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Резюме. Цель: проанализировать результаты морфологического исследования лёгочной ткани и малых воздухоносных путей в опера-
ционном материале пациентов с сочетанием туберкулёмы (ТЛ) и нетуберкулёзного микобактериоза (НМ) лёгких, вызванного разными 
видами возбудителя. Материалы и методы. Проведено сравнительное ретроспективное гистологическое исследование операционного 
материала 34 пациентов с сочетанием ТЛ и НМ с установленными микробиологическими разными видами нетуберкулёзных микобак-
терий (НТМБ) и 36 пациентов ТЛ без сопутствующей патологии. Результаты. Выявлены диагностически значимые различия морфоло-
гической картины ТЛ и НМ, проявляющего свои морфологические признаки в участках свободных от очагов туберкулёза. Показаны 
особенности изменений лёгочной ткани и малых воздухоносных путей у пациентов с медленно- и быстрорастущими видами НТМБ. 
Заключение. Полученные результаты направлены на решение вопроса о возможной коррекции химиотерапии в послеоперационном 
периоде. 
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Abstract. Objective: to analyze the results of a morphological study of the lung tissue and small airways in the surgical material of patients with a 
combination of tuberculoma and nontuberculous mycobacteriosis of the lungs caused by different types of pathogen. Materials and methods. A 
comparative retrospective histological study of the surgical material of 34 patients with a combination of LT and NM with established microbiolog-
ical different types of non-tuberculous mycobacteria (NTMB) and 36 patients with LT without concomitant pathology was carried out. Results. 
Diagnostically significant differences in the morphological picture of TL and NM, which manifests its morphological features in areas free from foci 
of tuberculosis, were revealed. The features of changes in the lung tissue and small airways in patients with slow- and fast-growing types of NTMB 
are shown. Conclusion. The results obtained are aimed at resolving the issue of possible correction of chemotherapy in the postoperative period. 
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Введение 
Нетуберкулёзный микобактериоз (НМ) лёгких  – забо-

левание, вызываемое некоторыми видами условно-пато-
генных микобактерий рода Mycobacterium у пациентов с 
хронической патологией органов дыхания, ослабленным 
иммунитетом, приводящая к развитию воспалительных и 
фиброзных изменений респираторного отдела, осложня-
ющих течение основного процесса [1]. Опыт морфологи-
ческого изучения операционного материала больных ту-
беркулёзом органов дыхания также свидетельствует о 
возможном развитии НМ как сопутствующего заболева-
ния [2, 3]. Изучение особенностей его проявлений на фоне 
туберкулёзного воспаления необходимо для подтвержде-
ния диагноза, применения дополнительных схем лечения 
пациентов с коморбидной патологии лёгких. 

Семейство нетуберкулёзных микобактерий (НТМБ) 
включает около 170 штаммов, но только некоторые из них 
могут вызывать патологические изменения лёгких [4]. 
Среди наиболее часто встречающихся НТМБ медленно-
растущих (более 3-х недель) на питательных средах выде-
ляют M.avium complex (MAC), M.kansasii, M.xenopi; среди 
быстрорастущих (менее 7 дней) – M.abscessus, M.fortuitum, 
M.chelonae [5, 6]. Благодаря успешному развитию методов 
микробиологического выявления различных видов мико-
бактерий, диагностика НМ сегодня опирается, главным 
образом, на молекулярно-генетические исследования 
клинического материала [7, 8]. Вместе с тем, выявление 
НТМБ в мокроте или промывных водах бронхов может 
оказаться недостаточным для верификации воспалитель-
ного процесса, т.к. возможна колонизация возбудителя в 
крупных бронхах [9], но не в более глубоких, ацинарных, 
структурах лёгкого – субстрате для НМ. Современные 
рентгенологические методы анализа изменений органов 
дыхания также часто нуждаются в сопоставлении с дан-
ными морфологического исследования, особенно если 
НТМБ выявлены у пациентов с туберкулёмой лёгкого (ТЛ). 
При этой форме туберкулёза возбудитель (M.tuberculosis) 
выявляется в мокроте не более чем у трети пациентов, 
определяется в операционном материале в 50–60 % слу-
чаев [10], что в значительной степени зависит от активно-
сти воспалительного процесса. Поэтому гистологический 
анализ особенностей НМ возможен только на достаточ-
ной по объёму лёгочной ткани (аутопсийной, операцион-
ной), где его проявления можно отделить от признаков ос-
новного заболевания, особенно ТЛ. 

