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ботки новых лекарственных препаратов, исправляющих де-

фектный белок МВТР.

Одним из биотехнологических средств, направленных 

на стимуляцию альтернативных хлорных каналов, которые 

в некоторой степени могут компенсировать дефицит МВТР 

в эпителии воздухопроводящих путей, является ингаля-

ционная форма Moli1901 (duramycin) – полициклический 

пептид, полученный из Streptomyces cinnamoneum. В опытах 

in vitro показано, что Moli1901 вызывает увеличение транс-

порта хлоридов и, соответственно, секрецию жидкости клет-

ками назального эпителия как у здоровых, так и у пациентов 

с МВ. Проведена II фаза двойного слепого плацебоконтроли-

руемого исследования (ингаляции Moli1901 в разных дозах, 

суммарно до 12,5 мг в течение 5 дней), доказавшая благопри-

ятное влияние препарата как активатора хлорных каналов 

у больных МВ подростков и взрослых с легким течением бо-

лезни [10].

Таким образом, можно говорить о несомненных успехах 

в оказании помощи больным МВ. Современные схемы ве-

дения МВ позволяют стабилизировать состояние больных, 

значительно увеличивают продолжительность жизни и улуч-

шают ее качество. В перспективе планируется организация 

лечения этих пациентов с помощью стационарсберегающих 

технологий препаратами с минимальными системными эф-

фектами. 
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Представлены основные диагностические критерии идиопатического 

фиброзирующего альвеолита (ИФА), позволяющие своевременно запо-

дозрить и установить правильный диагноз. Проанализированы основ-

ные врачебные ошибки, предложены пути улучшения диагностики ИФА. 
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И
диопатический фиброзирующий альвеолит (сино-

нимы: идиопатический фиброз легких, криптоген-

ный фиброзирующий альвеолит, болезнь Хаммена–

Рича и др.) представляет собой своеобразный патологи-

ческий процесс неясной природы в легких, харак-

теризующийся нарастающей дыхательной не-

достаточностью вследствие развития преимущественно 

в интерстициальной ткани легких небактериального 

воспаления и прогрессирующего интерстициального 

фиброза [3]. 

Диагностика идиопатического фиброзирующего аль-

веолита (ИФА) остается крайне неудовлетворительной, 

диагностические ошибки составляют до 80%. Можно 

назвать несколько причин столь неблагоприятного со-

стояния диагностики ИФА. Так, затрудняет диагностику 

отсутствие патогномоничных признаков (клинических, 

рентгенологических, функциональных, лабораторных 

и даже морфологических). В ряде случаев ошибочная 

диагностика обусловлена отсутствием возможности 

применить современные диагностические методы (ком-

пьютерную томографию – КТ, видеоторакоскопическую 

биопсию легких и др.). Но основной причиной поздней 

диагностики является недостаточная осведомленность 

практических врачей об этом виде патологии и, соответ-

ственно, ошибочная интерпретация результатов обсле-

дования [2].

В международном консенсусе по ИФА [3] сформули-

рованы основные диагностические критерии этого за-

болевания. Диагноз может быть установлен без приме-

нения хирургической биопсии при наличии 4 больших 

и 3 из 4 малых критериев (табл. 1). 

Диагноз ИФА устанавливает клиницист на основе 

анализа результатов комплексного обследования, вклю-
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Таблица 1

Диагностические критерии ИФА

Большие критерии Малые критерии

Исключение ИЗЛ известной этиологии 
(токсической, профессиональной) 
и коллагенозов

Возраст >50 лет

Рестриктивные и диффузионные нару-
шения ФВД, отсутствие обструктивных 
изменений

Инспираторная 
одышка

Характерная картина на КТ – двусторон-
ние ретикулярные изменения с мини-
мальными проявлениями по типу 
«матового стекла»

Длительность забо-
левания >3 мес

Чрезбронхиальная биопсия и бронхо-
альвеолярный лаваж не обнаруживают 
признаков других заболеваний

Двусторонние кре-
питирующие хрипы

Примечание. ИЗЛ – интерстициальные заболевания легких; 
ФВД – функция внешнего дыхания.

чающего клинические, лучевые, инструментальные, 

а при необходимости и морфологические методы иссле-

дования. K. Flaherty и соавт. [4] показали, что морфоло-

гические результаты не соответствовали клиническому 

диагнозу в 35% случаев, рентгенологическому – в 50%. 

