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ОТРАЖАЮЩИЙ ТЯЖЕСТЬ ТЕЧЕНИЯ ТУБЕРКУЛЕЗНОГО 
ПРОЦЕССА
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Резюме. Обследованы 90 больных туберкулезом легких, разделенных на 3 группы по интенсивно-
сти и форме заболевания: первая – 32 больных инфильтративным туберкулезом с поражением 2-х 
сегментов; вторая – 31 пациента с туберкулемой легкого, третья – 27 больных фиброзно-каверноз-
ным туберкулезом с давностью заболевание не более двух лет после относительной стабилизации 
процесса. Четвертая – группа сравнения – 30 здоровых добровольцев. Проведенный анализ пока-
зал, что в целом при туберкулезе легких аминокислотный баланс моноцитов можно охарактеризовать 
как дефицитный по антиоксидантным ресурсам. В случае туберкулезного воспаления в большей сте-
пени критерием специфической резистентности организма являются не столько процессы окисления 
глутатиона, а способность накапливать необходимые концентрации таурина в иммунокомпетентных 
клетках. Показатели соотношения таурина в плазме и моноцитах обнаруживают различные значения 
в зависимости от клинической формы туберкулеза легких. Перераспределение аминокислот плазмы 
в моноциты и, наоборот, «вымывание» из клеток некоторых аминокислот можно рассматривать в ка-
честве фактора, отражающего тяжесть течения инфекционного процесса.
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АMINO ACID BALANCE PLASMA AND MONOCYTES IN 
PATIENTS WITH TUBERCULOSIS AS A FACTOR, REFLECTS 
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Abstract. The study included 90 patients with pulmonary tuberculosis who were divided into 3 groups, 
according to intensity and clinical form of the disease. Group 1 included 32 patients with infiltrative tuberculosis 
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and two-segment pulmonary lesions; group 2, 31 patients with pulmonary tuberculoma, and group 3, 27 patients 
with fibrous/cavernous tuberculosis for less than two years after the process stabilization. Group 4 represented a 
control (comparison) group of 30 healthy volunteers. The analysis showed that amino acid balance of monocytes 
in pulmonary tuberculosis can be, in general, characterized as deficient for antioxidant resources. In case of 
tuberculous inflammation, the criteria of specific resistance comprise a necessary taurine pool to greater extent 
than glutathione oxidation in immunocompetent cells. The plasma/monocyte taurine ratios exhibit different 
values, depending on clinical form of pulmonary tuberculosis. Redistribution of plasma amino acids to the 
monocytes, or, vice versa, probable “washout” certain amino acids from the cells may be considered a factor that 
reflects severity of the infectious process.

Keywords: amino acids, taurine, glutathione, monocytes, pulmonary tuberculosis

Введение
В условиях современной эпидемической си-

туации по туберкулезу, отличающейся необхо-
димостью повышения эффективности лечения, 
механизмы повышения устойчивости организма 
к развитию данного заболевания остаются недо-
статочно изученными. Известно, что основными 
структурами, инициирующими иммунный ответ 
на микобактерии туберкулеза (МБТ), являются 
альвеолярные макрофаги и регионарные ден-
дритные клетки, способные к миграции в мест-
ные лимфоузлы и презентации антигенов в них 
[1, 7, 17].

Продуктивный ответ на инфекцию возможен 
только со стороны системы фагоцитирующих 
мононуклеаров, тесно взаимодействующей с хел-
перной системой Т-лимфоцитов [1, 6]. Это взаи-
модействие начинается с поглощения макрофа-
гами МБТ и презентации их антигенов на фоне 
незавершенного фагоцитоза, что характеризует 
декомпенсацию внутриклеточного разрушения 
МБТ неактивированными макрофагами. По мере 
увеличения антигенной нагрузки объемы презен-
тации растут, что приводит к формированию по-
пуляции Т-хелперов, стимулирующих фагоцитоз 
в очаге, повышающих его эффективность. Под 
влиянием МБТ макрофаги в очаге специфиче-
ского воспаления претерпевают изменения в трех 
направлениях: пенистый макрофаг, эпителио-
идная клетка и гигантская многоядерная клетка 
Пирогова–Лангханса. [1]. Пенистые макрофаги 
возникают из мигрировавших в очаг и поглотив-
ших МБТ моноцитов, которые, под действием 
миколовых и кетомиколовых кислот, теряют спо-
собность фагоцитировать микобактерии и под-
держивать кислородный взрыв. В этих клетках 
поддерживается нормальный или повышенный 
синтез фактора некроза опухоли α (TNFα), име-
ются клеточные включения (пенистость), состо-
ящие из миколовых кислот, а также дормантные 
(«дремлющие») формы МБТ. Эпителиоидные 
клетки сохраняют некоторую способность к фа-
гоцитозу, так же почти не экспрессируют маркеры 
апоптоза и активно синтезируют TNFα, гамма-
интерферон, интерлейкин-10. Кластеры эпите-

лиоидных клеток сливаются, образуя гигантские 
многоядерные клетки Пирогова–Лангханса.

