в контрольной группе составил – 5,4(1,9 мес. (медиана – 5 мес., интерквартильный размах – 4-6 мес.), в основной – 3,4(1,02 мес. (медиана – 3 мес., интерквартильный размах – 3-4 мес.).

Срок  закрытия полости распада от момента формирования ИП и ПП составил 3,4±0,5 мес. Следовательно, можно полагать, что практически при однотипных рентгеноморфологических изменениях процесс отторжения некротических масс, заживления деструктивных изменений лёгких при использовании ИП, ПП в комплексе с ХТ протекал  значительно активнее по сравнению с применением только ХТ. 

Таким образом, в основной группе больных, у которых применялся краткосрочный ИП, ПП и ХТ, устранение симптомов интоксикации, скорости регрессивных изменений процесса по основным показателям (прекращение бактериовыделения и рубцевание полости распада), уменьшение инфильтрации лёгочной ткани, оказался значительно выше по сравнению с контрольной группой.

К десяти месяцам лечения у больных основной группы достигнуто прекращение бактериовыделения в 95,6 % случаев, а у контрольной – только 72,4 %. Закрытие полости распада  к этому периоду наблюдалось у 90,2 % и 61,6 % случаев соответственно (рис.9).
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Рис.9. Сравнительная оценка показателей прекращения бактериовыделения  и закрытия полостей к 10 месяцам

3.6.  Причины неэффективности лечения

Как представлено в таблице 23, у 10 (9,8%) больных основной группы к десяти месяцам лечения не удалось добиться рубцевания полостей на фоне ИП, у 4 больных имелись массивные плевральные сращения, препятствующие полноценному коллапсу пораженной зоны легкого. На фоне ПП  у 6 больных не удалось создать достаточный коллапс легкого по причине плохой переносимости процедуры – у 3 больных сохранялась эластическая каверна, что объясняется малым сроком коллапсотерапии из-за нарушения режима. Трем больным при  неэффективном результате лечения произведена ограниченная резекция легкого.


Таким образом, закрытие полостей распада с учетом оперативного лечения наступило у 95 (93,1%) больных. И здесь ИП и ПП сыграло свою положительную роль в подготовке больного к операции. У больных контрольной группы к десяти месяцам консервативной терапии в 38,4% случаев (38 больных) сохранялись каверны эластического (21 больных) и ригидного (17 больных) характеров. Эффективность консервативного лечения в целом составила 61,6% (61 больных из 99). Двум больным при неэффективном результате лечения произведена ограниченная резекция легкого. Таким образом, санация полости распада с учетом оперативного лечения составила 63,6% (63 из 99). К десяти месяцам лечения результаты у больных сравниваемых групп по показателю заживления полости распада согласно данным рентгенотомографического исследования были следующими: у больных основной группы закрытие полости распада имело место в 93,1%, у больных контрольной – в 63,6%. Это тоже свидетельствует о преимуществе терапии с использованием краткосрочности ИП и ПП.

Таблица 24 

Характер остаточных изменений в ближайшие сроки наблюдения 

к 10 месяцам

	Группы больных
	Число больных
	Характер остаточных явлений

	
	
	Рубцы и неболь-шие плев-ральные утолще-ния
	Плотные очаги, ограни-ченный  пневмо-склероз
	Очаги, пневмо-склероз более 2 сегмен-тов
	Инкап-сулиро-ванные очаги и фокусы
	Плевро-пневмо-цирроз
	Приме-нена резекция легкого

	Основная     абс. 

%
	97

100
	53

54,6
	31

32,0
	5

5,1
	4

4,1
	3

3,1
	1

1,0

	
	
	ИП
	ПП
	ИП
	ПП
	ИП
	ПП
	ИП
	ПП
	ИП
	ПП
	ИП
	ПП

	
	
	32

33,0
	21

21,7
	19

19,6
	12

12,4
	2

2,0
	3

3,1
	1

1,0
	3

3,1
	1

1,0
	2

2,0
	1

1,0
	-



	Контрольн.  абс.

%
	67

100
	27

40,3
	12

17,9
	11

16,4
	8

11,9
	7

10,5
	2

3,0

	χ2
	
	2,71
	3,349
	4,502
	2,511
	2,57
	0,106

	р
	
	0,1
	0,067
	0,034
	0,113
	0,109
	0,745


Характер остаточных изменений представлен в таблице 24. 

У больных основной группы  в 86,6% отмечены малые остаточные изменения в виде рубцов, небольших плеврaльных наложений и немногочисленных очагов. 

У больных контрольной группы малые остаточные изменения встречались в 58,2% случаев. Это свидетельствует о том, что ИП и ПП способствовало большему рассасыванию процесса, в том числе и очагов, и формированию малых остаточных изменений. При этом удавалось добиться наиболее выгодного вида заживления – образование рубца, что очень важно для профилактики обострений и рецидивов.

3.7. Отдалённые результаты лечения 

Отдалённые результаты лечения у больных обеих групп изучены  с давностью наблюдения от трех до пяти лет после завершения лечения. Таких больных было 75 в основной группе и 70 – в контрольной. У остальных (27 и 29 соответственно) больных срок наблюдения был менее  двух лет и они еще числятся в соответствующих группах диспансерного учета. Клинико-рентгенологическое и лаборатор​ное обследование проходило по тем же критериям, которые описаны выше. Основными критериями сравнения служили: клиническое излечение, стабилизация процесса, прогрессирование, восстановление трудоспособности, стойкая утрата трудоспособности, летальный исход  (таблица 25).

В основной группе клиническое излечение наступило у 73 (97,4%) больных, из них на фоне ИП у 50,7%, ПП – у 46,7%, в контрольной – у 49 (70,0%). Рецидив наблюдался у 1,3% больных основной группы и 12,9% – контрольной.
Таблица 25 

Отдалённые результаты лечения больных основной и контрольной групп

	Группы больных
	Число больных
	Тесты наблюдения

	
	
	Клини-ческое излече-ние
	Стаби-лизация
	Прогре-ссирова-ние
	Полное восст-новление трудо-способ-ности
	Стойкая утрата трудо-способ-ности
	Леталь-ный исход

	Основная     абс. 

%
	75

100
	73

97,4
	1

1,3
	1

1,3
	74

98,7
	-

-
	1

1,3

	
	
	ИП
	ПП
	ИП
	ПП
	ИП
	ПП
	ИП
	ПП
	ИП
	ПП
	ИП
	ПП

	
	
	38

50,7
	35

46,7
	1

1,3
	-
	-
	1

1,3
	36

48,0
	38

50,7
	-
	-
	1

1,3
	-

	Контрольн.  абс.

%
	70

100
	49

70,0
	12

17,1
	9

12,9
	49

70,0
	17

24,3
	4

5,7

	χ2
	
	18,27
	9,235
	5,801
	20,95
	18,35
	0,979

	р
	
	0,00
	0,002
	0,016
	0,00
	0,00
	0,323



У одного больного основной группы, несмотря на применение ИП, отмечено неблагоприятное течение процесса. В этом случае полноценный коллапс пораженной зоны не был достигнут из-за массивных плевральных сращений. Сформировалась туберкулема с сохранением распада и через три месяца ведения ИП произведена ограниченная резекция легкого. Че​рез 12 месяцев на фоне сахарного диабета I типа отмечено прогрессирование инфильтративных и деструк​тивных изменений с обеих сторон. Больной умер через два года от начала заболевания. 

В контрольной группе туберкулёзный процесс продолжал прогрессировать у 9 (12,9%) больных. Все они выделяли МБТ, устойчивые к ХП. К 10 месяцам лечения  в стационаре у них сохранялись полостные изменения и бактериовыделение. Из них четверо больных умерло на протяжении двух-четырех лет со времени выявления заболевания. 

Результаты трудовой реабилитации тоже достоверно разнятся в основной и контрольной группах. Полное восстановление трудоспособности к пяти годам наблюдения  отмечено у 74 (98,7%) больных основной и 49 (70%) – контрольной групп. Стойкой утраты трудоспособности в основной группе не наблюда​лось, а в контрольной она составила 24,3%.

При изучении характера остаточных изменений у больных с клиническим излечением в группе лечившихся ИП и ПП  отмечен более совершенный тип заживления. У них преобладали малые остаточные изменения: рубцы и небольшие плевральные утолщения, плотные очаги, ограниченный пневмосклероз (84,7%). В контрольной группе малые остаточные изменения отмечены у 57,4 % больных. 


Показатели ФВД изучались перед формированием ИП и через две-четыре недели после роспуска ИП.  Показатели ФВД оказались без отклонений в начале лечения у 27 (65,8%) больных. Нарушения выявлены у 14 (34,1%) больных, из них по рестриктивному типу у 6 (14,6%) и по обструктивному  у 5 (12,2%). У 3 больных установлены нарушения ФВД по смешанному типу (7,3%).


После прекращения лечения ИП показатели ФВД были без отклонений у 29 (70,1%) больных, у 9 (21,9%) – отмечена начальная степень обструктивных или рестриктивных нарушений. У одного больного с исходным обструктивным типом нарушений ФВД в процессе лечения восстановилась за счет улучшения бронхиальной проходимости. У двоих больных отмечено нарастание рестриктивных нарушений после небольшого роспуска  ИП. В этом случае ИП осложнился экссудативным плевритом с последующими плевродиафрагмальными наложениями.

Функциональное состояние сердечно-сосудистой системы у большинства больных перед формированием и после прекращения ИП и ПП было нормальным.  

Таким образом, использование краткосрочного ИП и ПП не вызывает нарушений ФВД и сердечно-сосудистой системы. 

Таким образом, можно отметить, что в современных условиях при отборе больных на лечение, краткосрочный  ИП и ПП позволяет по строгим показаниям ликвидировать полости распада с высокой степенью вероятности почти у всех больных. При всех прочих равных условиях ИП  более предпочтителен и прицелен по отношению к ПП. Следовательно, можно сделать вывод об эффективности данной методики при лечении больных с осложненным течением ограниченного и распространенного деструктивного туберкулёза лёгких. 

Сравнение двух указанных вариантов лечения деструктивного осложненного туберкулёза лёгких к 10 месяцам терапии подтверждает более высокую эффективность при раннем применении лечебного пневмоторакса по сравнению с ХТ. Эффективность лечения по двум тестам: прекращение бактериовыделения и заживление полости распада в сравниваемых группах было соответственно 95,6% и 72,4% на 90,2% и 61,6%. 

ГЛАВА IV.  КОЛЛАПСОТЕРАПИЯ В КОМПЛЕКСНОМ ЛЕЧЕНИИ БОЛЬНЫХ С ДЕСТРУКТИВНЫМ ТУБЕРКУЛЁЗОМ ЛЁГКИХ НА ФОНЕ НЕЭФФЕКТИВНОСТИ ХИМИОТЕРАПИИ  

В основную группу вошли 29 больных деструктивным туберкулёзом лёгких, принявших без существенного эффекта курс основной ХТ длительностью от 6 месяцев до 2-х лет, которым впоследствии   истечения   6-15 месяцев от установления диагноза туберкулёза применялась коллапсотерапия.

 Контрольную группу составили 27 пациентов, лечившихся по индивидуально​му режиму с учетом побочных реакций на предыдущих этапах и лекарственной чувствительности МБТ к антибактериальным препаратам. 

