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Резюме
В периоды роста заболеваемости респираторными вирусными инфекциями возрастает риск пропустить другие заболевания, имеющие 
респираторные симптомы, в т. ч. туберкулез. Целью исследования являлся анализ проблемы дифференциальной диагностики туберку-
леза легких (ТЛ) в период пандемии COVID-19 (COronaVIrus Disease 2019). Материалы и методы. Исследование проведено на базе боль-
ницы городского уровня, круглосуточно принимающей пациентов с подозрением на новую коронавирусную инфекцию (НКВИ). 
Методом сплошной выборки за 12 мес. набраны 2 группы: 1-ю группу (n = 21) составили пациенты, у которых под «маской» коронави-
русной пневмонии в процессе обследования был впервые диагностирован ТЛ, 2-ю группу – пациенты (n = 37) с диагнозом НКВИ, 
получивших лечение. Статистическая обработка данных проводилась в программе MedCalc 19.2.6. Statistical Software. Результаты. Среди 
пациентов с ТЛ преобладали мужчины. По данным анамнеза статистически значимых отличий не выявлено. Статистически значимыми 
отличиями между изучаемыми группами являются общий билирубин, общий белок, С-реактивный белок (СРБ), фибриноген, скорость 
оседания эритроцитов (СОЭ), гемоглобин, эритроциты, лейкоциты, тромбоциты, возраст, наличие мокроты, потеря обоняния. 
Применен метод логистической регрессии, в результате пошагового исключения получена модель, в которой представлены 6 наиболее 
значимых показателей, которые могут быть полезны при проведении дифференциальной диагностики ТЛ и НКВИ у пациентов с отри-
цательным результатом проведенного методом полимеразной цепной реакции теста на НКВИ: гемоглобин, фибриноген, лейкоциты, 
СОЭ, СРБ, наличие мокроты. Заключение. Независимо от текущей эпидемиологической ситуации по сезонным респираторным инфек-
циям, туберкулез не теряет своей значимости как инфекционное заболевание, при котором требуется своевременная и грамотная диф-
ференциальная диагностика.
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Abstract
Periods of increased incidence of respiratory viral infections are associated with increased risk of misdiagnosing other diseases with respiratory 
symptoms, including tuberculosis. The purpose of the study is to analyze the problem of differential diagnosis of pulmonary tuberculosis during the 

https://crossmark.crossref.org/dialog/?doi=10.18093/0869-0189-2020-30-5-519-532&domain=pdf&date_stamp=2020-10-10


Оригинальные исследования ● Original studies

523The article is licensed by CC BY-NC 4.0 International Licensee https://creativecommons.org/licenses/by-nc/4.0/

В периоды роста заболеваемости респираторными 
вирусными инфекциями возрастает риск пропустить 
другие заболевания, которые имеют сходные прояв-
ления и могут мимикрировать под вирусные забо-
левания. По опыту пандемии, вызванной вирусом 
SARS-CoV-2 (Severe Acute Respiratory Syndrome-relat-
ed CoronaVirus 2), показано, что для пациента с ре-
спираторными симптомами и поражением легких 
первым заболеванием в ряду дифференциальной 
диагностики была именно новая коронавирусная 
инфекция (НКВИ) [1–3]. Для защиты персонала 
и обеспечения возможности принятия надлежащих 
мер предосторожности для изоляции пациентов был 
принят следующий подход: по результатам клини-
ко-рентгенологической картины первично расцени-
вать пациента как больного c вероятным COVID-19 
(COronaVIrus Disease 2019). Это приводило к накопле-
нию «систематических ошибок доступности», следо-
вательно, ложной диагностике COVID-19 у пациентов 
без НКВИ [4].

Y.Akiyama изучена структура заболеваний пациен-
тов, госпитализированных за 1 сутки с подозрением 
на COVID-19 [5], у 54 % из них установлен COVID-19, 
подтвержденный методом полимеразной цепной ре-
акции (ПЦР), структура остальных заболеваний пред-
ставлена следующим образом:
•	 14,3	%	–	бактериальные	пневмонии;
•	 4,8	%	–	фарингит;
•	 3,6	%	–	туберкулез	легких	(ТЛ);
•	 3,6%	–	острая	сердечная	недостаточность;
•	 2,4	%	–	пневмоцистная	пневмония;
•	 2,4	%	–	злокачественные	новообразования	легких;
•	 2,4	%	–	бронхит;
•	 2,4	%	–	септический	шок;
•	 10,7	%	–	иные	причины.