Гигантские многоядерные клетки несут в себе 
микобактерии, активно поддерживают кисло-
родный взрыв (НАДФН – оксидазную актив-
ность), имеют большое количество молекул ком-
плекса МНС –II, но не синтезируют TNFα. Все 
фагоцитирующие клетки в очаге туберкулезной 
инфекции осуществляют борьбу с МБТ при по-
мощи механизмов образования внутриклеточных 
активных форм кислорода (макрофаги и нейтро-
фильные гранулоциты) и азота (только активиро-
ванные макрофаги) [22, 24, 25]. 

Эти соединения, попадая во внеклеточную 
среду, приводят к процессам перекисного окис-
ления липидов (ПОЛ), стимулируют приток ней-
трофилов, увеличивают повреждения клеток ма-
кроорганизма [2, 4, 5, 8, 9, 22, 24, 25].

В совокупности механизмы формирования 
туберкулезной гранулемы направлены на сни-
жение доли некомпетентного фагоцитоза и вне-
клеточной агрессии, увеличение количества 
Т-лимфоцитов хелперов (Тх1), активных форм 
азота в макрофагах, а также продукции провос-
палительных цитокинов иммунокомпетентными 
клетками. У пациентов же с нарушением функций 
фагоцитов, недостаточностью CD4-позитивных 
лимфоцитов новая гранулема не формируется, 
а старые неинкапсулированные гранулемы пре-
терпевают изменения инфильтративного харак-
тера с повышением роли нейтрофильных грану-
лоцитов и увеличением свободно радикальной 
нагрузки на ткани [5, 8]. В патогенезе образо-
вания патологического очага при туберкулезе 
немаловажную роль играют активные формы 
кислорода и азота, выделяемые клетками спец-
ифической и неспецифической резистентности. 
Эти соединения имеют значение и в формирова-
нии вторичных рубцовых изменений, сопрово-
ждающих разрешение туберкулезного процесса 
[1, 2]. Метаболические реакции, определяющие 
функциональную активность иммунокомпетент-
ных клеток, играют существенную роль в фор-
мировании специфической резистентности 
организма. Так, с первых минут реакции бласт-
трансформации (РБТ) в лимфоцитах увеличива-
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ется потребление аденозинтрифосфата (АТФ). 
Активация энергетического обмена в этот период 
проявляется не только в ускорении обмена АТФ, 
но и в увеличении синтеза пиридиннуклеотидов, 
в которых непосредственное участие принимает 
аспарагин и аспарагиновая кислота. В результа-
те наблюдается значительное повышение вну-
триклеточного уровня НАД (в 6-11 раз) и НАДФ 
(в 10-21 раз). Активация синтеза пиридиновых 
нуклеотидов активированных лимфоцитов не-
обходима для поддержания оксидоредуктазных 
реакций, для синтеза ДНК, репаративных ре-
акций [1,  2, 3, 16]. Высокую значимость в под-
держании функциональной активности клеток 
иммунной системы имеют глутатион и ферменты 
глутатионового метаболизма [14, 18, 23]. Глутати-
он непосредственно модулирует пролиферацию 
Т-лимфоцитов. Лимфоциты, обедненные глу-
татионом, не в полной мере не развивают РБТЛ 
на митогенные пектины. Экзогенный глутатион 
частично поддерживает уровень внутриклеточ-
ного глутатиона и полностью восстанавливает 
пролиферацию, а эндогенный играет ключевую 
роль в метаболических реакциях, связанных 
с синтезом ДНК. И, кроме того, опосредует эф-
фекты экзогенных тиолов. Метаболическая роль 
глутатиона и ферментов глутатионового обмена 
связана также с антиоксидантными процессами. 
Предполагается, что синтез и восстановление 
глутатиона через глутатионредуктазу обеспечи-
вают полноценные эффекторные функции есте-
ственных киллеров [12, 19]. 

Высокой информативностью для исследова-
ния метаболизма активированных лимфоцитов 
обладают окислительно-восстановительные фер-
менты. Обнаружена прямая зависимость меж-
ду геногеографией наследственного дефицита 
Г6ФДГ и распространенностью туберкулеза лег-
ких [13, 18, 21], что происходит следующим об-
разом: уменьшается активность оксидоредуктаз, 
определяющих интенсивность энергетических 
реакций в клетках и уровень ключевой реакции 
пентозофосфатного цикла и НАДФН- зависи-
мых пластических процессов и реакций восста-
новления глутатиона [10, 11, 20].