 В таблицах 26-34 представлены сведения о возрастно-половом составе, сроках предшествующей XT, характере непереносимости ХП, сочетании факторов, осложняющих течение заболевания, клинических формах туберкулёза и протяженности патологического процесса в лёгких сравниваемых групп больных.

Как видно из таблицы 26, больные обеих групп имели возраст от 18 до 55 лет, и во всех возрастных категориях их число было примерно одинаковым. 

Таблица 26

Распределение больных по полу и возрасту

	Группа больных
	Число больных
	Мужчин
	Женщин
	Возраст

	
	
	
	
	 18-19 лет
	20-29 лет
	30-39 лет
	40-49 лет
	50-55 лет

	Основ-ная
	абс. 

%
	29

100
	19

65,5
	10

34,5
	11

37,9
	9

31,1
	5

17,2
	3

10,3
	1

3,5

	Конт-

рольная
	абс. 

%
	27

100
	16

59,2
	11

40,8
	9

33,4
	7

25,9
	6

22,2
	4

14,8
	1

3,7

	χ2
	
	
	0,043
	0,613

	р
	
	
	0,836
	0,962


Сравнительный анализ больных по полу и возрасту в группах представлен в таблице 27.

Таблица 27

Сравнительная оценка больных по полу и возрасту в группах

	Группа больных
	Пол
	n
	М(s
	медиана
	интерквартильный размах

	основная                          


	мужчины
	19
	27,2(10,3
	24
	20
	30

	
	жен
	10
	29,4(10,8
	25
	20
	39

	контроль-ная
	мужчины
	17
	27,2(11,1
	23
	19
	31

	
	жен
	11
	31,6(9,1
	29
	25
	37


Различие групп по t-критерию Стьюдента недостоверно (р=0,73), различия групп по полу также недостоверно (критерий Хи-квадрат = 0,14 р=0,71).

Таблица 28

Сроки предшествующей терапии

	Группы наблюдения
	Число больных
	Сроки предшествующей химиотерапии

	
	
	До 6 мес.
	6-12 мес.
	Более 12 мес.

	Основная
	абс. 

%
	29

100
	13

44,8
	7

24,1
	9

31

	Контрольная
	абс. 

%
	27

100
	12

44,5
	7

25,9
	8

29,6

	χ2
	
	
	0,027

	р
	
	
	0,986


Основанием для поступления в клинику больных обеих групп служило неэффективное лечение в других стационарах или по месту жительства, сохранение бактериовыделения, полости распада и прогрессирование процесса у большинства пациентов. При первичном выявлении ограниченный туберкулёз лёгких с поражением одного-двух сегментов имел место у 4 (13,8%) больных основной и 4 (14,8%) контрольной групп. На момент поступления в клинику на повторное лечение, как видно из таблицы 29, произошло значительное  утяжеление клинических форм заболевания в обеих группах с трансформированием процесса в казеозную пневмонию у 3 больных (10,3%) основной группы и 2 (7,4%) – контрольной, и в фиброзно-кавернозный туберкулёз у 3 (10,3%) и 4 (14,8%) больных соответственно. 

Таблица 29

Клинические формы туберкулёза лёгких
	Клиническая форма туберкулёза лёгких
	При выявлении заболевания
	При поступлении 

в клинику

	
	Основная группа
	Контрольная группа
	Основная группа
	Контрольная группа

	
	абс.
	%
	абс.
	%
	абс.
	%
	абс.
	%

	Инфильтративная
	24
	82,7
	24

р>0,1
	88,9
	18
	62,1
	17
р>0,1
	62,9

	Кавернозная
	3
	10,3
	2
р>0,1
	7,4
	5
	17,2
	4
р>0,1
	14,8

	Диссеминированная
	2
	6,9
	1
р>0,05
	3,7
	-
	-
	-
	-

	Казеозная пневмония
	-
	-
	-
	-
	3
	10,3
	2
р>0,1
	7,4

	Фиброзно-кавернозная
	-
	-
	-
	-
	3
	10,3
	4
р>0,1
	14,8


Распространенность процесса и размеры деструкции (табл. 30) также приняли более тяжелый характер в обеих группах, что дает основание их сравнивать при последующей оценке. 

Таблица 30

Характер распространенности процесса

	Группа

наблюдения


	Число

боль​ных


	Распространенность процесса


	Размер каверн



	
	
	1 -2 

сег​мента


	3-5 

сег​ментов


	более 5 сегментов


	до 2 см


	2-4 см


	более 

4 см



	Основная
	абс. 

%
	29

100
	4

13,8
	24

82,7
	1

3,5
	7

24,1
	13

44,8
	9

31,1

	Контрольная
	абс. 

%
	27

100
	4

14,8
	22

81,5
	1

3,7
	6

22,3
	13

48,1
	8

29,6

	χ2
	
	
	0,074
	0,05
	0,448
	0,022
	0,00
	0,031

	р
	
	
	0,785
	0,822
	0,503
	0,883
	0,985
	0,86


Протяженность процесса составляла 3-5 сегментов (82,7% и 81,5% соответственно), что указывает на значи​тельную по объему зону поражения лёгких. А деструкции по диаметру ка​верн более 2 см составили около 44,8% и 48,1% соответственно. Таким образом, по возрасту, характеру клинической формы, распространенности очагово-инфильтративных и деструктивных изменений обе группы были сравнимы для изучения результатов лечения.

Бактериовыделение и данные о лекарственной устойчивости МБТ на момент поступления в клинику представлены в таблице 31. 

Таблица 31

Бактериовыделение и характер лекарственной устойчивости

 при поступлении в клинику

	Группы наблюдения
	Число боль-ных, выде-ляющих МБТ
	Из них устойчи-вость МБТ
	в том числе

	
	
	
	НEZ
	RSE+KPt
	НRSE+KPt                 
	К
	S

	Основная
	абс. 

%
	29

100
	20

68,9
	5

17,2
	7

24,1
	4

13,8
	1

3,5
	3

10,3

	Контрольная
	абс. 

%
	27

100
	15

55,6
	3

11,1
	5

18,5
	3

11,2
	-
	4

14,8

	χ2
	
	
	0,577
	0,074
	0,035
	0,01
	0,00
	0,01

	р
	
	
	0,448
	0,785
	0,852
	0,919
	0,97
	0,92


Условные обозначения: Н – изониазид, R – рифампицин, Е – этамбутол, Z – пиразинамид, S – стрептомицин, К – канамицин, Pt  – протионамид

Бактериовыделение установлено у всех 29 (100%) больных основной группы и 27 (100%) контрольной. Из них у 68,9% и 55,6% имело место вторичная устойчивость МБТ к ХП. При этом у всех больных была выявлена полирезистентность МБТ. В обеих группах предшествующее лечение ХП оказалось неэффективным, так как сохранялось бактериовыделение, отмечалось нарастание очаговых и инфильтративных   изменений. 

4.1. Особенности повторной химиотерапии

Все указанные выше обстоятельства, разумеется, создавали дополнительные трудности, которых необходимо было учесть при определении лечебной тактики этих больных – как основной, так и контрольной групп. Прежде всего на основании имеющихся данных о больных режим лечения и сочетание противотуберкулёзных препаратов был сугубо индивидуален с учетом побочных реакций на предыдущих этапах и при проведении повторного лечения и чувствительности МБТ к антибактериальным препаратам. Данные о побочных реакциях приведены в таблице 32.

Таблица 32

Характеристика побочного действия АБП 

	АБП
	Основная группа
	Контрольная группа

	
	Число больных
	побочное

действие
	отмена препарата
	Число больных
	побочное

действие
	отмена препарата

	
	
	аллер.
	токс.
	токс.-аллер.
	
	
	аллер.
	токс.
	токс.-аллер.
	

	изониазид
	17
	2
	2
	1
	3
	15
	2
	1
	-
	1

	феназид
	3
	-
	-
	-
	-
	2
	-
	-
	-
	-

	рифампицин
	12
	-
	2
	1
	2
	19
	-
	3
	-
	2

	рифабутин
	17
	-
	-
	-
	-
	5
	-
	-
	-
	-

	стрептомицин
	16
	2
	-
	1
	1
	13
	3
	1
	1
	2

	канамицин
	4
	-
	-
	-
	-
	7
	-
	-
	-
	-

	амикацин
	9
	1
	-
	1
	1
	7
	2
	1
	1
	1

	этамбутол
	23
	-
	-
	-
	-
	26
	-
	-
	-
	-

	пиразинамид
	29
	-
	1
	-
	-
	27
	-
	-
	-
	-

	протионамид
	29
	5
	2
	-
	2
	19
	4
	-
	-
	1

	максаквин
	11
	-
	-
	-
	-
	5
	-
	-
	-
	-

	таривид
	2
	-
	-
	-
	-
	4
	-
	-
	-
	-

	ПАСК
	7
	-
	-
	-
	-
	3
	-
	-
	-
	-

	ВСЕГО     абс.           

                    %
	29

100
	10

34,5
	7

24,2
	4

13,8
	9

31,0
	27

100
	11

40,7
	6

22,2
	2

7,4
	7

29,9


Сравнительная оценка побочного действия АБП в группах представлена в таблице 33.

Отсутствие статистически достоверных различий частоты отмены ХП  в группах сравнения вероятно связано с малым объемом выборки.

Таблица 33

Частота отмены ХП в связи с побочным действием АБП в группах

	АБП
	основ-ная


	контрольная


	Отмена препарата
	Всего
	χ2
	р

	
	
	
	основная


	контроль-ная
	
	
	

	
	
	
	абс.
	в %


	абс.
	в %


	абс.
	в %


	
	

	изониазид
	17
	15
	3
	17,6
	1
	6,6
	4
	12,5
	0.16
	0.69

	феназид
	3
	2
	-
	-
	-
	-
	-
	-
	
	

	рифампицин
	12
	19
	2
	16,6
	2
	10,5
	4
	12,9
	0,00
	0,96

	рифабутин
	17
	5
	-
	-
	-
	-
	-
	-
	
	

	стрептомицин
	16
	13
	1
	6,2
	2
	15,4
	3
	10,3
	0,04
	0,85

	канамицин
	4
	7
	-
	-
	-
	-
	-
	-
	
	

	амикацин
	9
	7
	1
	11,1
	1
	14,3
	2
	12,5
	0,33
	0,57

	этамбутол
	23
	26
	-
	-
	-
	-
	-
	-
	
	

	пиразинамид
	29
	27
	-
	-
	-
	-
	-
	-
	
	

	протионамид
	29
	19
	2
	6,9
	1
	5,2
	3
	6,2
	0,15
	0,7

	максаквин
	11
	5
	-
	-
	-
	-
	-
	-
	
	

	таривид
	2
	4
	-
	-
	-
	-
	-
	-
	
	

	ПАСК
	7
	3
	-
	-
	-
	-
	-
	-
	
	

	ВСЕГО     абс.           

                    %
	29
	27
	9
	31,0
	7
	25,9
	16
	28,5
	0,02
	0,9


В целом основные препараты изониазид и рифампицин получали 17 (58,6%) больных  основной группы и 15 (55,6%) – в контрольной. При этом у 6 (20,7%)  основной и у 4 (14,8%) контрольной групп получали препараты интермиттирующим методом, у остальных больных исключены из комбинации изониазид и рифампицин или оба препарата из-за устойчивости к ним МБТ. Терапия двумя препаратами из-за непереносимости АБП имело место у 5 (17,2%) больных с сопутствующими заболеваниями – у 3 (11,2%). 