В качестве возможных причин названы необхо-
димость сосредоточиться на исключении COVID-19, 

ограниченное время и низкая доступность дополни-
тельных методов исследования [5].

О необходимости проведения дифференциаль-
ной диагностики COVID-19 и ТЛ сообщается так-
же по результатам ряда других исследований [6–8], 
некоторыми исследователями отмечается возмож-
ность коморбидного течения указанных заболева-
ний [9–13].

Целью исследования являлся анализ проблемы 
дифференциальной диагностики ТЛ в период панде-
мии COVID-19.

Материал и методы

Исследование проведено на базе городской больницы, 
круглосуточно принимающей пациентов пульмоноло-
гического профиля с подозрением на НКВИ. Методом 
сплошной выборки за 12 мес. набраны 2 группы па-
циентов, поступивших с предварительным диагнозом 
НКВИ, вирус не идентифицирован (при поступлении 
отрицательный результат ПЦР-мазка из носоглотки 
и ротоглотки у всех обследованных пациентов при 
высокой клинико-эпидемиологической вероятности 
COVID-19):
• 1-ю группу (n = 21) составили пациенты, у которых 

под «маской» коронавирусной пневмонии в про-
цессе обследования был впервые диагностиро-
ван ТЛ;

• 2-ю группу (n = 37) – пациенты с диагнозом 
НКВИ, получавших лечение и у которых не было 
диагностировано других заболеваний легких.
В процессе дальнейшего обследования в стацио-

наре диагноз НКВИ подтвержден выявлением специ-
фических иммуноглобулинов (Ig) класса M в крови; 
диагноз туберкулез подтвержден положительным ре-
зультатом посева мокроты и / или лаважной жидкости 
на жидкие среды BACTEC MGIT 960.

COVID-19 pandemic. Methods. The study was conducted at a city hospital that accepts patients with suspected new coronavirus infection around 
the clock. Two groups were recruited over 12 months using the continuous sampling method. The first group included 21 patients who were 
diagnosed with newly developed pulmonary tuberculosis that was initially diagnosed as coronavirus, the second group included 37 patients treated 
with the diagnosis of a new coronavirus infection. Statistical data processing was performed in MedCalc 19.2.6. Statistical Software. Results. The 
percentage of men was higher in the group with tuberculosis. No statistically significant differences were found in the medical history. Statistically 
significant differences between the studied groups were observed in total bilirubin, total protein, C-reactive protein, fibrinogen, ESR, hemoglobin, 
erythrocytes, leukocytes, platelets, age, the presence of sputum, loss of smell. The logistic regression method was used. Stepwise elimination led to 
a model that presents the most significant six indicators which can be useful in the differential diagnosis of tuberculosis and coronavirus in patients 
with a negative PCR test for coronavirus: hemoglobin, fibrinogen, leukocytes, ESR, CRP, and the presence of sputum. Conclusion. Regardless of 
the current epidemiological situation for seasonal respiratory infections, tuberculosis does not lose its significance as an infectious disease that 
requires timely and competent differential diagnosis.
Key words: tuberculosis, differential diagnosis, logistic regression, COVID-19, pandemic.
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Работа выполнена в рамках комплексной научной 
темы кафедры фтизиатрии и пульмонологии Феде-
рального государственного бюджетного образова-
тельного учреждения высшего образования «Самар-
ский государственный медицинский университет» 
Министерства здравоохранения Российской Федера-
ции «Поражение легких инфекционной этиологии. 
Совершенствование методов выявления, диагности-
ки и лечения» (14.05.21). Научно-исследовательская 
и опытно-конструкторская работа № 121051700033-3. 
Всеми пациентами заполнена стандартизированная 
анкета, одобренная этическим комитетом Федераль-
ного государственного бюджетного образователь-
ного учреждения высшего образования «Самарский 
государственный медицинский университет» Ми-
нистерства здравоохранения Российской Федера-
ции (протокол № 211 от 07.10.22), получено свиде-
тельство о регистрации базы данных RU 2024621319 
от 27.03.24.