Таким образом, функциональное состояние 
иммунокомпетентных клеток напрямую зависит 
от степени сохранности метаболических показа-
телей. Изучение особенностей аминокислотного 
баланса моноцитов при различных клинических 
формах туберкулеза легких явилось целью насто-
ящего исследования.

Материалы и методы
Группы пациентов. 1-я – 32 с инфильтратив-

ным туберкулезом с поражением не более двух 
сегментов. Эта клиническая форма возникает 
на фоне специфической гиперсенсибилизации 

легочной ткани и значительного усиления экс-
судативной тканевой реакции в зоне воспале-
ния. Клинико-морфологической особенностью 
инфильтративного туберкулеза считают распро-
страненное поражение легкого с наклонностью 
к быстрому прогрессированию туберкулезного 
процесса. Длительность лечения 3-4 месяца. 

2-я – 31 с туберкулемой легкого, получавших 
лечение в течение 3-4 месяцев. Туберкулема лег-
ких – клиническая форма, при которой в легоч-
ной ткани формируется казеозно-некротическое 
образование, отграниченное от прилежащей ле-
гочной ткани двухслойной капсулой, развиваю-
щееся на фоне гиперергической реакции клеточ-
ных элементов легочной ткани на микобактерии 
туберкулеза и повышенной активности фибро-
пластических процессов в зоне туберкулезного 
воспаления. 

3-я – 27 с фиброзно-кавернозным туберку-
лезом (ФКТ), давностью заболевание не более 
двух лет после относительной стабилизации про-
цесса (через 3-4 месяца после начала лечения). 
Для ФКТ характерно наличие одной или не-
скольких каверн с хорошо сформированным 
фиброзным слоем в стенках, выраженными фи-
брозными и полиморфными очаговыми изме-
нениями в ткани легкого, типично хроническое 
волнообразное, прогрессирующее течение. 4-я – 
сравнения – 30 здоровых добровольцев.

Все больные проходили при поступлении и в 
процессе лечения стандартное клиническое, ла-
бораторное, лучевое исследование (Приказ МЗ 
РФ от 21 марта 2003 года № 109). 

Исследование аминокислот в плазме и кле-
точной взвеси (в данном исследовании – моно-
цитов) осуществляли на газожидкостном амино-
кислотном анализаторе. Для удобства изложения 
материала, изменения количества аминокислот 
и их производных приведены в % относительно 
общего количества аминокислот. Статистическая 
обработка результатов проведена с использова-
нием программы Microsoft Excel 2007 (Microsoft® 
Windows® XP Professional, USA) и программы 
«STATISTICА» v. 6.0 (StatSoft, USA). 

Результаты и обсуждение
Проведенное исследование показало, что 

аминокислотный баланс плазмы и моноцитов 
при туберкулезе легких отличается от здоровых 
(табл. 1). Развитие туберкулезного воспаления 
сопровождается изменением соотношения ами-
нокислот включающихся в синтез соединений 
антиоксидантной защиты. Так, в контрольной 
группе выявлено значительное преобладание 
таурина в лейкоцитах по сравнению с другими 
серосодержащими аминокислотами – метиони-
ном и цистеином. Таурин – природная амино-
сульфоновая кислота (b-аминоэтансульфоновая 
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кислота, Н2NCH2CH2SO3H), нормализуя мета-
болические процессы, обладает регенерирую-
щим, репаративным, мембрано-протекторным 
действием, играет большую роль в липидном об-
мене, оптимизации энергетических и обменных 
процессов, сохранении электролитного состава 
цитоплазмы (за счет накопления ионов калия 
и кальция), выполняет функцию нейромедиато-
ра. Следует отметить, что синтез таурина являет-
ся следствием метаболической цепочки, вклю-
чающей метионин и цистеин [26].

Только в случае здоровой группы мы видим 
закономерную динамику изменения концентра-
ции этих аминокислот, что, вероятно, отражает 
состояние клеточной мембраны и достаточный 
детоксикационный ресурс здоровой клетки и не 
исключает наличие повреждения ферментных 
систем при развитии специфического воспали-
тельного процесса (табл. 1). 