Кроме того, у одних и тех же больных наблюдались побочные реакции на несколько препаратов. 

Аллергические реакции в виде кожный высыпаний и в виде кожного зуда, как видно из таблицы 32, отмечены у 34,5%  основной и 40,7% контрольной групп. В основной группе реакции отмечались на стрептомицин у 20,0%, в контрольной – у 27,2%, на изониазид – у 20,0% в основной и 18,2% – в контрольной, на амикацин – у 10,0% в основной и 18,2%  – в контрольной, на протионамид – у 50,0% в основной и 36,4% – в контрольной.

Токсические реакции наблюдались у 7 (24,2%) в основной и 6 (22,2%) - в контрольной группах и отмечались они преимущественно: на изониазид – у 28,5% в основной и 16,6% – в контрольной; на амикацин  в основной группе не отмечались, а в контрольной –16,6%; на стрептомицин в основной группе – не отмечались, а в контрольной –16,6%; на этамбутол  и канамицин в обеих  группах не отмечались; на протионамид в основной группе – 28,6%, в контрольной – не отмечались; на пиразинамид в основной группе – 14,3%, в контрольной – не отмечались.  Реакции эти поддались лечению в результате применения десенсибилизирующих препаратов (супрастин, пипольфен и др.). Отмена препаратов потребовалась у 3 в основной и у 2 – в контрольной группах. При этом лекарственная непереносимость отмечена к нескольким препаратам, что осложняло ведение лечебного процесса  (табл. 34).

Таблица 34

Сочетание факторов, осложняющих течение туберкулёза лёгких
	Группа наблюдения
	Число больных
	Из них с осложняю-щими факторами
	В том числе

	
	
	
	устойчи-

вость

МБТ и

неперено-

симость ХП
	устойчи-

вость МБТ

и сопутст-

вующие

заболевания
	неперено-

симость

ХП и со-

путствую-

щие забо-

левания
	соче-

тание

трех

фак-

торов

	Основная
	абс. 

%
	29

100
	13

44,8
	3

10,3
	4

13,8
	3

10,3
	3

10,3

	Контрольная
	абс. 

%
	27

100
	9

33,4
	3

11,1
	3

11,1
	2

7,4
	1

3,7

	χ2
	
	
	0,37
	0,115
	0,01
	0,007
	0,198

	р
	
	
	0,544
	0,734
	0,919
	0,933
	0,656


Сочетание факторов, осложняющих течение туберкулёза, установлено у 44,8%  больных основной и 33,4% контрольной группы (табл. 34). 

Принимая во внимание все вышеизложенное, режимы ХТ  были индивидуализированы и зависели от характера процесса, устойчивости МБТ к ХП и их переносимости. 

Нами применялись следующие режимы ХТ – IIА, IIБ и IV. Режим IIА назначали при невысоком риске развития лекарственной устойчивости микобактерий. Этот режим эффективен только в регионах, где уровень первичной МЛУ МБТ не превышает 5% или у больных, при полном сохранении чувствительности возбудителя к основным противо-туберкулёзным препаратам. Этот режим применен у 9 (31,0%) больных основной группы и 12 (44,4%) контрольной.

В интенсивной фазе этого режима в течение двух месяцев назначали 5 основных противотуберкулёзных препаратов: H, R, Z, E и S, и в течение одного месяца – 4 препарата: H, R, Z, E. Интенсивная фаза терапии продолжалась при сохранении бактериовыделения и при  отрицательной клинико-рентгенологической динамике заболевания –  на 1 месяц. В конце интенсивной фазы у большинства больных бактериовыделение прекращалось, что являлось показанием для перехода к фазе продолжения лечения, которую продолжали 5 месяцев 3 препаратами: H, R, E.

Режим IIБ был применен больным с высоким риском развития лекарственной устойчивости возбудителя. Этот режим применен у 16 (55,2%) больных основной группы и 12 (44,4%) контрольной. В интенсивной фазе  в течение трех месяцев назначали комбинацию  из 4-х основных препаратов: H, R, Z, E и 2-3 резервных (протионамид, капреомицин или канамицин, или фторхинолоны). Фаза продолжения зависела от результата лекарственной чувствительности возбудителя.           

Режим IV  применялся у больных, у которых были обнаружены МБТ, устойчивые по крайней мере к H и R одновременно (МЛУ). Это режим применен  у 4 (13,8%) больных основной группы и 3 (11,1%) контрольной. 

В интенсивной фазе  в течение шести месяцев назначали комбинацию  минимум из 5 препаратов, к которым сохранена чувствительность – пиразинамид, этамбутол, протионамид, капреомицин (канамицин), фторхинолоны (Паск), которая продолжалась до получения положительной клинико-рентгенологической динамики и не менее двух отрицательных результатов микроскопии и посева, что являлось показанием для перехода к фазе продолжения. Комбинация противотуберкулёзных препаратов включала применение как минимум трех резервных или основных препаратов этамбутол, протионамид, фторхинолоны (циклосерин, Паск). Длительность лечения составила не менее 12 месяцев.

Нами не ставилась цель анализировать ошибки предшествующей ХТ.  Данный факт уже не имел значения, так как исследовалась возможность изменения течения процесса под влиянием ИП, ПП и ИП+ПП на фоне индивидуализированной ХТ с учетом характера лекарственной устойчивости и непереносимости ХП.
4.2. Формирование и ведение ИП и ПП в сочетании с режимом индивидуальной XT

В преодолении вышеуказанных трудностей и переводе процесса с неблагоприятного течения с угрожающими последствиями в благоприятное русло, решающее значение придавалось коллапсотерапии. У этих больных на коллапсотерапию возлагались большие надежды и ответственность, чем у впервые выявленных. Здесь порой она служила мерой отчаяния.

Перед наложением ИП обязательной ди​агностической процедурой была бронхоскопия, необходимая для исключе​ния активного туберкулёза слизистой бронхов, рубцовых изменений и установления проходимости дренирующего бронха.  При этом изменения в виде локального эндобронхита обнаружены у 27,6%, диффузного эндобронхита – у 17,2%, рубцовой деформации бронха – у 6,8%. Это не являлось противопоказанием для наложения ИП и ПП.

У 2 больных с распространенным деструктивным туберкулёзом лёгких и локализацией фокусов и очагов обсеменения в базальных сегментах в начале мы накладывали ПП от 1 до 1,5 месяцев, затем присоединяли ИП. Кратность инсуфляций – один раз в семь дней. Одновременное введение ИП и ПП длилось от 2 до 5 месяцев. Формирование газового пузыря при ИП и ПП зависело: от проходимости бронхов, плевральных сращений, толщины и ригидности стенок каверн и их количества. Проблемы при этих факторах у лечившихся больных было заметно больше, чем у впервые выявленных. Характер коллапса легкого при формировании газового пузыря приведен в таблице 35. 

Таблица  35

Характер коллапса легкого в период формирования газового пузыря 

в плевральной полости

	Число 

больных
	Из них 

коллапс без плев​ральных сращений
	Из них 

коллапс с плевраль​ными сра​щениями
	В том числе

	
	
	
	с массивными плевральными сращениями
	с единичными плевральными сращениями

	абс.
	%
	абс.
	%
	абс.
	%
	абс.
	%
	абс.
	%

	13
	100
	4
	30,7
	9
	69,2
	4
	30,7
	5
	17,2


У 2 (15,4%) больных к четвертому месяцу лечения зарегистрированы осложнения в виде пневмоплеврита, который после временного прекращения ИП самопроизвольно рассосался. Признаки ригидности легкого, о которых пишут ряд авторов [41, 124, 161], у наших больных не развились в течение 10 месяцев наблюдения. ПП накладывали 16 (55,2%) больным, средняя продолжительность его со дня первой инсуфляции составила 4,5±1,0 месяцев. Из осложнений ПП отмечалась подкожная эмфизема у 1 (6,2%) и медиастинальная эмфизема – 1 (6,2%), которые были ликвидированы без особого труда. Ведение ИП и ПП заканчивали при стойком от​сутствии бактериовыделения. Рентгенологическая картина свидетельство​вала о закрытии полости распада, формировании на ее месте рубца или очага.

ИП накладывали 13 больным (44,8%), средняя продолжительность 4,0±1,0 мес. Отсутствие плевральных сращений зарегистрировано у 4 (30,7%) больных, а их наличие у 9 (69,2%). В том числе единичные сращения были у 5 (17,2%) человек, массивные – у 4 (30,7%). Несмотря на наличие спаек и сращений, у 10 (76,9%) больных удалось сформировать эффективный газовый пузырь, хотя при наличии массивных сращений коллапс легкого был частично селективно-положительным. 

Для иллюстрации приводим наблюдение эффективного ИП. 


 Больная М-ва М., 32 года, поступила на лечение 20.04.05 г. с диагнозом инфильтративный туберкулёз верхней доли левого легкого в фазе распада, БК+. Туберкулёзом лёгких болеет более 9 месяцев. Лечение до госпитализации получала амбулаторно прерывисто, нерегулярно. 

При поступлении на лечении отмечаются симптомы интоксикации: субфебрильная температура, общая слабость, боли в левой половине грудной клетки, потливость, кашель с выделением слизисто-гнойной мокроты.

Общий анализ крови: Нb – 105 г/л, Эр – 3,3·1012/л, лейкоциты – 7,4·109/л, Э – 1%, П – 2%, С – 67%, Л – 21%, М – 8%,  СОЭ – 34 мм/ч.

Через два месяца получен рост МБТ с устойчивостью к S, R.

На рентгенотомограммах (срез 6 см) от 15.04.05 г. (рис. 10): слева в верхней доле субплеврально на фоне фиброза и негомогенной инфильтрации определяется полость диаметром 4,2 см с плотными широкими инфильтрированными стенками, мелкие фокусы и участки инфильтрации.

20.04.05 г. начата химиотерапия (Rb, Pt, Е, Z, К) на фоне патогенетической и дезинтоксикационной терапии. Введение химиопрепаратов внутримышечно, внутривенно,  в виде аэрозолетерапии. Через две недели состояние больной нормализовалось, на этом фоне на пятой неделе после поступления наложен ИП (рис.11), который поддерживался  3 месяца. Объем  вводимого газа составлял 500 мл. Бактериовыделенине прекратилось через 2 месяца лечения ИП.

По данным рентгенологической картины заживление деструктивных изменений наступило через 3 месяца. После роспуска ИП в верхней доле левого легкого рентгенологически от 20.08.05 г. (рис.12) определяется небольшой участок  фиброза, мелкие очаги высокой интенсивности, полость не контурируется.
Данное наблюдение свидетельсвтует о возможности при обширных плевральных сращениях сформировать полный селективно-положительный ИП. Следовательно, не всегда субплеврально расположенные каверны на фоне еще рыхлых спаек являются противопоказанием к ИП. 
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а) Рентгенограмма в передней проекции
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б) Томограмма левого легкого (срез 6 см)
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4.3. Результаты лечения

Результаты лечения 29 больных основной и 27 контрольной групп наблюдения  сравнивали    по     трем     основным  объективным     тестам:   а) объективные симптомы интокси​кации, б) бактериовыделение, в) рентгено-логическая картина регрессии воспалительных изменений и заживление деструкции. Эти тесты сравни​вали на этапах стационарного, а затем амбулаторного и санаторного лечения. Мы стремились регламентировать оценку результатов лечения к 2, 4, 6, 8 и 10 месяцам наблюдения, когда обычно проводились контрольное рентгенологическое исследование в динамике.