Статистическая обработка данных проводилась 
в программе MedCalc 19.2.6. Statistical Software. Нор-
мальность распределения признаков оценена при 
помощи критерия Шапиро–Уилка. По большинст-
ву показателей выявлено распределение, отличное 
от нормального, далее применены непараметрические 
критерии. Оценка статистической значимости разли-
чий в группах проводилась при помощи U-критерия 
Манна–Уитни для количественных признаков, при 
помощи критерия χ2 – качественных. Статистически 
значимыми считались различия между группами при 
вероятности случайного различия р < 0,05 (в скобках 

указывалось достигнутое значение р). Для графиче-
ского отображения значения определенных в груп-
пах показателей построены ROC-кривые (Receiver 
Operating Characteristic) и рассчитаны площади по кри-
выми (Area Under Curv – AUC).

Результаты

В 1-й группе (ТЛ) преобладали мужчины – 14 (66,6 %) 
из 21, во 2-й группе (НКВИ) мужчин было мень-
ше – 16 (41 %) из 37; р = 0,16. По возрасту пациенты 
в 1-й группе были моложе, чем во 2-й группе: 43 (28; 
87) vs 58 (27; 86) лет; р < 0,001.

По эпидемиологическому анамнезу контакта 
с больными НКВИ и ТЛ статистически значимых 
отличий не выявлено. По жалобам и сопутствующим 
заболеваниям на момент госпитализации пациенты 
были сопоставимы (рис. 1, 2). Отличие выявлено по 
2 признакам:
• кашель с мокротой встречался чаще при ТЛ – у 11 

(52,4 %) из 21 пациента vs 9 (23,1 %) из 37 пациен-
тов; р = 0,04)

• потеря обоняния отмечена только при НКВИ – 
у 6 (15,4 %) из 37 пациентов vs 0 (0 %) из 21 паци-
ента; р = 0,031).
На момент поступления более высокая лихорадка 

отмечена у пациентов с ТЛ – 39 (36,9; 40) vs 37,1 (36,0; 
38,5) случаев; р < 0,001.

Микроскопия мокроты по Цилю–Нильсену трех-
кратно проводилась всем пациентам обеих групп, ре-
зультат отрицательный в 100 % случаев отмечен во 

Рис. 1. Жалобы пациентов с подозрением на новую коронавирусную инфекцию при поступлении; %
Figure 1. Complaints of patients upon admission with suspected new coronavirus infection; %
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2-й группе; положительный результат – в 6 (28,6 %) 
из 21 случая в 1-й группе; р = 0,001.

Фибробронхоскопия по показаниям проведена 
у 7 (33,3 %) пациентов 1-й группы, кислотоустойчивые 
микобактерии Mycobacterium tuberculosis обнаружены 
в 2 случаях. Все пациенты с положительном резуль-
татом были переведены в противотуберкулезный ди-
спансер (ПТД).

В процессе лечения у лиц без положительной ди-
намики в течение 2 нед. и при сохраняющемся подо-
зрении на ТЛ анализ мокроты направлялся в ПТД для 
последующего детального изучения с применением 
метода GeneXpert MTB/RIF. В 8 (61,5 %) случаях из 13 
были выявлены положительные результаты с после-
дующим переводом в ПТД. При положительной кли-
нической динамике с положительной рентгенологи-
ческой картиной, но с сохраняющимися остаточны-
ми изменениями, характерными для ТЛ, 5 (23,8 %) 
из 21 пациента были направлены на консультацию 
к фтизиатру с последующей уточняющей диагности-
кой и переводом в ПТД. В дальнейшем каждый случай 
ТЛ утвержден решением центральной врачебной ко-
миссии противотуберкулезной службы, подтвержден 
положительным результатом посева на жидкие среды 
(Bactec MGIT) в 100 % случаев.