Достаточно подробно особенности морфологической 
картины НМ рассмотрены на аутопсийном материале па-
циентов с ВИЧ-инфекцией [11, 12]. Значительно реже та-
кие исследования выполняются на операционном матери-
але пациентов с известной патологией органов дыхания, 
из которого при ПЦР-исследовании были определены 
НТМБ [13]. 

Среди основных морфологических признаков НМ этой 
инфекции в ацинарных структурах лёгкого большинство 
авторов выделяет гранулёматозную реакцию, хотя харак-
тер её формирования оценивается по-разному. Одни ис-
следователи, по аналогии с туберкулёзом, указывают на 
эпителиоидно-клеточные гранулёмы и возможность обра-

зования казеозного некроза [7, 8], другие – описывают не-
казеифицирующиеся гистиоцитарно-макрофагальные 
гранулёмы с тенденцией к фиброозированию [2, 12, 14].  
В большинстве этих случаев речь идёт о более распро-
страненных в окружающей среде медленнорастущих 
НТМБ, и крайне редко о менее распространённых – быстро-
растущих, где большее внимание уделяется оценке состо-
яния малых дыхательных путей [13, 15, 16]. В этой связи 
изучение в операционном материале пациентов с туберку-
лёмой лёгкого и сопутствующим НМ структурных наруше-
ний органов дыхания представляет практический интерес 
как для его диагностики, так и для определения тактики 
послеоперационной химиотерапии обоих заболеваний. 

 
Цель исследования: проанализировать результаты 

морфологического исследования лёгочной ткани и малых 
воздухоносных путей в операционном материале пациентов 
с сочетанием туберкулёмы и нетуберкулёзного микобакте-
риоза лёгких, вызванного разными видами возбудителя. 

 
Материалы и методы 
Проведено ретроспективное гистологическое и микро-

биологическое исследование лёгочной паренхимы и ма-
лых дыхательных путей в операционном материале 69 па-
циентов с установленным диагнозом «туберкулёма лёг-
кого». У 33 пациентов, кроме того, молекулярно-генетиче-
ским методом были выделены различные виды нетуберку-
лёзных микобактерий. С целью сравнительного морфоло-
гического анализа весь операционный материал был раз-
делен на три группы: 

1) туберкулёмы лёгкого без сопутствующей патологии 
оперированных в хирургическом отделе ФГБНУ «ЦНИИТ» 
с июня 2022 г. по декабрь 2022 г. включительно –  
36 пациентов; 

2) сочетание туберкулёмы лёгкого и нетуберкулёзного 
микобактериоза, вызванного медленнорастущими штам-
мами НТМБ: M.avium (9 наблюдений), M.intracellulare (2 слу-
чая), M.kansasii (9 наблюдений), M.xenopi (7 наблюдений) – 
27 пациентов; 

3) сочетание туберкулёза (туберкулёма лёгкого) и не-
туберкулёзного микобактериоза, вызванного быстрорас-
тущими штаммами НТМБ: M.abscessus (3 наблюдения), 
M.chelonae (1 случай), M.fortuitum (2 случая) – 6 пациентов. 

Пациенты 2-й 3-й групп находились на лечении в отделе 
хирургии ФГБНУ «ЦНИИТ» в период 2015–2022 гг.  
В зависимости от расположения и распространённости лё-
гочных туберкулём им были выполнены: сегментарные ре-
зекции – 52 (74,3 %), лобэктомии – 4 (5,7 %), комбинирован-
ные резекции – 14 (20,0 %). Во всех рассмотренных случаях 
послеоперационный период протекал без осложнений, швы 
были сняты на 14–16-е сутки, пациенты были выписаны из 
стационара на 20,1 ± 3,7 сутки после операции. 