На момент взятия больных на повторное интенсивное лечение выраженные симптомы интоксикации были зафиксированы у 21 (72,4%) больных основной группы и 19 (70,3%) контрольной.

Отклонения в гемограмме в виде лейкоцитоза, лимфопении, моноцитоза, увеличения СОЭ регистрировались при изменении двух и более

показателей у 22 (75,8%) основной и 20 (74,1%)  больных контрольной групп. Лейкоцитоз (в среднем 10,3±1,2-109/л) отмечен у 38,7% больных основной группы и 32,0% – контрольной (в среднем 10,0±1,0-109/л). Лимфопения регистрировалась у 48,4% больных основной группы (в среднем 15,6%±1,1%) и 44,0% больных контрольной группы (в среднем 13,8%±2,7%). Моноцитоз  у 80,6% (в среднем 9,6%±2,4%) и 72,0% (в среднем 9,3%±2,4%) соответственно. Повышение СОЭ у 80,6% (в среднем 32,7±9,8 мм/час) и 80,0% (в среднем 33,5±5,9 мм/чac) соответственно. Снижение гемоглобина (в среднем до 110±6,0) у 48,4% больных основной группы и (до 112±5,5 в среднем) у 44,8% контрольной группы. 

Регрессия признаков интоксикации в основной группе больных отмечена у 89,9% больных, в контрольной группе у 67,4%. Нормализация состояния больных шла быстрее в основной группе: к 4 неделям лечения симптомы интоксикации устранены у 23 (79,3%) больных; у больных  контрольной группы – 17 (62,9%) больных. Симптомы интоксикации регрессировали к 12-ой неделе лечения у 29 (100%) и 24 (88,9%) соответственно. Следовательно, при наложении ИП и ПП симптомы интоксикации регрессировали значитель​но быстрее.

Оценка бактериовыделения в динамике. Наличие бактерио-выделения оценивали на основании ежемесячного исследования материала лю​минесцентным методом, при окраске по Цилю-Нельсену и посева на искусственные среды. Эти данные приведены в таблице 36 и рис.13. Из таблицы видно, что за 6 месяцев лечения удалось добиться стойкого прекращения выделения МБТ у 75,8% больных основной и у 33,5% контрольной групп.

Таблица 36

Сроки прекращения бактериовыделения

	Группа

наблюдения
	Число больных МБТ+
	Прекращение бактерио-выделения к 10 мес.
	Сроки прекращения бактериовыделения
	Сохранение бактерио-выделения более 10 мес.

	
	
	
	3 мес.
	4 мес.
	5 мес.
	6 мес.
	10 мес.
	

	основная    абс.                %
	29

100
	24

82,7
	9

31,0
	7

24,1
	2

6,9
	4

13,8
	2

6,9
	5

17,2

	контроль-  абс.

 ная                %
	27

100
	11

40,7
	3

11,2
	2

7,4
	3

11,2
	1

3,7
	2

7,4
	16

59,2

	χ2
	
	8,816
	2,22
	1,79
	0,01
	0,73
	0,2
	8,816

	р
	
	0,003
	0,14
	0,18
	0,93
	0,39
	0,66
	0,003


Различия в сроках прекращения бактериовыделения оказалось статистически недостоверным, что, вероятно, связано с малой статистической мощностью (критерий Манна-Уитни – Z=-1,53 p=0,126). Тем не менее, в среднем срок прекращения бактериовыделения в контрольной группе составил – 5,2(2,4 мес. (медиана – 5 мес., интерквартильный размах – 3-6 мес.), в основной – 3,9(1,4 мес. (медиана – 3,5 мес., интерквартильный размах – 2,75-5,25 мес.).
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Рис. 13. Сравнительная оценка показателей прекращения бактериовыделения

Таким образом, прекращение бактериовыделения характеризовалось различиями в скорости процесса. При наложении ИП и ПП бактериовыделение прекращалось у большинства больных уже в течение четырех месяцев лечения.

Оценка рентгенологической динамики. Рентгенологическая динамика процесса в виде заживления деструктивных изменений, то есть рубцевания и закрытия каверн представлена в таблице 37  и  рис.14. 

Таблица 37

Сроки закрытия полости распада

	Группа

наблюдения
	Число больных 
	Сохране-ние фазы распада к 10 мес. лечения
	Фаза рубце-вания к 10 мес. лечения
	в том числе закрытие полости распада через

	
	
	
	
	2 мес.
	3 мес.
	4 мес.
	5 мес.
	6 мес.
	более 6 мес.

	основная    абс.                %
	29

100
	8

27,6
	21

72,4
	1

3,5
	3

10,3
	7

24,1
	4

13,8
	5

17,2
	1

3,5

	контроль-  абс.

 ная                %
	27

100
	20

74,1
	7

25,9
	-
	-
	-
	3

11,2
	1

3,5
	3

11,2

	χ2
	
	10,299
	0,00
	1,3
	5,4
	0,01
	1,45
	0,35

	р
	
	0,001
	0,97
	0,26
	0,02
	0,92
	0,23
	0,55


Различия в сроках закрытия полостей распада оказалось статистически достоверным (критерий Манна-Уитни – Z=-2,83 p=0,0045). В среднем срок закрытия полостей распада в контрольной группе составил – 6,5(1,7 мес. (медиана – 6 мес., интерквартильный размах – 5-8,5 мес.), в основной – 4,3(1,2 мес. (медиана – 4 мес., интерквартильный размах – 3,5-5,5 мес.).
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Рис. 14. Сравнительная оценка показателей закрытия полостей

Из данных таблицы 37 видно, что к 10 месяцам лечения с использованием ИП и ПП фаза рубцевания каверн при значительной регрессии очагово-инфильтративных изменений в лёгких имела место у 21 (72,4%) больных. В то же время у больных контрольной груп​пы, где лечение проводилось только ХТ,  такой эффект достигнут лишь у 7 (25,9%) больных. Можно также заметить, что регрессия воспалительной инфильтрации и заживление каверн в группе лечившихся ИП и ПП шло более интенсивно, отмечалось уже в первые месяцы лечения, начиная с двух-трех, и продолжалось до 10-го месяца. Неэффективное лечение ИП и ПП отмечено у 8 (27,6%) больных в тех случаях, где имелись значительные плоскостные плевральные сращения и имелись нарушения режима между поддуваниями, из-за чего не удалось сформировать эффективный коллапс в зоне патологического процесса.

В связи с этим можно также утверждать, что благоприятный исход у больных основной группы обеспечивается формированием эффективного коллапса легкого. Особенно, если удаётся достичь при непереносимости противотуберкулёзных препаратов, которая сочетается  с ЛУ МБТ. В этом случае коллапсотерапия является методом выбора и имеет прямые показания для его применения.

Для иллюстрации приведем характерный пример рационального применения ПП в комплексном лечении. 

Больная Р-ва 3., 21 год, поступила на стационарное  лечение в Каспийский противотуберкулёзный диспансер 30.04.05 г. Туберкулёзом лёгких болеет более 14 месяцев. Лечение проводила амбулаторно в течение 4-х месяцев, на фоне которого отмечается некоторое улучшение. По причине беременности от продолжения лечения больная отказалась. После рождения ребенка не обследовалась. Обратилась через полтора месяца после родов, когда после перенесенного гриппа состояние ухудшилось.  При поступлении выраженная интоксикация: температура тела 38,90С, выраженная потливость, кашель со слизисто-гнойной мокротой до 100 мл в сутки, снижение массы тела (на 5 кг), одышка при ходьбе, боли в правой половине грудной клетки, кровохарканье. 

Общий анализ крови: Hb – 108 г/л; Эр – 3,1·1012/л; лейкоциты – 7,7·109/л; СОЭ – 44 мм/ч; Э -2%; П-2%; С-67%; Л-20%; М-10%. При исследовании мокроты по Цилю-Нельсену – обнаружены МБТ+, обильный рост МБТ с устойчивостью к H, R, S. 
Бронхоскопия: неспецифический эндобронхит I степени, воспаление верхнедолевого бронха справа. На рентгенотомограммах (срез 9 см) от 30.04.05 г. (рис.15) в нижней доле правого легкого на фоне фиброза и участков негомогенной инфильтрации определяется крупная каверна диаметром 5 см. Очаговое обсеменение в верхних долях с обеих сторон. 

Диагноз: Инфильтративный туберкулёз нижней доли правого легкого в фазе распада и обсеменения, БК+. Процесс осложнен множественной лекарственной устойчивостью Н, R, S.

Назначен курс химиотерапии (Е, Z, Pt, РАС, таванник  на фоне патогенетической и дезинтоксикационной терапии, эндобронхиальное введение капреомицина методом ультразвуковых ингаляций).
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 а) рентгенограмма передней проекции


б) томограмма правого легкого (срез 9 см)


 Рис. 16. Рентгенограмма той же больной от 25.05.05 г. Сформирован ПП, полость уменьшилась в размере.


а) Рентгенограмма передней проекции



б) Томограмма правого легкого (срез 9 см)

С учетом нижнедолевой локализации процесса, через пять недель наложен ПП (рис.16).

Во второй месяц лечения сформирован ПП с кратностью инсуфляции один раз в неделю объемом вводимого воздуха – 1500 мл воздуха. Длительность ПП составила 3,5 месяца. Последние три инсуфляции – увеличены до 1700 мл ввиду крупной полости и индивидуальной хорошей переносимости. Симптомы интоксикации в виде слабости и повышенной температуры исчезли через 3,5 недели лечения ПП. Гемограмма нормализовалась через 2 месяца: Нb – 145 г/л; повышение лимфоцитов до 31%, снижение моноцитов до 4%, нормализация СОЭ (7 мм/ч). Бактериовыделение прекратилось через два месяца. По рентгенологической картине рассасывание инфильтрации и очагов обсеменения, уменьшение деструкции отмечено через 1,5 месяца после наложения ПП, а через 3,5 месяца каверна трансформировалась в линейный рубец (рис.17).

Данное наблюдение иллюстрирует высокую эффективность ПП при лечении рецидива туберкулёза в форме инфильтративного процесса в фазе распада при предшествующей длитель​ной неэффективной XT в течение 14 месяцев. После прекращения ПП каверна трансформировалась в линейный рубец. 

ПП в процессе лечения поддерживался хорошо без каких-либо осложнений, что и сказалось на сроках инсуфляции и повлияло на положительный исход лечения.

4.4. Причины неэффективности ИП, ПП.
У больных, лечившихся ИП (13 больных), закрытие полостей распада констатировано у 8 (61,5%) больных. 

У 2 больных ИП пришлось прекратить из-за осложнений, возник​ших на третьем и четвертом месяцах лечения в виде рецидивирующего пневмоплеврита. Еще у 3 больных после окончания курса ИП не наступило заживления каверн из-за массивных плоскостных плевральных сращений, которые не позволяли сформировать достаточный коллапс в зоне пopaжeния легкого. В 4 случаях (30,7%) сразу же после прекращения ИП были выполнены операции ограниченной резекции легкого. ИП в этом случае сыграл подготовительную роль для применения хирургического лечения, что в итоге сыграло, хотя и не окончательную, но положительную роль. 