Однако у 20% больных морфологический диагноз был 

изменен клиницистами с учетом клинических и рентге-

нологических данных. Таким образом, правильный ди-

агноз может быть установлен только по результатам ком-

плексного обследования пациента. 

Целью нашего исследования были анализ состояния 

диагностики ИФА на собственном клиническом ма-

териале и определение рациональных путей своевре-

менной диагностики этого заболевания. В исследо-

вании участвовали находившиеся в клинике пульмо-

нологии СПбГМУ им. акад. И.П. Павлова 488 больных 

ИФА: 142 мужчины и 346 женщин. Средний возраст 

составил 47,9±0,7 года; средний срок от момента появ-

ления первых признаков заболевания до установления 

диагноза – 2 года (от 2 мес до 10 лет). Как уже упомина-

лось, 82% пациентов наблюдались с ошибочными диаг-

нозами и не получали адекватного лечения. Наиболее 

часто необоснованно диагностировали двустороннюю 

пневмонию; 454 (93,0%) больных лечили антибиотиками 

в среднем в течение 6 мес (длительность лечения колеба-

лась от 2 нед до 3 лет). В связи с ошибочным диагнозом 

(«диссеминированный туберкулез легких») 102 (20,9%) 

пациента получали туберкулостатические препараты 

длительностью от 1 мес до 2 лет.

Основным клиническим признаком ИФА была не-

уклонно прогрессирующая одышка инспираторного 

типа, рефрактерная к антибактериальной и бронхоспаз-

молитической терапии (в 99,2% случаев). Большинство 

больных (87,1%) отмечали характерную особенность 

дыхания – невозможность сделать глубокий вдох. 

У больных с выраженной одышкой выявлена тахикардия 

до 90–120 в минуту. Кашель сухой или со скудной сли-

зистой мокротой отмечали 88,1% больных. В 19,2% слу-

чаев кашель был первым проявлением заболевания, 

у остальных пациентов он появлялся на более поздних 

стадиях и приобретал упорный характер, провоциро-

вался физической нагрузкой, разговором или попыткой 

сделать глубокий вдох. 

Похудение (51,6% больных) и повышение темпе-

ратура тела (25,0%) были характерны для острого те-

чения заболевания (десквамативная интерстициальная 

пневмония) или обострения при хроническом течении 

ИФА. Пик повышения температуры тела приходился 

на дневные часы. Лихорадка была рефрактерна к анти-

бактериальной терапии, но купировалась кортикосте-

роидами.

Суставной синдром, включая утреннюю скован-

ность (иногда в сочетании с синдромом Рейно), выявлен 

у 19,3% больных ИФА и свидетельствовал об активности 

патологического процесса. 

Наличие и выраженность цианоза зависели от тя-

жести заболевания. На ранних этапах хронического те-

чения болезни цианоз наблюдался только после физи-

ческой нагрузки. Почти у половины больных (46,7%) 

отмечены характерные изменения ногтевых фаланг по 

типу «барабанных палочек» и «часовых стекол» (так на-

зываемые пальцы Гиппократа).

При перкуссии легких выявляли притупление пер-

куторного тона над областью поражения (как правило, 

в нижних легочных полях). Характерным аускуль-

тативным признаком ИФА были ослабленное вези-

кулярное дыхание и двусторонние крепитирующие 

хрипы, выслушиваемые преимущественно по задней 

и среднеподмышечной линиям. Однако следует отме-

тить, что крепитация не является патогномоничным 

признаком ИФА, так как встречается не у всех больных 

(у 92,4%) и может выслушиваться при других ИЗЛ. 

Крепитирующие хрипы у больных ИФА на разных ста-

диях заболевания несколько различаются: на ранних 

этапах болезни (в экссудативную фазу) выслушивается 

нежная крепитация; по мере прогрессирования патоло-

гического процесса и развития фиброзных изменений 

крепитация становится более звучной и грубой. 

В далеко зашедших случаях у 2,4% больных опре-

делен еще один аускультативный феномен – так на-

зываемое попискивание, по характеру напоминающее 

звук трения пробки. Чаще попискивание выслушива-

лось на вдохе, преимущественно над областью верхних 

легочных полей (по передней поверхности грудной 

клетки). Наличие попискивания преимущественно 

у больных с распространенным пневмофиброзом по-

зволяет считать этот звуковой феномен признаком вы-

раженного плевропневмосклероза. Однако ни крепи-

тация, ни ослабленное везикулярное дыхание, ни по-

пискивание не являются патогномоничными для ИФА. 