Для морфологического исследования из операцион-
ного материала выделяли фрагменты стенки туберку-
лёмы, перифокальной и более отдалённой лёгочной па-
ренхимы. Часть материала фиксировали в забуференном 
10 % формалине, заключали в парафин обычным спосо-
бом. Гистологические срезы окрашивали гематоксилином 
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и эозином, по Цилю – Нильсену, по Ван-Гизону и просмат-
ривали в световом микроскопе Leica DM4000B. 

Другую часть операционного материала использовали 
для микробиологического исследования. Культуры мико-
бактерий получали на жидкой питательной среде 
Middlebrook 7H9 при культивировании в системе для авто-
матического учёта роста микобактериальных культур 
BACTEC MGIT960. После проведения первичной иденти-
фикации культур, выявленные изоляты отбирали для даль-
нейших исследований. ДНК из культур выделяли с набо-
ром реагентов «Набор реагентов для выделения, обнару-
жения и количественного определения ДНК микобактерий 
туберкулёзного комплекса и нетуберкулёзных микобакте-
рий методом полимеразной цепной реакции в реальном 
времени (Амплитуб-РВ) по ТУ 9398-001-46395995-2008" 
(ООО «Синтол», Россия). Выделенную ДНК использовали 
для определения вида НМ с набором реагентов «Genotype 
Mycobacterium CM» и «Genotype Mycobacterium AS» (Hain 
Lifescience, Германия). 

 
Результаты 
При гистологическом изучении операционного матери-

ала у всех пациентов верифицированы одиночные или 
множественныес ТЛ гомогенного типа (42 %), слоистые  
(21 %) или типа заполненных каверн (37 %). Были выде-
лены характерные морфологические признаки этой 
формы туберкулёза, отражающие высокую, умеренную 
или низкую активность воспалительного процесса. Его 
развитие сопровождается полнокровием, нарушением 
проницаемости микроциркуляторного русла, наличием 
реактивных васкулитов, выявление которых варьирует в 
зависимости от активности туберкулёза. 

При высокой активности воспалительного процесса в 
туберкулёмах определяется рыхлый казеозный некроз, 
окружённый обильной грануляционной тканью со слабо 
выраженной организацией и фиброзированием. В пери-
фокальной зоне имеет место инфильтрация паренхимы 
клеточными элементами воспаления, в том числе нейтро-
фильными лейкоцитами, в отдаленной – гематогенные 
очаги-диссеминаты в виде эпителиоидно-клеточных гра-
нулём и фокусы казеозного некроза. 

В туберкулёмах с умеренной активностью казеозный 
некроз более плотный по периферии, фиброзная капсула 
сформирована, но сохраняет элементы грануляционной 
ткани, небольшие скопления нейтрофильных лейкоцитов. 
У наружного слоя капсулы – сформированные лимфоно-
дули. В перифокальной зоне определяются отдельно рас-
положенные разновозрастные эпителиоидно-клеточные 
гранулёмы с некрозом или без, единичные очаги казеоз-
ного некроза, окружённые фиброзной тканью. При этом 
перифокальная и, особенно, отдаленная лёгочная парен-
хима на значительном протяжении сохраняет воздуш-
ность. 

При низкой активности туберкулём очаги казеозного 
некроза отличаются высокой плотностью, окружены не-
прерывной фиброзной капсулой без наличия выраженных 

признаков грануляционной ткани во внутреннем слое и не-
многочисленными гранулёмами увядающего типа – в пе-
рифокальной зоне, сохраняющей воздушность. Гемато-
генные очаги-отсевы единичны, имеют признаки организа-
ции и фиброза. 

Представленное описание туберкулём лёгкого свиде-
тельствует о том, что эта форма туберкулёза с умеренной 
и, особенно, низкой активностью воспалительного про-
цесса является удобной моделью для гистологического 
изучения сопутствующей патологии органов дыхания, раз-
вивающейся в зонах, свободных от очагов туберкулёзной 
инфекции. 

