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назначен целенаправленно и обосновано. Такой подход минимизирует нерациональ-
ное применение препарата и оптимизирует терапию. В литературе имеются данные 
о роли полиморфизмов APOE, eNOS и АСЕ в патогенезе тромбофилий и сосудистых 
нарушений при беременности. Однако недостаточно исследований, связывающих их 
с профилактическим эффектом аспирина с фертильного цикла при привычном невы-
нашивании. Это создает основу для проведения исследования и обоснования тера-
пии аспирином.

Заключение. Исследование полиморфизма генов APOE, eNOS, АСЕ имеет важное 
клиническое значение для женщин с ПНБ. Эти гены играют роль в поддержании ге-
модинамической стабильности, эндотелиальной функции и маточно-плацентарного 
кровотока. Выявление генетической предрасположенности позволит проводить пер-
сонализированное наблюдение, профилактику и лечение, направленные на улучше-
ние исходов беременности.
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ФАКТОРЫ РИСКА И ПРЕДУПРЕЖДЕНИЕ 
НЕРАСПОЗНАННОГО ПРОГРЕССИРУЮЩЕГО ТУБЕРКУЛЕЗА 
ВО ВРЕМЯ БЕРЕМЕННОСТИ

Актуальность. Туберкулез (ТБ) у женщин репродуктивного возраста образует 
скрытое социально-экономическим бремя, не отражаемое эпидемиологическими 
показателями [1, 2]. Гомельская область остается регионом с наибольшей заболевае-
мостью ТБ в Республике Беларусь (23,8 на 100 тысяч), женщины составляют около 30% 
среди пациентов с впервые выявленным туберкулезом [1–4].
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Сложность диагностики ТБ органов дыхания во время беременности обусловле-
на неспецифичностью клинических проявлений, возможным скрытым течением за-
болевания, маскировкой симптомов изменениями в организме женщины, связанны-
ми с беременностью, а также ограниченным применением рентгеновских методов 
обследования [5]. Оценка вероятности развития ТБ у женщин и формирование груп-
пы материнского риска будет способствовать предупреждению прогрессирующего 
течения нераспознанного ТБ во время беременности и после деторождения.

Цель исследования. Определить наиболее значимые факторы для женщин ре-
продуктивного возраста факторы риска развития ТБ, а также необходимые меропри-
ятия для предупреждения нераспознанного ТБ легких во время беременности и по-
сле деторождения.

Материалы и методы исследования. Изучены факторы риска развития ТБ лег-
ких у женщин репродуктивного возраста (n=47), в сравнении со здоровыми женщи-
нами (n=35). Определены наиболее значимые факторы риска развития ТБ во время 
беременности. Характеристика пациентов группы исследования: возраст 21–45 лет 
(средний возраст 28,3 года). Клиническая структура ТБ органов дыхания: инфильтра-
тивный ТБ – 70,2%, очаговый ТБ – 10,6%, диссеминированный ТБ – 6,4%, туберкулома 
– 10,6%, ТБ внутригрудных лимфатических узлов – 2,1% (сопоставима с клинической 
структурой в общей когорте). Характеристика группы сравнения: возраст 23–44 года 
(средний возраст 28,8 лет), отсутствие в анамнезе ТБ любой локализации, отсутствие 
симптомов респираторного или интоксикационного характера и изменений на рент-
генограмме органов грудной клетки.

С использованием множественной логистической регрессии были получены ко-
эффициенты для наиболее значимых факторов риска. С использованием полученных 
коэффициентов было составлено уравнение для определения суммы коэффициентов, 
в соответствии с индивидуальным набором факторов пациента (женщины репродук-
тивного возраста), для сопоставления с пороговым значением, свидетельствующем о 
высокой подверженности ТБ органов дыхания. Пороговое значение было определе-
но с использованием ROC-анализа.

Статистическая обработка данных проведена с использованием программы 
Statistica 8.0, программы MS Office Excel, языка программирования Python (библиоте-
ка sklearn.metrics). Для отбора значимых факторов риска (переменных логистической 
регрессии) рассчитывалось отношение шансов (ОШ) и критерий χ2 при критическом 
уровне значимости р<0,05. 