В диагностике их используют только в комплексе с дру-

гими признаками – для уточнения фазы (обострение, 

ремиссия) и тяжести течения заболевания.

Диагностическая ценность общепринятых лабора-

торных методов исследования незначительна. При мед-

ленно прогрессирующем течении хронической формы 

ИФА показатели клинического анализа крови не вы-

ходили за пределы нормальных значений. Лейкоцитоз 

свыше 9,5•109/л выявлен у 25%. СОЭ в среднем со-

ставляла 19,0±0,6 мм/ч. Лейкоцитоз, палочкоядерный 

сдвиг в формуле крови и увеличение СОЭ определяли  

у больных с острым течением болезни, при обострении 

хронической формы ИФА, а также в случае присоеди-
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нения инфекции. Показатели иммунологического ста-

туса при ИФА также неспецифичны, поэтому их иссле-

дование важно не столько для нозологической иденти-

фикации патологического процесса, сколько для оценки 

патогенетических механизмов развития болезни и ре-

шения вопросов лечебной тактики. А. Захарова и соавт. 

[1] показали, что повышение уровня интерлейкина ИЛ8 

с 201 до 700 нг/мл, фактора некроза опухоли-α (ФНОα) 

с 61 до 95 нг/мл и уменьшение содержания антагониста 

ИЛ1 от 300 до 100 пг/мл в крови и жидкости бронхоаль-

веолярного лаважа больных ИФА свидетельствуют об 

активности и прогрессировании патологического про-

цесса. 

Для диагностики ИФА большое значение имеют лу-

чевые методы обследования. Традиционное рентгено-

логическое исследование органов грудной клетки вы-

являло двусторонние изменения, максимально выра-

женные в нижних и средних легочных полях (99,6%), 

уменьшение объема легких, высокое стояние куполов 

диафрагмы (60,7%). При хронической форме заболе-

вания на ранних стадиях определялись усиление пери-

ферического легочного интерстиция, преимущественно 

в субплевральных отделах, и изменения по типу «мато-

вого стекла». По мере прогрессирования болезни уси-

ливались фиброзные изменения (86,0%), в 50,6% случаев 

отмечено формирование «сотового легкого». При острой 

форме ИФА и обострении хронической его формы выяв-

лены двусторонние очаговые и(или) инфильтративные 

затенения разной интенсивности и протяженности.

Проведение высокоразрешающей КТ (ВРКТ) позво-

лило детализировать характер изменений. При деск-

вамативной интерстициальной пневмонии (ДИП) вы-

явлены участки инфильтрации легочной ткани – дву-

сторонние, субплевральные, не соответствующие сег-

ментарному строению; на их фоне частично прослежи-

вались просветы бронхов (рис. 1). Для ранних стадий 

хронической формы ИФА было характерно уплотнение 

внутридолькового интерстиция и стенок вторичных ле-

гочных долек (рис. 2).

По мере прогрессирования болезни происходило 

формирование «сотового легкого» в субплевральных 

отделах и тракционных бронхоэктазов мелких бронхов 

в зоне фиброзных изменений (рис. 3). Внутригрудная 

умеренная лимфаденопатия (размеры лимфатических 

узлов не превышали 12–15 мм) выявлена у 8,4% больных. 

Расширение ствола легочной артерии и ее ветвей было 

признаком легочной гипертензии. Изменения по типу 

«матового стекла» на фоне фиброзных изменений и «со-

тового легкого» свидетельствовали об активности пато-

логического процесса и обострении ИФА (рис. 4).

ФВД у больных ИФА была нарушена уже на ранних 

стадиях заболевания (табл. 2). 

Представленные данные позволяют сформулиро-

вать симптомокомплекс нарушений ФВД при ИФА, ко-

торый наряду с увеличением частоты дыхания вклю-

чает уменьшение объема вдоха, а также статических ле-

гочных объемов: ЖЕЛ, ОЕЛ, в меньшей степени – ООЛ. 