Как показало наше исследование аналогичные морфо-
логические признаки состояния туберкулём наблюдаются у 
пациентов 1-й группы и сохраняются у пациентов с сочетан-
ным поражением лёгких, где были выявлены медленно- или 
быстрорастущие штаммы микобактерий. Характерно, что 
как во 2-й, так и 3-й группе наблюдения процентное содер-
жание туберкулём с низкой активностью определяется 
чаще (35,1 % и 32,3 % соответственно), чем в 1-й (23,1 %). 
В обеих этих группах в свободной от очагов туберкулёза 
лёгочной ткани хорошо заметны изменения, не характер-
ные для туберкулёза. Так, в перифокальной и более отда-
лённой лёгочной паренхиме, которая в 1-й группе отлича-
ется наличием участков с малоизмененным гистологиче-
ским строением, при сочетанной патологии наблюдаются 
обширные лимфоцитарные инфильтраты, содержащие в 
т.ч. молодые и зрелые плазматические клетки, что осо-
бенно характерные для M.avium и M.intracellulare. В со-
ставе инфильтратов определяются гистиоцитарные и ги-
стиоцитарно-макрофагальные гранулёмы без некроза 
(рис. 1). Они сливаются в более крупные конгломераты с 
признаками диффузного фиброзирования (рис. 2). 

Особенно плотные лимфоцитарные инфильтраты рас-
пологаются в свободной от очагов туберкулёза периброн-
хиолярной лёгочной ткани, где гистиоцитарно-макро-
фагальные гранулёмы могут сдавливать стенки терми-
нальных воздухоносных путей (рис. 3). Сужение их про-
света сопровождается дистрофическими изменениями 
слизистой, метаплазией реснитчатого эпителия в кубиче-
ский или плоский (рис. 4). Подслизистый слой бронхиол 
инфильтрирован лимфоцитами, скопления которых ча-
стично сохраняются в окружающей фиброзно-изменен-
ной паренхиме (рис. 5). 

К наиболее характерным изменениям терминальных 
отделов ацинуса, вызываемым быстрорастущими штам-
мами микобактерий (3-я группа), следует отнести струк-
турные показатели формирования не только лимфоцитар-
ного, но и хронического констриктивного бронхиолита.  
В этом случае имеет место очаговый или распространён-
ный некроз эпителиальной выстилки со скоплением слизи, 
клеточного детрита, лимфоцитов и макрофагов в про-
свете бронхиол. Отмеченные изменения сочетаются с 
иифильтрацией их стенок клеточными элементами воспа-
ления, основу которых, по-прежнему, составляют лимфо-
циты (рис. 6). 
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Рисунок 1. Туберкулёма в стадии заживления, с наличием каль-
цинатов, окружённая гистиоцитарно-макрофагальными гранулё-
мами (ГР). Окраска гематоксилином и эозином. Увел. ×120 
Figure 1. Tuberculoma in the healing stage, with the presence of cal-
cinates, surrounded by histiocytic-macrophage granulomas (HG). 
Hematoxylin and eosin staining. ×120 
 

Рисунок 2. Сливающиеся между собой гистиоцитарно-макро-
фагальные гранулёмы (ГР) с наличием коллагеновых волокон 
(КВ) в составе лимфоидного инфильтрата (ЛИ). Окраска ге-
матоксилином и эозином. Увел. ×320 
Figure 2. Fused histiocytic-macrophage granulomas (HG) with the 
presence of collagen fibers (CF) within the lymphoid infiltrate (LI). 
Hematoxylin and eosin staining. ×320 
 

  
 

Рисунок 3. Гистиоцитарно-макрофагальные гранулёмы (ГР) и 
лимфоидные инфильтраты в перибронхиолярной зоне лёгочной 
ткани. Окраска гематоксилином и эозином. Увел. ×220 
Figure 3. Histiocytic-macrophage granulomas (HG) and lymphoid in-
filtrates in the peribronchiolar zone of lung tissue. Hematoxylin and 
eosin staining. ×220 
 