Срок госпитализации в 1-й группе составил 10,1 ± 
3,1 койко-дня, перевод в ПТД до 3 дней – в 1 (4,8 %) 
случае из 21, в интервале от 3 до 14 дней – в 15 (71,4 %) 
случаях из 21, ≥ 14 дней – в 5 (23,8 %) случаях из 21, 
что было обусловлено общим тяжелым состоянием 
пациентов, а также сложностями преаналитического 
этапа диагностики.

Во 2-й группе средний срок госпитализации соста-
вил 13,8 ± 4,2 койко-дня; р = 0,067.

Летальный исход наступил у 1 (4,8 %) из 21 пациен-
та 1-й группы и 1 (29,7 %) из 37 пациентов 2-й группы; 
р = 0,04.

Среди лабораторных данных отличия выявлены 
по уровням общего билирубина, общего белка, С-ре-
активного белка (СРБ), фибриногена, скорости оседа-
ния эритроцитов (СОЭ), гемоглобина, эритроцитов, 
лейкоцитов, тромбоцитов (табл. 1).

Таким образом, статистически значимыми отли-
чиями между изучаемыми группами являются следу-
ющие показатели: общий билирубин, общий белок, 
СРБ, фибриноген, СОЭ, гемоглобин, эритроциты, 
лейкоциты, тромбоциты, возраст, наличие мокроты, 
потеря обоняния. Применен метод логистической 
регрессии с принудительным включением и поша-
говым исключением менее значимых предикторов. 

Рис. 2. Данные анамнеза пациентов, поступивших с подозрением на новую коронавирусную инфекцию; %
Примечание: БОМЖ – без определенного места жительства; ПИН – простатическая интраэпителиальная неоплазия; ЖКТ – желудочно-кишеч-
ный тракт; ХВГ – хронический вирусный гепатит БА – бронхиальная астма; ХОБЛ – хроническая обструктивная болезнь легких; ВИЧ – вирус 
иммунодефицита человека; СД – сахарный диабет.
Figure 2. Medical history of patients admitted with suspected new coronavirus infection; %
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Зависимая переменная в регрессии – ТЛ, изначально 
принятый за НКВИ.

В результате пошагового исключения получена 
модель, в которой представлены наиболее значимые 
6 показателей, которые могут быть полезны при про-
ведении дифференциальной диагностики ТЛ и НКВИ 
у пациентов с отрицательным результатом ПЦР-те-

ста на НКВИ: гемоглобин, фибриноген, лейкоциты, 
СОЭ, СРБ, наличие мокроты.

В полученной модели р < 0,001, суммарная пло-
щадь под ROC-кривой составила 0,976, что соот-
ветствует высокой информативности модели; доля 
правильно классифицированных случаев – 93,6 % 
(табл. 2).

Таблица 1
Лабораторные показатели пациентов 1-й и 2-й групп

Table 1
Laboratory parameters of patients in groups 1 and 2

Показатель 1-я группа 2-я группа р

Аланинаминотрансфераза, ед. / л 28 (14,5; 37,8) 36,4 (29,3; 48,5) 0,12

Аспартатаминотрансфераза, ед. / л 33,2 (24,4; 48,5) 33,0 (27,4; 43) 0,96

Билирубин, мкмоль / л 7,7 (4,3; 9,9) 12,4 (11,4; 13,4) 0,009

Гемоглобин, г / л 105 (11; 128) 141 (125; 145) 0,004

Глюкоза, ммоль / л 5,9 (5,2; 6,6) 6,4 (5,9; 6,7) 0,28

Креатинин, мкмоль / л 66 (56; 75) 73 (63,3; 80,9) 0,14

Лейкоциты, × 109 / л 7,6 (6,5; 11,9) 6,3 (5,3; 7,4) 0,016

Общий белок, г / л 70 (63,5; 75,7) 62,1 (60; 67,8) 0,019

СОЭ, мм / ч 73 (60; 89,8) 26 (21; 34,8) 0,001

СРБ, мг / л 98,2 (43,9; 157,4) 33,6 (18,4; 79,1) 0,027

Тромбоциты, × 109 / л 287 (219; 389) 180 (161; 218) 0,003

Фибриноген, г / л 1,1 (1,0; 3,4) 4,6 (4,2; 4,7) 0,001

Эритроциты, × 1012 / л 3,8 (3,5; 4,4) 4,5 (4,2; 4,7) 0,002

Примечание: СОЭ – скорость оседания эритроцитов; СРБ – С-реактивный белок.