Результаты и обсуждение результатов исследования. Для женщин репродук-
тивного возраста также были определены следующие наиболее значимые факторы 
риска развития ТБ: тубконтакт любой давности и продолжительности (ОШ = 2,9, 95% 
ДИ 2,3–4,5, р = 0,04), индекс массы тела менее 20 (OШ = 12,1, 95% ДИ 3,3–45,1, р<0,001), 
интергенетический интервал менее 2 лет (OШ = 9,2, 95% ДИ 1,1–75,6, р = 0,04), отяго-
щенный по ТБ наследственный анамнез (OШ = 5,7, 95% ДИ 1,2–27,2, р = 0,03). 

Значимым фактором также было наличие клинических признаков возмож-
ного недостатка прогестерона (дис- или аменорея, бесплодие, невынашивание 
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беременности в анамнезе) или выявленный недостаток прогестерона в сыворотке 
крови (лютеиновая фаза менструального цикла) так как у 68,1% (52,9–80,9) женщин c 
ТБ легких в сыворотке крови имелся недостаток прогестерона (достоверно чаще, чем 
у здоровых женщин, χ2 = 7,3, р = 0,01).

⅀=1,5 × (ФР1) + 1,7 × (ФР2) + 1,0 × (ФР3) + 0,6 × (ФР4) + 0,5 × (ФР5)

где ФР1–ФР5 переменные, соответствующие факторам риска, принимающие зна-
чение 1 при их наличии, значение 0 при отсутствии:

ФР1 – наличие контакта с пациентом, страдающим туберкулезом (независимо от 
давности и длительности);

ФР2 – индекс массы тела менее 20;
ФР3 – интергенетический интервал менее 2 лет;
ФР4 – назначение аналогов эндогенного прогестерона;
ФР5 – отягощенный по ТБ наследственный анамнез.
Пороговое значение суммы коэффициентов для распознавания женщин, забо-

левших ТБ и здоровых женщин составило 1,0 при АUC = 0,86 (сумма коэффициентов, 
превышающая пороговое значение, свидетельствует о высокой подверженности 
женщины ТБ легких во время беременности и необходимости включения в группу 
материнского риска). ROC-кривая представлена на рисунке.

Чувствительность распознавания составила Se = 82,9% (82,9% женщин с ТБ были 
распознаны как больные), специфичность – Sp = 77,1% (77,1% женщин без ТБ были 
распознаны как здоровые).

При постановке на учет по беременности женщин, у которых не проводилась 
рентгенография органов грудной клетки исследования более 2 лет при высокой 

ROC-кривая, отображающая распознавание женщин репродуктивного возраста с ТБ 
легких на основе определения суммы коэффициентов, соответствующих факторам 
риска
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подверженности ТБ следует иметь особенную настороженность. Целесообразно про-
водить ежемесячный опрос на наличии симптомов респираторного и интоксикаци-
онного характера (кашель, гипертермия), при их возникновении пациентка должна 
быть направлена на консультацию к врачу-фтизиатру.

Учитывая, что для ТБ у женщин репродуктивного возраста характерна олигоба-
циллярность [4], исследование мокроты на с целью обнаружения M. tuberculosis не-
обходимо проводить с использованием молекулярно-генетических методов (Xpert 
MTB/Rif ), характеризующихся высокой чувствительностью и быстрым получением 
результатов, а также бактериологического посева. После родоразрешения, затем 
ежегодно в течение 3 лет после деторождения обязательно должна выполняться 
рентгенография органов грудной клетки.

Оптимальным подходом для женщин с высокой подверженностью ТБ является 
выявление латентной туберкулезной инфекции с использованием лабораторных 
иммунологических тестов (γ-интерфероновые тесты) и с последующим наблюдением 
фтизиатра.

Заключение. Применение представленного диагностического подхода будет 
способствовать ранней диагностике, предупреждению прогрессирующего течения 
нераспознанного ТБ во время беременности и после деторождения у женщин с вы-
сокой вероятностью развития заболевания.
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