 Среди пациентов, лечившихся ПП (16 больных), закрытие полостей распада констатировано у 13 (81,2%) больных. У 3 больных (18,8%) после окончания курса ПП не наступило заживления каверн из-за массивности фиброза в перикавитарной зоне и во всем легком, которые не позволяли сформировать достаточный коллапс в зоне поражения легкого. Однако в 1 случае при ИП (7,7%) и в 2 случаях при ПП (12,5%) в условиях коллапса легкого и ХТ каверна уменьшилась в диаметре и трансформировалась в санированную. Трем больным основной и 2 больным контрольной групп выполнена операция  – лобэктомия с положительными результатами.

Эти данные свидетельствуют о явной положительной роли ИП и ПП в лечении больных, у которых ХТ оказалась неэффективной. Закрытие полостей распада и заживление их рубцом или мелким очагом при регрессии других воспалительных изменений имело место у 21 (72,4%) больного, а с учетом оперативного вмешательства излечение наступило у 24 (82,7%) больных. Сроки заживления каверн составили в среднем 4,0±0,5 мес.

У больных контрольной группы, где ИП и ПП не применяли, а тем более ХТ была неполноценной по ряду причин (отсутствие выбора резервных ХП, недисциплинированность больных, непереносимость ХП и др.), результаты лечения оказались значительно хуже. При средней продолжительности ХТ 6,2 месяца заживление каверн наступило лишь у 7 (25,9%) случаях, а с учетом оперативного вмешательства – 9 (33,4%). Сроки заживления составили в среднем 5,9±1,7 мес. У остальных больных 18 (66,7%) сохранились  полости распада, имеющие признаки активности в виде зоны инфильтрации,  развития признаков фиброзной каверны. Кроме того, регрессия других очагово-фокусных изменений, располагавшихся в разных отделах лёгких, оказалась менее выраженной по сравнению с таковой у больных основной группы.

Характер остаточных изменений к 10 месяцам наблюдения изучен у 29 больных основной и 27 – контрольной групп (табл. 38). 

Таблица 38 

Характер остаточных изменений к 10 месяцам лечения

	Группа

наблюдения
	Число больных
	Излечено

ИП, ПП и

хирурги-

ческим  методом,

в т.ч.
	Небольшие и ограничен-

ные рубцо-вые измене-ния, единич-ные очаги
	Пневмо-склероз более 2-х сегментов, единич-ные очаги
	Крупные очаги, единич-ные тубер-кулемы
	Плев-роцир-роз
	Резек-ция легко-го

	основная   абс.                %
	29

100
	23

79,3
	10

34,5
	4

13,8
	3

10,3
	2

6,9
	4

13,8

	контроль-   абс.

 ная               %
	27

100
	8

29,6
	1

3,7
	2

7,4
	4

14,8
	1

3,7
	2

7,4

	χ2
	
	1,502
	6,555
	0,115
	0,01
	0,004
	0,115

	р
	
	0,22
	0,01
	0,734
	0,92
	0,949
	0,734


Из таблицы 38 видно, что положительные результаты лечения к 10 месяцам наблюдения отмечены у 23 (79,3%) больных основной и 8 (29,6%) -  контрольной групп. Остаточные изменения с тяже​лыми последствиями в виде пневмоплевроцирроза имели место лишь в 2 (6,9%) случаях в основной и 1 (3,7%)  случае – в контрольной групп. В остальных наблюдениях преобладали ограниченные рубцовые изменения в лёгких с плотными очагами  у 10 (34,5%) больных основной  группе и в 1 (3,7%)  случае – в контрольной, а пневмосклероз более двух сегментов и крупноочаговые изменения на фоне фиброза – у 7 (24,1%) больных основной и 6 (22,2%)  –  контрольной групп. Можно считать, что краткосрочный ИП продолжительностью до 4-5 месяцев при повторном лечении не приводит к массивным легочно-плевральным фиброзным изменениям. Таким образом, остаточные изменения у больных основной группы менее выражены, чем в контрольной, а это имеет существенное значение для прогноза рецидива.

Исследование ФВД в динамике до и после лечения ИП  показало следующее. Перед наложением ИП ФВД без отклонения от нормы была у 8 (61,5%) больных. Нарушения ФВД установлены у 5 (38,4%). Из них нарушения рестриктивного типа – у 2 (15,4%), смешанного типа – у 3 (23,0%) больных. 

Функциональные нарушения сердечно-сосудистой системы до и после наложения ИП и ПП  у больных  не наблюдались.


4.5. Отдалённые результаты лечения

Мы изучили отдалённые результаты лечения  с давностью наблюдения от 3 до 5 лет у 19 больных основной и  у 16 контрольной групп.  

Данные отдалённых результатов лечения представлены в таблице 39. В основной группе клиническое излече​ние установлено у 73,7% больных, а в контрольной  группе – у 31,3%. Высокий процент прогрессирования был характерен для контрольной группы (43,7% против 10,5% в основной группе). 

Таблица 39 

Отдалённые результаты лечения через пять лет наблюдения

	Группа

наблюдения
	Число больных
	Состояние больных по материалам отдалённых наблюдений

	
	
	Клиническое излечение
	Стабилизация
	Прогрессии-рование
	Из них с леталь-ным исходом

	основная   абс.                %
	19

100
	14

73,7
	3

15,8
	2

10,5
	1

5,2

	контроль-   абс.

 ная               %
	16

100
	5

31,3
	4

25,0
	7

43,7
	4

25,0

	χ2
	
	4,708
	0,065
	3,43
	1,386

	р
	
	0,03
	0,799
	0,064
	0,239


Неблагоприятное течение туберкулёзного процесса в основной группе, несмотря на применение ИП и ПП, наблюдалось у 2 больных. Эти больные, кроме туберкулёза лёгких, страдали тяжелой формой сахарного диабета. У этих 2 больных из-за массивных плевральных сращений не удалось сформировать полноценный коллапс легкого и стабилизировать туберкулёзное поражение, процесс прогрессировал до фиброзно-кавернозного с сохранением бактериовыделения. У 1 больного ИП сформирован без видимых плевральных сращений, который  продол​жался в течение 5 месяцев, при этом удалось добиться прекращения бактериовыде​ления через 2,5 месяца от начала ведения ИП и регрессии очагово-инфильтративных изменений. ИП прекращен больным самовольно, когда еще сохранялась тонкостенная каверна до 3 см в диаметре. Оперативное вмешательство было невозможным из-за декомпенсированного течения сахарного диабета. Через год отмечено прогрессирование очагово-инфильтративных изменений с обеих сторон. Больной умер через 3,5 года от начала заболевания.

В контрольной группе прогрессирование туберкулёзного процесса выявлено у 7 больных, причина – полире​зистентный туберкулёз и непереносимость основных ХП. Четверо больных умерли через 2-4 года от выявления заболевания от неуклонно прогрессирующего процесса в лёгких. 

Результаты трудовой реабилитации больных в отдалённые сроки наблюдения представлены следующим образом. Полное восстановление трудоспособности  произошло у 63,1% (12 из 19) больных основной группы и 31,3% (5 из 16) – контрольной. Стойкая утрата трудоспособности в связи с основным заболеванием наступило у 10,5% (2 из 19) в основной группе, а в контрольной  – у 43,7% (7 из 16) больных. 

Летальный исход наступил у 5,2% (1 из 19) больных основной группы и 25% (4 из 16) контрольной.

Таким образом, изучение отдалённых результатов комплексной терапии с использованием ИП и ПП при неэффективности основного курса доказывает возможность существенного повышения клинического излече​ния.

Представленные результаты повторного лечения 56 больных деструктивным туберкулёзом лёгких, у которых основной курс предшествующей ХТ длительностью от шести месяцев до двух лет оказался неэффективным. Больные разделены на 2 группы: основная – в количестве 29 больных, где применен ИП, ПП и ИП +ПП; контрольная –  27 больных лечились без ИП и ПП. 

Результаты лечения повторно леченных больных несколько уступает впервые выявленным, но они значительно лучше, чем лечение одной ХТ.

В основной группе бактериовыделение прекратилось у 24 (82,7%) больных, заживление деструктивных изменений установлено в 72,4%  случаев,  а с учетом оперативного лечения в 79,3% случаев. В контрольной группе – соответственно 40,7% и 25,9%, а с учетом оперативного вмешательства – 29,6%. Следовательно, можно говорить о более высокой эффективности лечения при использовании ИП, ПП и ИП + ПП в сочетании с индивидуализированной ХТ в терапии деструктивного и про​грессирующего легочного туберкулёза при ограниченной локализации де​структивных изменений даже при наличии очагового обсеменения отдалённых отделов лёгких. 

Наличие плевральных сращений, имевших место у зна​чительного числа этой категории больных, не всегда влияло на исход лечения при использовании ИП и ПП, если в течение 2-2,5 месяцев удавалось достичь коллапса легкого в зоне локализации каверны. В ситуации, когда коллапса достичь не удастся, методом выбора является оперативное вмешательство. И в этих случаях ИП и ПП играют свою положительную роль. Рубцевание полостей не происходит из-за плевральных тяжей и легочно-плевральных сращений. Поэтому дан​ный срок коллапсотерапии следует рассматривать как этап лечебной так​тики для подготовки больного к резекции легкого или торакопластике. 

Анализируя результаты лечения пациентов, которым длительно и не​эффективно применялась ХТ без коллапсотерапии, можно сделать вывод о том, что решение о целесообразности использования ИП или ПП при деструктивном туберкулёзе лёгких следует принимать уже к 1-2 месяцам после начала ХТ. К этому времени возможно оценить важные параметры: эффективность лечения по рентгенотомографической картине, по бактериовыделению, а также определить чувствительность или резистент-ность МБТ, непереносимость ХП и т.п. Иными словами, на данном этапе лечебного процесса требуется повторная прогностическая оценка статуса больного, а в связи с этим – принятие решения о применении коллапсотерапии. 

ГЛАВА V. ПРИМЕНЕНИЕ АЛГОРИТМА КОЛЛАПСОТЕРАПИИ В ЛЕЧЕНИИ БОЛЬНЫХ ДЕСТРУКТИВНЫМ ТУБЕРКУЛЁЗОМ ЛЁГКИХ
На основе анализа результатов проведенных нами исследований и выявленных при этом закономерностей, играющих существенную роль в повышении эффективности лечения, нами разработан алгоритм применения краткосрочной коллапсотерапии в лечении больных деструктивным туберкулёзом лёгких. Узловыми, исходными моментами алгоритма служили часто повторяющиеся факторы и закономерности, влияющие на лечение всех или большей части изучаемых нами больных.

Алгоритм рассчитан на возможность прогнозирования применение коллапсотерапии в первые два месяца от начала ХТ у впервые выявленных больных с ограниченным и распространенным  деструктивным туберкулёзом лёгких. За этот период удаётся уточнить непереносимость ХП, выявить лекарственную устойчивость МБТ, сопутствующую патологию, затрудняющую организацию ХТ, т.е. получить все те факторы, на которых базируется прогноз и алгоритм. 

В то же время мы считаем, что вопрос о наложении ИП и ПП нельзя ставить в зависимость только от таких факторов, как недостаточность ХТ, ЛУ МБТ или непереносимости ХП. В противном случае может быть упущено время для создания полноценного коллапса легкого, а не своевременно наложенные ИП или ПП оказываются менее эффективными.  