Установлено, что наиболее ранними изменениями ФВД 

являются увеличение эластического сопротивления 

легких (снижение растяжимости и повышение ригид-

ности легких) и снижение ДЛзд. Обструктивные нару-

шения для ИФА не характерны, однако они могут при-

соединиться на стадии «сотового легкого» при вовле-

чении в патологический процесс периферических ды-

хательных путей, а также у больных с сопутствующей 

обструктивной патологией. Формирование обструктив-

ного синдрома у больных ИФА – неблагоприятный про-

гностический признак.

Результаты исследования гемодинамики малого 

круга кровообращения методом допплер-ЭхоКГ свиде-

тельствовали о наличии у большинства больных изме-

нений правых отделов сердца (гипертрофия или дила-

тация правого желудочка) и повышении систолического 

давления в легочной артерии (СДЛА). Средний показа-

тель СДЛА у больных ИФА по данным ЭхоКГ составил 

35,9±0,6 мм рт. ст. 

Бронхологические методы малоинформативны для 

диагностики ИФА. У большинства больных эндоскопи-

ческая картина не отличалась от таковой в норме. 

Если на основании анализа результатов комплекс-

ного обследования не удавалось с уверенностью ус-

тановить диагноз ИФА (47,7%), выполняли видео-

торакоскопическую или открытую биопсию легкого. 

Сравнительно невысокая диагностическая информа-

тивность чрезбронхиальной биопсии (46,2%) объясня-

ется отсутствием при ИФА патогномоничных морфо-

логических признаков болезни, а также малым объемом 

получаемых проб.

Острую форму ИФА и ДИП следует дифференциро-

вать с двусторонней пневмонией. Известно, что двусто-

ронняя пневмония (довольно редкое заболевание), раз-

вивается на фоне иммуносупрессивных состояний, про-

текает тяжело, с выраженной интоксикацией, но рацио-

нально подобранная антибактериальная терапия может 

быть эффективной. Дифференциальная диагностика 

ИФА с другими фиброзирующими альвеолитами (экзо-

генный аллергический, экзогенный токсический, син-

дром фиброзирующего альвеолита на фоне системных 

заболеваний) основана на анамнестических данных, 

клинических проявлениях и результатах лабораторных 

исследований. Значительные трудности возникают при 

дифференциальной диагностике ИФА с диффузной 

формой бронхиолоальвеолярного рака и лимфогенным 

метастазированием в легкие. ИФА следует дифференци-

ровать и с другими интерстициальными заболеваниями 

легких (лимфангиолейомиоматозом легких, гистиоци-

тозом Х легких, идиопатическим гемосидерозом легких, 

легочным альвеолярным протеинозом). Наибольшие 

затруднения вызывает дифференциальная диагностика 

ИФА и лимфангиолейомиоматоза легких.

Таким образом, практический врач должен заподоз-

рить ИФА при наличии даже одного из перечисленных 

признаков:

прогрессирующая одышка инспираторного • 
характера;

распространенные двусторонние изменения • 
в легких на рентгенограммах или КТ;

рестриктивные нарушения ФВД.• 
В диагностике ИФА наиболее информативны кли-

нические, лучевые, функциональные и морфологи-

ческие методы. По нашему мнению, для диагностики 

этого заболевания большое значение имеет адекватная 

оценка анамнестических данных, жалоб больного, 

результатов врачебного осмотра, лучевых, инстру-
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Таблица 2

Характеристика ФВД у больных ИФА (M±m)

Показатель Процент от должной величины

ОЕЛ 65,6±1,0

ФЖЕЛ 57,4±1,3

ЖЕЛ 56,6±0,9

ООЛ 78,2±1,7

ОФВ1 59,3±1,0

ОФВ1/ЖЕЛ 83,3±0,7

ДЛзд 43,4±1,3

Примечание. ОЕЛ – общая емкость легких; ФЖЕЛ – форсированная 
жизненная емкость легких; ЖЕЛ – жизненная емкость легких; ООЛ – 
остаточный объем легких; ОФВ1 – объем форсированного выдоха за 
1-ю секунду; ДЛзд – диффузионная способность легких при задержке 
дыхания.