В условиях же туберкулезного экссудативно-
го воспаления (инфильтративный туберкулез) 
отмечено значительное, по сравнению со здо-
ровыми, снижение количества серосодержащих 
аминокислот, в большей степени – таурина. При 
этом соотношение его концентраций в плазме 
и моноцитах также значительно изменяется, 
что, вероятно, отражает потребность в антиок-
сидантных ресурсах (в данной группе количе-
ство окисленного глутатиона 6,8±0,4 ммоль/л 
по сравнению со здоровой группой, в которой 
этот показатель составил 11,89±4,5 ммоль/л). 
При дальнейшем развитии туберкулезного про-
цесса и формировании ФКТ, который характе-
ризуется не только более длительным течением, 
постоянным бактериовыделением, но и выра-
женной реакцией соединительной ткани, со-
отношение таурина становится «обратным», 
т.е. количество его в моноцитах значительно 
меньше, чем в плазме. При этом концентра-

ция окисленного глутатиона составляет 8,8±0,4 
ммоль/л, превышая данный показатель при ин-
фильтративном туберкулезе. При туберкуломах 
соотношение таурина в плазме и моноцитах 
характеризуется незначительным преобладани-
ем последнего в клетках. При этом количество 
глутатиона составляет 15,1±0,7 ммоль/л и яв-
ляется максимальным среди представленных 
групп. Подчеркнем, что туберкулома считается 
относительно благоприятным вариантом разви-
тия процесса, поскольку характеризуется отгра-
ничением процесса с формированием плотной 
капсулы, и в данном случае наибольшие кон-
центрации окисленного глутатиона несомненно 
коррелируют с особенностями течения.

В синтезе глутатиона наряду с таурином при-
нимает участие глутаминовая кислота и пролин. 
В отношении данных аминокислот динамика 
не представляется такой очевидной (табл. 1), 
как в случае таурина, что позволяет сделать вы-
вод о том, что именно концентрация таурина 
является специфическим отличительным при-
знаком экссудативной, пролиферативной и про-
лиферативно-некротической реакции при тубер-
кулезном воспалении. В этом случае отношение 
концентрации количества таурина в плазме и мо-
ноцитах можно использовать в качестве прогно-
стического признака развития специфического 
воспаления, Так, у здоровых этот коэффициент 
составил 0,15, при инфильтративном туберкуле-
зе – 0,55, туберкулеме – 0,69, ФКТ-1,33. Таким 
образом, коэффициент более единицы отражают 
процессы, сопровождающие хронизацию тубер-
кулезного воспаления с развитием ФКТ. 

Заключение
Результаты исследования свидетельствуют 

о том, что показатели соотношения таурина 
в плазме и моноцитах обнаруживают различные 

ТАБЛИЦА 1. СРАВНИТЕЛЬНЫЕ ПОКАЗАТЕЛИ АМИНОКИСЛОТНОГО БАЛАНСА ПЛАЗМЫ (%) И МОНОЦИТОВ (%) 
У ЗДОРОВЫХ ЛИЦ И БОЛЬНЫХ ИНФИЛЬТРАТИВНЫМ ТУБЕРКУЛЕЗОМ ЛЕГКИХ, ФКТ И ТУБЕРКУЛЕМАМИ (М±m)

Группы
Показатели

Сравнения
(здоровые) Туберкулез

Инфильтративный ФКТ Туберкулома
Плазма Моноциты Плазма Моноциты Плазма Моноциты Плазма Моноциты

Таурин 1,08**±0,02 6,99*±1,8 **0,54±0,03 0,97*±0,5 1,5±0,2 1,12*±0,01 1,2±0,01 1,73*±0,01
Цистеин 3,96±0,1 3,12±0,4 2,8±0,3 2,1±0,38 2,8±0,2 2,3±0,5 2,3±0,4 1,9±0,1
Метионин 1,15±0,05 1,33±0,02 0,8±0,3 0,78±0,01 0,6±0,02 1,27±0,01 0,9±0,02 0,84±0,25
Пролин 4,31±0,2 5,38±0,4 6,9±0,4 6,2±0,1 5,8±0,2 4,46±0,2 6,2±0,3 7,4±0,01
Глютамин. к-та 4,32±1,6 7,32±1,2 5,9±0,3 6,8±0,7 4,3±0,5 6,43±0,4 3,7±0,4 4,38±0,2

Примечание. * – р < 0,05 различия достоверны по концентрации таурина в моноцитах между группами сравнения, 
инфильтративным туберкулезом, ФКТ, туберкулемой;  
** – р < 0,05 различия достоверны по концентрации таурина в плазме и моноцитах между группами сравнения 
и инфильтративным туберкулезом.
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значения в зависимости от клинической формы 
туберкулеза легких. В случае туберкулезного вос-
паления в большей степени критерием специ-
фической резистентности организма являют-
ся не столько процессы окисления глутатиона, 
а способность накапливать необходимые кон-
центрации таурина в иммунокомпетентных клет-
ках.

В целом при туберкулезе легких аминокислот-
ный баланс моноцитов можно охарактеризовать 
как дефицитный по антиоксидантным ресурсам. 
Перераспределение аминокислот плазмы крови 
в моноциты и, наоборот, «вымывание» из клеток 
некоторых аминокислот можно рассматривать 
в качестве фактора, отражающего тяжесть тече-
ния инфекционного процесса.
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