Рисунок 4. Метаплазия реснитчатого эпителия (указано стрел-
кой) в терминальной бронхиоле. Окраска гематоксилином и 
эозином. Увел. ×220 
Figure 4. Metaplasia of ciliated epithelium (indicated by arrow) in the 
terminal bronchiole. Hematoxylin and eosin staining. ×220 

  
 

Рисунок 5. Скопления лимфоцитов (СЛ) в окружающей брон-
хиолу фиброзно-измененной лёгочной паренхиме. Окраска ге-
матоксилином и эозином. Увел. ×100 
Figure 5. Clusters of lymphocytes (SLs) in the fibrotic-altered pulmo-
nary parenchyma surrounding the bronchiole. Hematoxylin and eosin 
staining. ×100 

Рисунок 6. Некроз эпителиальной выстилки (указано стрелкой), 
инфильтрация стенок бронхиолы клеточными элементами воспа-
ления. Окраска гематоксилином и эозином. Увел. ×180 
Figure 6. Necrosis of epithelial lining (indicated by arrow), infiltration 
of bronchiolar walls with cellular inflammatory elements. Hematoxylin 
and eosin staining. ×180 
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Особенно плотно они распределены в подслизистом 
слое, но часто распространяются на гладкомышечный и 
подлежащую лёгочную паренхиму. В её составе определя-
ются ограниченные некрозы, что особенно характерно для 
M.abscessus (рис. 7). В этой группе наблюдения обращает 
внимание выявление в одном и том же случае разных эта-
пов формирования хронического бронхиолита. Это может 
быть картина экссудативного лимфоцитарного воспале-
ния без заметного фиброзирования подслизистого слоя 
или с выраженной пролиферацией гистиоцитов и фиб-
робластов между эпителиальной выстилкой и мышечным 
слоем. Разрастание фиброзной ткани приводит к частич-
ному или полному закрытию просвета терминальных 
бронхиол, формированию признаков хронического кон-
стриктивного бронхиолита (рис. 8). 

Концентрическое сужение терминальных бронхиол, 
развитие бронхиолоэктазов со стазом секрета часто со-
четается с реактивным васкулитом в прилежащих участ-
ках паренхимы, которая сохраняет воздушность. При этом 
быстрорастущие штаммы микобактерий, очевидно, не вы-
зывают формирования выраженных гистиоцитарно-мак-
рофагальных гранулём, которые более характерны для 
медленнорастущих НТМБ. 

Морфологическое исследование операционного мате-
риала больных туберкулёзом, не имеющих сопутствующей 
лёгочной патологии (группа 1), показало, что картина экс-
судативного бронхиолита наблюдается в основном в пе-
рифокальной зоне туберкулём с признаками высокой или 
умеренной активности воспалительного процесса. Гисто-
логические изменения бронхиол отражают повреждение 
эпителия, скопления клеточного детрита, инфильтрацию 
стенок клеточными элементами воспаления, среди кото-
рых преобладают не лимфоциты, как при НМ, а макрофаги 
и полиморфноядерные лейкоциты (рис. 9). Последние об-
разуют скопления в слизисто-гнойном содержимом люме-
нальных отделов ацинуса. Необходимо подчеркнуть, что 
ни в одном из рассмотренных случаев этой группы мы не 
наблюдали лимфоцитарные бронхиолиты, характерные 
для пациентов с сочетанным поражением органов дыха-
ния нетуберкулёзным микобактериозом. 

 
Заключение 
Выявленные различия в морфологической картине ту-

беркулёза и нетуберкулёзного микобактериоза лёгких 
позволяют проводить дифференциальную диагностику в 
операционном материале лёгких при сочетании этих двух 
патологий у одного и того же пациента. Характерно, что 
нетуберкулёзный микобактериоз сохраняет свои гисто-
логические признаки на фоне туберкулёзного воспале-
ния и развивается в участках, свободных от очагов ту-
беркулёза. Морфологические признаки заболевания 
различаются для медленно- и быстрорастущих видов не-
туберкулёзных микобактерий, что отражает продуктив-
ный характер изменений для первых и более выражен-
ный, деструктивный – для вторых. 