Рис. 1. Десквамативная форма ИФА. При ВРКТ выявляются двусторонние 

изменения по типу «матового стекла» в нижних отделах легких

Рис. 4. Острая форма ИФА. ВРКТ показывает равномерное, двустороннее 

уплотнение внутридолькового интерстиция в нижних отделах легких по 

типу «матового стекла»

Рис. 3. Поздняя форма ИФА. При ВРКТ определяется формирование «сотового легкого» в субплевральных отделах на всем протяжении легочных полей 

с обеих сторон (а), тракционные бронхоэктазы мелких бронхов в зоне фиброзных изменений (б)

Рис. 2. Ранняя стадия хронической формы ИФА. ВРКТ показывает 

утолщение внутридолькового интерстиция в задненижних субплев-

ральных отделах с обеих сторон

а б
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ментальных, а также морфологических методов ис-

следования. Выполнение биопсии легочной ткани на 

ранних стадиях болезни облегчает гистологическую 

интерпретацию полученного материала и, что самое 

важное, позволяет своевременно назначить адекватное 

лечение.
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Процесс формирования никотиновой зависимости сложный и много-

факторный. Изучение нейрофармакологии никотина – важная веха 

на пути к пониманию механизмов формирования никотиновой зависи-

мости и методов борьбы с ней. 

Ключевые слова: никотиновая зависимость, никотиновые ацетилхоли-

новые рецепторы, нейромедиаторы.

Н
есмотря на огромное количество научных данных 

о вреде курения для здоровья человека [1], употребле-

ние табака растет и в настоящий момент стало глобальной 

проблемой. Курильщики, помимо указанных на пачках си-

гарет никотина и смолы, вдыхают смертельный коктейль 

ядовитых химических веществ, включая мышьяк и поло-

ний-210. Табачный дым содержит более 4000 компонентов, 

многие из которых являются фармакологически актив-

ными, токсичными, мутагенными и канцерогенными. 

Сам никотин мало влияет на развитие заболеваний, 

однако его способность вызывать зависимость лежит в ос-

нове причин, по которым в мире продолжается использо-

вание табачных изделий. Изучение нейрофармакологии 

никотина является важной вехой на пути к пониманию ме-

ханизмов формирования никотиновой зависимости и ме-

тодов борьбы с ней.

РОЛЬ ХОЛИНЕРГИЧЕСКОЙ СИСТЕМЫ 
В ФОРМИРОВАНИИ НИКОТИНОВОЙ ЗАВИСИМОСТИ
Развитие табачной зависимости – это процесс формиро-

вания и закрепления привычки табакокурения с переходом 

в синдром патологического влечения к курению табака, 

включающего 3 компонента: идеаторный, вегетососуди-

стый и невротический [1]. Предполагается, что болезненное 

влечение реализуется преимущественно психическими 

и нейромедиаторными механизмами. Однако до сих пор 

вопрос формирования никотиновой зависимости остается 

открытым.

Считается, что в среднем достаточно 7 с после вдыхания 

табачного дыма, чтобы никотин достиг мозга и легко пре-

одолел гематоэнцефалический барьер. Быстрая абсорбция 

позволяет курильщику контролировать содержание нико-

тина в организме, и именно это свойство повышает вероят-

ность развития зависимости [5].

В мозговой ткани никотин вступает во взаимодействие 

с нейрональными никотиновыми ацетилхолиновыми ре-

цепторами (н-АХР), которые, как известно, играют важную 

роль в обеспечении когнитивных процессов в мозге, под-

держании состояния бодрствования и концентрации вни-
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Научная программа:
  Научная программа посвящена современным под-
ходам к изучению этиопатогенеза системных забо-
леваний соединительной ткани (ревматоидного арт-
рита, ювенильного хронического артрита, системной 
красной волчанки, системной склеродермии, дер-
мато-, полимиозита, ревматической полимиалгии, 
системных васкулитов).

  Особое внимание уделено клинике, диагностике 
и системным проявлениям при анкилозирующем 
спондилите, псориазе, подагре и других болезнях. 
Состоится обсуждение новейших методов лабора-
торной и инструментальной диагностики.

  Важнейший раздел научной программы – рацио-
нальное лечение системных заболеваний, включая 
терапию генно-инженерными биологическими пре-
паратами. 

Программа включает: пленарные лекции, научные 
симпозиумы, круглые столы, обсуждение хода выпол-
нения межрегиональных программ, а также презен-
тацию фармакологических фирм.

Для участия в конференции необходимо зарегист-
рироваться на сайте www.rheumatolog.ru, заполнив 
регистрационную форму.
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