Наши данные свидетельствуют о высокой эффективности сочетанного применения ИП, ПП на фоне индивидуализированной ХТ. Данную лечебную тактику возможно прогнозировать от начала интенсивной ХТ у впервые выявленных больных с ограниченным деструктивным поражением лёгких через 2-4 недели и поддреживают от 2 до 4 месяцев, а при распространенном деструктивном поражении лёгких – через 1,5-2,5 месяца после ликвидации инфильтративных явлений вокруг каверны, очищения полостей распада от казеозных масс, и поддерживают от 3 до 5 месяцев.
 В зависимости от различных факторов, осложняющих проведение интенсивной ХТ, длительность применения ИП или ПП при ограниченных процессах составляет в среднем 3,5±1,3 мес., а при распространенных процессах  – 4,0±1,0 мес.  

При одновременном применении ИП и ПП у больных с бронхогенным обсеменением в одном или обоих лёгких коллапсотерапия начинается с ПП, который накладывают в течение 1-1,5 месяца, а затем присоединяют ИП со стороны более пораженного легкого. Такое сочетанное применение ИП +ПП на фоне индивидуальной ХТ продолжают от 2 до 3 месяцев с возможным продолжением ИП или ПП.

При этом во всех случаях, если наблюдается положительный эффект, лечение переходит в фазу продолжения ХТ, а при отсутствии  положительного эффекта необходима консультация фтизиохирурга. В данных случаях это является хорошей подготовкой к хирургическому вмешательству.

У неоперабельных пациентов с МЛУ МБТ ИП или ПП применяются  в течение 8-12 месяцев на фоне ХТ резервными и альтернативными препаратами до появления стабилизации процесса. Затем необходима консультация фтизиохирурга. Режим ХТ в этом случае носит вынужденный характер, и схема лечения может включать основные и резервные препараты, к которым сохранена чувствительность. Вынужденные режимы ХТ особенно необходимы при подготовке боль​ных к оперативным вмешательствам и в послеоперационном периоде. 
В настоящее время наиболее целесообразными считаются следующие режимы ХТ: 
· режим, включающий комбинацию из основных противотуберкулёзных препара​тов: изониазида, рифампицина, пиразинамида и этамбутола для лечения впервые выявленного туберкулёза лёгких, вызванного микобактериями, чувствительны​ми к этим препаратам;

· режим, включающий комбинацию основных противотуберкулёзных препаратов в сочетании с фторхинолонами и канамицином (капреомицином) для лечения больных с впервые выявленным туберкулёзом и больных с рецидивами тубер​кулёза лёгких, вызванного микобактериями с МЛУ. В отношении режима ХТ, применяющегося для лечения больных туберкулёзом лёгких, вызванного микобактериями с МЛУ, включающего комбинации резервных противотуберкулёзных препаратов, единого мнения нет. В большинстве случаев данный режим ХТ и сроки его применения носят эмпирический характер.

Основные показания к наложению ИП, ПП, ИП+ПП:

· ограниченный и распространенный  деструктивный туберкулёз лёгких при неэффективной ХТ сроком до 1,5-2-х лет при наличии каверны без признаков выраженного фиброза и размерах полости не более 5 см (с учетом феномена «раздувания»);

· МЛУ МБТ;

· непереносимость или повышенная чувствительность больных к противотубер​кулёзным препаратам;

· сопутствующие заболевания или состояния, ограничивающие прове​дение адекватной ХТ в полном объёме в положенные сроки (сахарный диабет, язвенная болезнь желудка и двенадцатиперстной кишки, хронический алкоголизм, наркомания и др.);

· рецидивы заболевания;

· беременные женщины, настойчиво желающие сохранить ребенка;

· дефицит АБП, делающий невозможной рациональную ХТ;

· наличие 2-3 полостей в легком;

· недисциплинированность больных, когда нет уверенности в проведении рациональной ХТ.

Показания для применения ИП:

При определении показаний к ИП прежде всего надо учесть клинические формы и локализацию патологического процесса.  

По клиническим формам – инфильтративная, кавернозная, ограниченный диссеминированный деструктивный туберкулёз лёгких, ограниченный фиброзно-кавернозный туберкулёз лёгких – индивидуально, туберкулома в фазе распада (после очищения от некротических масс), казеозная пневмония – индивидуально. Накладывают ИП предпочтительно при кавернах, локализованных в следующих сегментах: верхушечных (I), задних (II), переднем сегменте латерального отдела (III), верхушечно-нижнем (VI), латерально-нижнем (IX), задне-нижнем (X).  При кавернах в VI сегменте ИП целесообразно применять после бронхоскопии. Для ИП оптимальными являются тонкостенные каверны без значительной перикаветарной инфильтрации, предпочтительно при расположении ее не субплеврально и отсутствии фиброза в зоне каверны. Он предпочтителен также при возникновении такого осложнения, как плевропульмональный свищ. 

Иногда ИП накладывают по срочным или жизненным показаниям (при тяжёлых повторных лёгочных кровотечениях, не поддающихся другим методам лечения).

При двустороннем поражении лёгких ИП накладывают на сторону большего поражения, что способствует стабилизации туберкулёзного процесса на противоположной стороне и обратному развитию имеющихся во втором лёгком изменений. В некоторых случаях при двусторонних процессах ИП иногда применяют на стороне меньшего поражения в рамках подготовки больного к операции на противоположном лёгком. При наличии локали​зованных процессов в обоих лёгких ИП иногда накладывают с двух сторон одновременно или последовательно для достижения максимального эффекта комп​лексного лечения. Такие больные нуждаются в тщательном обследовании для оценки состояния функций дыхательной и сердечно-сосудистой систем. Применять второй пневмоторакс рекомендуют по прошествии 1-2 недель после наложения первого. Вопрос об очерёдности формирования газового пузыря решают в каждом случае индивиду​ально. Чаще лечение ИП начинают со стороны большего поражения. 
В выборе вида коллапсотерапии определённое значение имеет и возраст больного. При необходимости ИП используют как у пожилых больных, так и в подростковом возрасте.
Различают общие и частные противопоказания к наложению ИП.

К общим относятся:

· возраст старше 60 лет и моложе 8-10 лет;

· пневмокониоз с дыхательной недостаточностью II-III степени;

· хронические заболевания лёгких (бронхиальная астма и др.);

· тяжёлые поражения сердечно-сосудистой системы, нарушения крово-обращения;

· некоторые неврологические и психические заболевания (эпилепсия, шизофре​ния, наркомания).

Клиническая форма заболевания, распространенность и локализация процесса, наличие осложнений определяют частные противопоказания.

1. При легочных поражениях. К ним относятся: 

· распространенные формы казеозной пневмонии (вопрос решается индивидуально); 

· распространенный острый или подострый диссеминированный туберкулёз лёгких;

· фиброзно-кавернозный туберкулёз лёгких (вопрос также решается индивидуально);

· туберкулема;

· лобиты, захватывающие обширные участки висцеральной плевры, делают невозможным создание ИП из-за обязательного наличия плоскостных плевральных сращений; 

· цирротического туберкулёза лёгких.

2. При поражении плевры в виде:

· экссудативного или адгезивного плеврита. 

3. При кавернах: 

· размером более 5 см;

· расположенные в цирротических участках легкого;

· примыкающие к плевре;

· блокированных кавернах с наличием жидкости, обусловленного поражением дренажных бронхов (противопоказание временное);

· каверны с неотторгнувшимся казеозом (противопоказание временное).  

Различные варианты сформированного ИП: 

· полный гипотензивный пневмоторакс – легкое равномерно коллабировано на 1/3 объема, при этом функциональные показатели сохранены;

· полный гипертензивный пневмоторакс – легкое равномерно коллабировано на 1/2 объема и более. Применяют для остановки легочного кровотечения;

· селективно-положительный пневмоторакс – коллапс пораженных участков легкого;

· селективно-отрицательный пневмоторакс – коллапс здоровых отделов легкого без спадения пораженных участков. Требует хирургической коррекции (рассечение спаек) или отмены ИП.

Основная причина неэффективности ИП – это  плевральные спайки и сращения,  препятствующие полноценному спадению пораженных участков легкого и заживлению каверн. Плевральные спайки формируются у большинства больных (до 80%). 

Эффективность ИП зависит от наличия, вида и лока​лизации плевральных сращений. Различают следующие виды плевральных сращений: лентовидные, веерообразные, воронкообразные и плоскостные.  У впервые выявленных больных с ограниченным поражением легких сращения при ИП чаще отсутствуют или формируются единичные линейные плевральные сращения, не препятствующие коллапсу легкого. При распространенном туберкулезе, со​хранении деструктивных изменений в течении 1-2 лет повышает возможность появления массивных плевральных сраще​ний, часто препятствующих ИП. Современные хирургические технологии с примене-нием видеоторакоскопии позволяют эффективно и безопасно разделять такие сращения. При обширных спайках торакокаустика является чаще целесообразным. Для оценки коллапса легкого и уточнения локализации плев​ральных сращений необходимы рентгенологическое ис​следование в прямой и боковой проекциях или компью​терная томография. При достаточном коллапсе пораженного участка легкого и спадения каверн по​сле формирования ИП можно прогнозировать эффек​тивность ИП, также и при массивных плевральных сращениях.

Показанием для ПП является: преимущественно локализация каверн в нижних отделах, а также локализация каверн в верхних отделах – при выраженных плевральных спайках и  распространенный двусторонний процесс.

По формам – показания те же, что и при ИП. Отличительным является распространенность деструктивного процесса: полисегментарное дву-стороннее, иногда тотальное поражение. Другим отличием в показаниях к  ПП от ИП является возможность их наложения при инфильтративном туберкулёзе и при отсутствии распада с локализацией процесса в нижней доле, реже  в II и III сегментах верхней доли. ПП чаще применяется при обширных двусторонних диссеминиро-ванных процессах с наличием свежих штампованных каверн, фиброзно-кавернозном туберкулезе, казеозной пневмонии – после регрессии инфильтративных изменений, у впервые выявленных больных с МЛУ МБТ, при прогрессирующем деструктивном туберкулёзе лёгких с целью подготовки к хирургическому лечению, а также при  лечении экссудативного плеврита – разработан способ лечения (А.Р.Салмаханов и соавт. Бюллетень «Изобретение. Полезные модели» №16. Патент на изобретение №2357728.2009 г.).
Противопоказания к наложению ПП делятся на общие и частные.

К общим относятся: 

· крайняя степень истощения больного (слабость передней брюшной стенки, наличие грыж);

· тяжелые сопутствующие заболевания;

· сопутствующие заболевания органов брюшной полости;

· перенесенные операции на органах брюшной полости;

· заболевания сердечно-сосудистой системы в фазе декомпенсации;

· дыхательная недостаточность II и III степени;

· амилоидоз внутренних органов.

К частным противопоказаниям относятся:

· милиарный туберкулёз;

· «блокированные» каверны в базальных сегментах лёгких;

· распространенный фиброзно-кавернозный туберкулёз лёгких с выраженной легочно-сердечной недостаточностью;

· цирротический туберкулёз лёгких;

· субплевральная локализация каверны выше II-III ребра  (вопрос решается индивидуально).

Показания к одновременному применению ИП и ПП: по формам – при наличии очаговой диссеминации в базальных сегментах одного или обоих лёгких:

· инфильтративная форма с обширным поражением по типу лобитов;

· казеозная пневмония;

· прогрессирующий фиброзно-кавернозный туберкулёз лёгких;

· острый диссеминированный туберкулёз с крупно-очаговой бронхолобулярной диссеминацией с формированием множества каверн мелких и средних размеров;

· ЛУ  остропрогрессирующие формы туберкулёза лёгких с МЛУ МБТ.