 
 

 
 

Рисунок 7. Микронекроз (МН) в составе лимфоцитарно-макро-
фагального инфильтрата в перибронхиолярной лёгочной ткани. 
Окраска гематоксилином и эозином. Увел. ×360 
Figure 7. Micronecrosis (MN) as part of lymphocytic-macrophage infiltrate 
in peribronchiolar lung tissue. Hematoxylin and eosin staining. ×360 
 

 
 

Рисунок 8. Констриктивный бронхиолит с разрастанием гладко-
мышечной и фиброзной ткани. Окраска гематоксилином и эози-
ном. Увел. ×220 
Figure 8. Constrictive bronchiolitis with overgrowth of smooth muscle 
and fibrous tissue. Hematoxylin and eosin staining. ×220 
 

 
 

Рисунок 9. Повреждение эпителиальной выстилки (обозначено 
стрелкой), нейтрофильные лейкоциты (НЛ) в стенке и слизисто- 
гнойном содержимом бронхиолы. Окраска гематоксилином и 
эозином. Увел. ×320 
Figure 9. Damage to the epithelial lining (indicated by arrow), neutro-
philic leukocytes (NL) in the wall and mucosal purulent contents of the 
bronchiole. Hematoxylin and eosin staining. ×320 
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Для медленнорасутущих штаммов микобактерий ха-
рактерны: 

1) обширные клеточные инфильтраты в лёгочной ткани 
и вокруг терминальных воздухоносных путей, содержащие 
преимущественно лимфоциты различной степени зрело-
сти, в т.ч. плазматические клетки; 

2) многочисленные, разновеликие, рыхлые гистиоци-
тарно-макрофагальные гранулёмы без некроза с тенден-
цией к слиянию между собой в составе лимфоидных ин-
фильтратов; 

3) фибробластические фокусы с активацией диффуз-
ного фибриллогенеза в зонах гранулематозной реакции; 

4) дистрофические изменения бронхиолярного эпите-
лия с обильной инфильтрацией слизистого и подслизи-
стого слоя лимфоидными клетками, формированием при-
знаков лимфоцитарного бронхиолита; 

5) развитие очагов фиброза на месте увядающих лим-
фоидных инфильтратов. 

Для быстрорастущих штаммов микобактерий харак-
терны: 

1) отсутствие выраженной гранулематозной реакции и ред-
кое выявление гистиоцитарно-макрофагальных гранулём; 

2) некроз реснитчатого эпителия, отек и инфильтрация 
клеточными элементами воспаления с преобладанием 
лимфоцитов, примесью макрофагов и нейтрофильных 

лейкоцитов, слизистого и/или подслизистого слоя терми-
нальных бронхиол, отражающих развитие экссудативного 
лимфоцитарного бронхиолита; 

3) развитие фиброзных изменений подслизистого слоя 
и формирование признаков хронического констриктив-
ного бронхиолита; 

4) развитие воспалительного процесса в перибронхио-
лярной лёгочной паренхиме с очаговыми скоплениями 
лимфоцитов и нейтрофильных лейкоцитов, неказеозным 
некрозом; 

5) полиморфные очаги фиброзной ткани различной 
степени зрелости в субплевральной зоне. 

Таким образом, нетуберкулёзный микобактериоз, вы-
званный разными видами нетуберкулёзных микобактерий, 
имеет характерные тканевые и клеточные реакции, отра-
жающие патогенез заболевания, отличный от туберкулёз-
ного воспаления, на фоне заживления которого он может 
прогрессировать. При этом ключевое значение имеет 
оценка характера воспалительной реакции, наличия и рас-
пространённости фиброзных изменений, влияющих на со-
стояние газообменной функции органа [3]. Эти данные 
необходимо учитывать при коррекции терапевтического 
лечения с учётом наличия у пациента не только туберку-
лёза, но и нетуберкулёзного микобактериоза. 
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