В некоторых случаях при наложении ИП возникает неполный, но клинически вполне эффективный частично-селективно положительный  ИП, который благополучно заканчивается закрытием полости распада. При возникновении селективно-отрицательного ИП дальнейшее его продолжение принято считать не целесообразным. Мы считаем, что при данной ситуации, когда сформирован селективно-отрицательный ИП, его целесообразно не распускать, а дополнить ПП. В случае неполного ИП, наличия сращений, не препятствующих спадению каверны, комплексное лечение ИП +ХТ может продолжаться с дополнением ПП. Применение ИП с длительной ХТ нередко приводит к положительному эффекту лечения даже при частично-селективно положительном пневмотораксе. 

В настоящее время наряду с медицинскими показаниями к ИП и ПП существуют показания социальные и эпидемиологические. Учитывая высокую стоимость препаратов резервно​го ряда для лечения туберкулёза с МЛУ, целесообразно расширение показаний к применению ИП. Наложение ИП обычно приводит к прекращению бактериовыделения  МБТ в короткие сроки и больной перестаёт быть опасным для окружающих.

Наш опыт показывает, что кратковременное наложение ИП в течение 2-4 месяцев не вызывает осложнений в виде пневмоплеврита, ригидности легкого, нарушений дыхательной функции легкого в процессе лечения и после его завершения в ближайшем и отдалённых периодах, а в некоторых случаях при формировании у больных плевропульмональных сращений ИП может способствовать если не заживлению каверны, то ее трансформацию в кистоподобную полость со стойким абациллированием. Это тоже положительный результат, правда, наименее желательный.

Степень коллапса легкого, характер плевральных сращений, их расположение, а также массивность лёгочной инфильтрации, характер деструкции и динамику процесса необходимо оценивать рентгенологически до и после наложения ИП и ПП (Рентгенография в 2-х проекциях; томография). С этой целью применяется при необходимости компьютерная томография. Данный алгоритм основан на постоянной оценке эффективности медицинских мероприятий и содержит возможные варианты клинических решений. Учитывается также возрастной фактор. 

ЗАКЛЮЧЕНИЕ

В течение последнего десятилетия отмечается снижение эффектив​ности ХТ туберкулёза лёгких как среди вновь выявленных боль​ных, также и в особенности среди больных с рецидивом заболевания и хронизированным процессом. Поэтому внимание клиницистов вновь обращено к поиску новых путей повышения эффективности лечения этих форм туберкулёза. К их числу относится применение, а вернее сказать, возрождение коллапсотерапии – ИП и  ПП. 

Суть проблемы заключается в аргументированном пересмотре техники наложения ИП и ПП, показаний и противопоказаний к ним, сроков включения их в комплексное лечение и длительности применения в соответствии с изменившейся ситуацией и веяниями времени. 

Цель данного исследования – изучение возможностей повышения эффективности лечения деструктивных форм туберкулёза, как впервые выявленных, так и с рецидивами процесса и неэффективно применявшей ХТ, путем применения ИП, ПП или ИП+ПП. 

Для достижения этой цели проанализированы результаты лечения сравниваемых групп больных, лечившихся в Республиканском и Каспийском противотуберкулёзных диспансерах  в течение последних пяти лет. Объектом исследования служили  257 пациентов в возрасте от 18 до 55 лет (женщины 84, мужчины – 173), которые подразделены на  две группы. Основную группу составили  102 впервые выявленных больных деструктивным туберкулёзом лёгких и 29 повторно леченных больных, в комплексном лечении которых применены ИП и ПП, а  контрольную – 99 впервые выявленных и 27 повторно леченных, у которых проводилось только ХТ лечение без ИП и ПП. Бактериовыделение имело место у 66,7% впервые выявленных больных основной группы  и 58,6% – контрольной. У повторно леченных больных бактериовыделение имело место в обеих группах у всех больных.

 Группы рандомизированы по всем основным критериям и параметрам. Контрольную группу формировали  из числа лиц, которым коллапсотерапия по разным причинам не применялась, хотя она и была показана: отказ больных, игнорирование или невладение лечащими врачами этой методикой, отсутствие технических возможностей и т.д.


Сравнение результатов лечения осуществлялось на основании известных критериев оценки активности и эффективности лечения специфического процесса: симптомы интоксикации по клинико-лабораторным тестам, бактериовыделение, динамика заживления деструктивных и инфильтративных изменений, закрытие полостей распада, остаточные изменения. Контрольные исследования в динамике проводились: анализы крови и мочи – не реже одного раза в месяц, исследования мокроты на БК и рентгенотомографический контроль не реже одного раза в два месяца. Прослежены также отдалённые результаты через 3-5 лет от момента окончания основного курса лечения – у 73,5% впервые выявленных больных основной группы и 70,7% – контрольной; у повторно леченных больных –  у 65,5% основной группы и 59,3% – контрольной.

Среди впервые выявленных больных основной группы,  поступивших в клинику в течение первых четырех  недель от момента выявления заболевания,  ИП и ПП применен 102 больным. У 28 (41,2%) из них зарегистрирована лекарственная непереносимость, у 34 (33,3%) – ЛУ МБТ, у  48 (47,0%) – сопутствующие заболевания, осложняющие течение ХТ. Сочетание перечисленных факторов установлено у 31 (30,4%) больных основной и 28 (28,3) контрольной групп. 

У повторно леченных больных частота и характер непереносимости ХП наблюдались  у 17,2% больных основной и 11,2%  контрольной групп. ЛУ МБТ в  основной и контрольной группах отмечались соответственно в  68,9% и 55,6% случаев. Сочетание нескольких факторов, осложняющих ведение ХП, у больных в основной группе было у 44,8% и  33,4% – контрольной. 

 Эти факторы служили существенным аргументом в пользу раннего  применения ИП и ПП. Средняя  продолжительность последних составила при ИП 3,5±1,3 мес., а при ПП 4,1±0,5 мес. У части больных (4,6%) наложению ИП предшествовал ПП. Показанием к нему служило наличие бронхогенного обсеменения нижних зон одного или обоих лёгких. 

Базовая ХТ на первом этапе включала 4-5 противотуберкулёзных препаратов (изониазид, рифампицин, пиразинамид, этамбутол, фторхинолон) в течение двух-трех месяцев. У части впервые выявленных больных основной (31,4%) и  контрольной (28,3 %) групп приходилось продолжить ее еще до 4 месяцев. Второй этап в течение 4 и более месяцев продолжался 2-3 АБП. Такую комбинацию получали 93 (91,2%) больных основной и 89 (89,9%) контрольной групп. У 12 больных основной и 10  контрольной  групп из-за непереносимости ХП или сопутствующей патологии из комбинации препаратов исключен изониазид, рифампицин или оба препарата одновременно. При наличии ЛУ МБТ к АБП или их непереносимости, лечение проводилось по индивидуальному режиму с заменой одних препаратов другими, которым чувствителен возбудитель туберкулёза. 

Сравнительный анализ результатов лечения показал, что у впервые выявленных больных скорость регрессии симптомов интоксикации и нормализация гемограммы, прекращение бактериовыделения и рубцевание деструктивных изменений в основной  группе наступали раньше, чем в контрольной. В среднем в течение 4 недель исчезновение симптомов интоксикации отмечено у 80 (78,5%) больных основной и у 48 (48,5%) контрольной групп. Симптомы интоксикации регрессировали к 16 неделе у 102 (100%) больных основной и 90 (90,9%) контрольной групп. К десятому месяцу лечения  прекращение бактериовыделения отмечено на фоне лечения ИП и ПП у 65 (95,6%) больных основной и у 42 (72,4%) контрольной групп.  В эти же сроки закрытие полости распада наступило соответственно у 92 (90,2%) больных основной и  65 (65,7%) контрольной групп. 

У повторно леченных больных сравнение тестов активности процесса и результатов лечения по бактериовыделению и закрытию полостей распада выявило значительные и достоверные отличия. При использовании ИП  и ПП продолжительностью 4,0±1,0 месяцев, регрессия  симптомов интоксикации отмечена в основной группе у 89,9% больных, а в контрольной группе у 67,4%.  Нормализация состояния больных шла быстрее в основной группе: к 4 неделям лечения симптомы интоксикации устранены у 23 (79,3%) больных, а в контрольной группе – у  17 (62,9%) больных.   Симптомы интоксикации регрессировали к 12 неделе лечения у 29 (100%) больных основной и 24 (88,9%) контрольной групп. Показатели гемограммы нормализовались у больных основной и контрольной групп значительно быстрее к 12 неделе лечения соответственно в 100% и 88,9% случаев. 

По данным бактериологического исследования к 10 месяцам  лечения при использовании ИП и ПП прекращение бактериовыделения наступила в 82,7% у больных основной и лишь у 40,7 % – контрольной групп.  В эти же сроки рубцевание каверн имело место у 65,5% основной и 25,9% больных контрольной групп. 

Анализ случаев неэффективности ИП и ПП + ХТ у впервые выявленных больных позволил в какой-то степени выявить причины неэффективности, а также изучить характер остаточных явлений легкого через несколько месяцев ведения ИП и ПП у ряда больных. При лечении впервые выявленных больных основной группы с ограниченным деструктивным туберкулёзом лёгких к 10 месяцам комплексного лечения сохранение полости распада имело место у 10 (9,8%) из 102 больных. У 4 больных причиной неэффективности ИП явилось наличие массивных легочно-плевральных сращений, препятствующих полноценному коллапсу. На фоне ПП у 6 пациентов не удалось создать достаточный коллапс легкого по причине плохой переносимости процедуры, у 2 больных сохранялась эластичная каверна, что объясняется малым сроком коллапсотерапии из-за нарушения режима. При неэффективном результате лечения 3 больным произведена резекция легкого.

Таким образом, закрытие полостей распада с учетом оперативного лечения наступило у 95 (93,1%) больных. Следует заметить, что ИП и ПП играют определенную положительную роль в подготовке больного к операции. В контрольной группе у больных, леченных только ХП,  результат эффективности консервативного лечения составил в целом 65,7% (у 65 из 99 пациентов). У 2 больных выполнена ограниченная резекция. Следовательно, санация полости распада составила 67,7% (67 из 99).


Изучение причин неэффективности ИП и ПП у повторно леченных больных основной группы выявило следующее: у 8 (27,6%) больных ИП и ПП был прекращен вследствие недисциплинированности больных и наличия обширных плоскостных сращений. В то же время сразу после краткосрочного ИП и ПП 3 больным выполнена операция лобэктомия. 

Закрытие полости распада у повторно леченных больных  в виде рубца или очага произошло у  19 (65,5%) из 29 больных основной группы, а с учетом результата оперированных больных лечение можно признать  эффективным у 23 (79,3%) из 29.  Результаты лечения  контрольной группы больных были значительно хуже.  Рубцевание каверн имело место лишь у 7 (25,9%) из 27 больных, а с учетом результата оперативного вмешательства – 9 (33,4%).

 Полученные результаты лечения позволяют утверждать, что у впервые выявленных и повторно леченных больных одновременное использование ИП, ПП и ХТ на фоне ограниченного деструктивного туберкулёза лёгких, осложненным непереносимостью ХТ, устойчивостью МБТ, сопутствующей патологией является более эффективным, чем одна ХТ. 

Отдалённые результаты лечения через 3-5 лет показали, что клиническое  излечение у впервые выявленных больных основной группы имело место в 97,4% случаев, в контрольной группе – в 70,0%. Высокий процент прогрессирования заболевания отмечался в контрольной группе – у 12,9% (против 1,3% – в основной), а летальный исход наступил в 1 (1,3%) случае  в основной и  4 (5,7%) случаях – в контрольной группах.

У повторно леченных больных клиническое  излечение в основной группе наступило в 73,7% случаев, в контрольной группе – в 31,3% случаев. Высокий процент прогрессирования заболевания в контрольной группе отмечен у 43,7% (против 10,5% в основной), а летальный исход наступил у 1 (5,2%) в основной и у 4 (25%) – в контрольной группах.  Неблагоприятное течение туберкулёза,  несмотря на использование  ИП и ПП наблюдалось у 2 больных основной группы вследствие сопутствующего сахарного диа​бета. У обоих  больных не удалось сформировать коллапс из-за мас​сивных плевральных сращений. 

Обобщая вышеизложенное, можно заключить: 

1) у впервые выявленных больных  основной группы применение коллапсотерапии в комплексном лечении повышает эффективность лечения в более 1,5 раза,  чем у больных контрольной группы, а  у повторно леченных и того больше – в 2 раза.

2) при прочих равных условиях ИП имеет ряд бесспорных преимуществ перед ПП: ИП более прицелен, патогенетически обоснован, клинически эффективен, чем ПП, при ИП закрытие полостей распада наступает чаще и в более ограниченные сроки (соответственно у 3,5±1,3 мес. против 4,0±0,5 мес.). Вместе с тем, ИП требует определенных условий для своего применения, значительно расширяющих противопоказания к себе и принуждающих к применению ПП. Одним из таких противопоказаний считается наличие плевральных спаек, которые, как правило, препятствуют коллабированию лёгких при ИП. Наши данные свидетельствуют о том, что закономерность эта более свойственна хроническим, длительно лечившимся больным со сформировавшимися, плотными спайками. Что касается впервые выявленных больных со свежими процессами, то у них возможно растяжение и разрыв рыхлых плевральных спаек и эффективное продолжение селективно-положительного пневмоторакса. С учетом этого обстоятельства, мы рекомендуем у впервые выявленных больных со свежими процессами, которым показана коллапсотерапия, начинать ее с пробного ИП и только при его неэффективности решать вопрос о применении ПП.

Вместе с тем, и у повторно леченных с длительным процессом с сформировавшимися плотными спайками, в части случаев (у 4 больных) одновременное применение ИП и ПП давали лучший эффект, чем применение одного из них.

Наличие плоскостных плевральных сращений не всегда служило препятствием эффективного коллапса лёгких. В этих случаях продолжение ИП целесообразно только в течение двух-трех месяцев. При этом сроке уменьшается воспалительная инфильтрация в лёгочной ткани, а стенка каверны очищается от некротических масс и в худшем случае удаётся подготовить больного к хирургическому вмешательству - резекции легкого или торакопластике. 

Сравнение ФВД до наложения ИП и через четыре недели после его роспуска, а также через 3-5 лет после окончания лечения показало, что у вновь выявленных больных  (первая основная подгруппа) до применения ИП и ПП в 70,1% случаев была нормальной, а нарушение реструктивного и обструктивного характера выявлено у 21,9% больных, смешанного типа – у 2,4%. Через 4 недели после прекращения ИП и ПП функциональные показатели дыхания практически не отличались от первоначальных. У больных, леченных повторно (вторая основная подгруппа), до наложения ИП и ПП отклонений ФВД от нормы не установлено в 61,5% случаев. Нарушения ФВД установлены рестриктивного типа у 15,4%, смешанного типа - у 23,0% больных. 

На основании проведенных исследований мы пришли к убеждению, что в условиях современной тяжелой эпидемиологической обстановки по туберкулёзу лечение больных нельзя ограничивать лишь химиотерапевтическими методами. К сожалению, распространенность деструктивных изменений у большинства больных делает часто невозможным своевременное, до развития выраженных фиброзных изменений лёгочной ткани, использование такого высокоэффективного метода лечения, как ИП. В таких случаях ПП является методом выбора у всех больных с впервые выявленным деструктивным туберкулёзом лёгких, на фоне плохой переносимости противотуберкулёзных препаратов или лекарственной устойчивости к ним, при наличии сопутствующих заболеваний, а также при наличии показаний к раннему хирургическому вмешательству. При этом даже последовательное использование у одного больного двух методов коллапсотерапии не приводит к увеличению продолжительности стационарного лечения и не вызывает каких-либо функциональных нарушений в организме больного. Анализ и обобщение непосредственных результатов сочетанного использования ХТ и ранней и краткосрочной коллапсотерапии у больных как с впервые выявленным деструктивным туберкулёзом лёгких, так и у ранее неэффективно пролеченных больных подтверждают, что данный способ является высокоэффективным методом лечения в современных эпидемиологических условиях. Он дает возможность в короткие сроки при минимальной лекарственной нагрузке добиться стабилизации и обратного развития туберкулёзного процесса, способствует  частому, совершенному виду заживления полостей распада, в целом повышая эффективность лечения больных. При этом больные сохраняют трудоспособность и возможность проведения лечения в амбулаторных условиях. Это, в свою очередь,  сокращает сроки стационарного лечения. Небольшой процент осложнений не влияет на возможность широкого применения метода коллапсотерапии в противотуберкулёзных лечебных учреждениях. В ряде случаев коллапсотерапия является единственным  способом лечения, который позволяет стабилизировать процесс и подготовить больного к хирургической операции. В современных условиях следует учитывать и экономический фактор: методы коллапсотерапии доступны, недороги и эффективны.

ВЫВОДЫ

1. Применение искусственного пневмоторакса и пневмоперитонеума на фоне рациональной общей и местной химиотерапии существенно повышает эффективность лечения деструктивного туберкулёза лёгких. К 10 месяцам лечения прекращение бактериовыделения  в основной группе происходит у 95,6% больных (в контрольной группе – у 72,4% больных),  закрытие полостей распада – у 90,2% в основной группе (в контрольной – у 65,7% больных),  в комплексе с оперативным лечением закрытие полостей распада достигает 93,1%  в основной группе  (67,7% – контрольной). В целом эффективность комплексного лечения деструктивного туберкулёза с применением коллапсотерапии в 1,5 раза выше, чем без него.

2. У ранее лечившихся больных с деструктивным туберкулёзом лёгких, с давностью заболевания до двух лет и не имеющих выраженных фиброзных изменений в лёгких, применение  искусственного пневмоторакса или пневмо-перитонеума в сочетании с индивидуализированной химиотерапией повышает эффективность излечения более чем в 2 раза (у 65,5%  больных), чем у больных контрольной группы  (у 25,9% больных). 
3. Применение искусственного пневмоторакса и пневмоперитонеума в комплексном лечении больных с впервые выявленным деструктивным туберкулёзом лёгких способствует формированию малых остаточных изменений у 86,6% больных в основной группе (в контрольной – 58,2%) и у 34,5% больных при  повторно леченных процессах в основной и 3,7% – контрольной группах.
4. У больных с лекарственно-устойчивым туберкулёзом лёгких наиболее действенным методом предупреждения прогрессирования процесса или его стабилизации является искусственный пневмоторакс. Искусственный пневмоторакс в комплексном лечении является клинически более эффективным, чем пневмоперитонеум: закрытие полостей распада при искусственном пневмотораксе наступает в более короткие сроки (3,5±1,3 месяца), чем при применении пневмоперитонеума (4,0±0,5 месяца). Применение его с антибактериальными препаратами способствует обратному развитию очаговых и инфильтративных изменений, рассасыванию перикаветарной инфильтрации и трансформации каверны в кистоподобную полость.
5. При одновременном применении искусственного пневмоторакса и пневмоперитонеума в комплексном лечении больных с ограниченным деструктивным туберкулёзом верхней доли с наличием одно- или двустороннего очагового обсеменения нижних зон лёгких первоначально необходимо накладывать пневмоперитонеум в течение 1-1,5 месяца, а затем присоединить искусственный пневмоторакс продолжительностью до 3-4 месяцев.

6. Эффективность коллапсотерапии в комплексе с химиотерапией значительно выше у пациентов с  непереносимостью основных анти-бактериальных препаратов, с устойчивостью МБТ к антибактериальным препаратам, с сопутствующими заболеваниями, а также у больных с целью предоперационной подготовки.

ПРАКТИЧЕСКИЕ РЕКОМЕНДАЦИИ

1. Применение раннего краткосрочного (длительностью 12-18 недель) искусственного пневмоторакса и пневмоперитонеума должно быть обязательным компонентом лечения деструктивного туберкулёза лёгких. Применение этих методов в комплексе с химиотерапией снижает побочные действия химиопрепаратов и повышает эффективность лечения больных.

2. У неоперабельных больных с множественно-лекарственной устойчивостью микобактерий туберкулёза  искусственный пневмоторакс и пневмоперитонеум должны быть методами выбора лечения болезни.

3. При возникновении частично селективно-положительного искусственного пневмоторакса необходимо поддерживать анатомически неполный, но клинически вполне эффективный искусственный пневмоторакс.

4. При наличии очагового обсеменения нижних зон лёгких коллапсотерапию следует начинать с пневмоперитонеума (продолжи-тельностью 1-1,5 месяца) с последующим применением искусственного пневмоторакса со стороны более пораженного лёгкого.

5. Объём еженедельной инсуфляции при пневмоперитонеуме должен соответствовать 1300-1500 мл, с учетом индивидуальной переносимости процедуры.

6. На основании результатов исследования нами предложен алгоритм применения искусственного пневмоторакса и пневмоперитонеума в комплексном лечении больных деструктивных туберкулезом, суть которого заключается в предпочтительном их использовании в зависимости от локализации, распространенности и давности туберкулезного процесса.
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Рис.4. Рентгенотомограмма (а, б) от 30.04.05 г.


Справа верхней доли на фоне фиброза определяются мелкие высокоинтенсивные очаги, полость не контурируется





Рис. 8.  Рентгенотомограмма (срез 8 см) (а, б) от 15.06.04 г. той же больной. Справа в верхней доле определяется линейный рубец, единичные мелкие очаги высокой интенсивности, полость не контурируется





Рис. 10. Рентгенотомограмма (срез 6 см)  (а, б) от 15.04.05 г.  больной М-овой Р., 32 лет. Слева в верхней доле субплеврально на фоне негомогенной инфильтрации определяется полость диаметром 4,2 см, очаги различной интенсивности.








Рис. 12. Рентгенограмма той же больной от 20.08.05 г.  Слева в верхней доле определяются единичный фиброз и мелкие очаги высокой интенсивности, полость не контурируется.





Рис. 11. Томограмма (срез 6 см) от 23.05.05 г.  той же больной. Сформирован селективно-положительный ИП на фоне лентовидных плевральных сращений , коллапс 1/3, несмотря на спайки удается создать полный пневмоторакс. Каверна уменьшилась до 2 см.





Рис. 15. Рентгенотомограмма  (срез 9 см) Р-вой З., 21 год (а, б) от 30.04.05 г.: справа в нижней доле на фоне полиморфной инфильтрации определяется крупная полость диаметром 5 см, очаги сливного характера.





Рис. 17.  Та же больная.  Рентгенотомограмма (срез 9 см)


 (а, б)  от 10.09.05 г. 


Справа в нижней доле на фоне фиброза определяются мелкие очаги высокой интенсивности, полость не контурируется
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