Таблица 2
Характеристики полученной модели

Table 2
Characteristics of the resulting model

Переменная Коэффициент Стандартная ошибка По Вальду р

Наличие мокроты 2,79646 1,65677 2,8490 0,0314

Гемоглобин –0,094783 0,049432 3,6765 0,045

Фибриноген –1,08584 0,43932 6,1091 0,0134

Лейкоциты 0,26111 0,27051 0,9318 0,0344

СОЭ 0,045217 0,028177 2,5752 0,0186

СРБ 0,0031332 0,011333 0,07644 0,0422

Постоянная 10,51283 7,40677 2,0146 0,0458

Классификационная таблица

Фактическая группа
Предсказательная группа

Доля правильных, %
0 1

Y = 0 25 2 92,59

Y = 1 1 19 95,00

Процент правильно классифицированных случаев 93,62

Анализ ROC-кривых

Площадь под ROC-кривой (AUC) 0,976

Среднеквадратическая ошибка 0,0185

95%-ный доверительный интервал 0,883–0,999

Примечание: ROC-кривая (receiver operating characteristic) – рабочая характеристика приемника; СОЭ – скорость оседания эритроцитов; СРБ – С-реактивный белок.
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Уравнение бинарной логистической регрессии 
имеет следующий вид:

Y = a + b1 x1 + b2 x2 + … + bn xn,

после логистического преобразования:

Р = 1 / (1 + е–у),

где Y – зависимая бинарная переменная; а – по-
стоянная (пересечение линии оценки); b – коэффи-
циенты регрессии; х – предикторы (регрессоры); е – 
экспонента (е = 2,7182 – константа); Р – вероятность 
наступления интересующего события.

Полученная модель:

Y = 10,5 + 2,8 × Х1 – 0,09 × Х2 – 1,09 × Х3 + 0,26 × Х4 + 
+ 0,0045 × Х5 + 0,003Х6,

Р =1 / (1 + 2,7182–10,5–2,8 × Х1 + 0,09 × Х2 + 1,09 × Х3–0,26 × Х4–0,0045 × Х5–0,003Х6),

где Х1 – наличие мокроты (1 – есть, 0 – нет); Х2 – 
уровень гемоглобина, г / л; Х3 – уровень фибрино-
гена, г / л; Х4 – количество лейкоцитов, × 109 / л; 
Х5 – уровень СОЭ, мм / ч; Х6 – уровень СРБ, мг / л; 
2,7182 – основание натурального логарифма; 10,5 – 
постоянная; 2,8, –0,09, –1,09, 0,26, 0,045, 0,003 – по-
лученные коэффициенты.

Порог отсечения, соответствующий требовани-
ям максимальной чувствительности и специфич-
ности, – > 0,5, следовательно, по значению p > 0,5 
можно сделать вывод о ТЛ, p ≤ 0,5 – о пневмонии 
на фоне НКВИ.

Для оценки диагностической эффективности ме-
тода с учетом последствий ложных решений исполь-
зованы ROC-кривые (Receiver Operating Characteristic 
curve). При построении ROC-кривой за ось абсцисс 
принимается чувствительность метода, за ось орди-
нат – специфичность. Процент правильно класси-
фицированных случаев составил 93,6 %. Методом 
ROC-анализа определена количественная величина 
достоверности различия в информативности изучае-
мых методов. Для этого вычислена площадь под кри-
выми (AUC) и установлен доверительный интервал 
в различии информативности методов. Для оценки 
качества модели по площади под ROC-кривой была 
использована экспертная шкала, в полученной модели 
AUC = 0,976, что соответствует высокой информа-
тивности (рис. 3).

Обсуждение

Актуальность проблемы дифференциальной диагно-
стики туберкулеза и поражения легких при НКВИ 
рассмотрена в ряде работ. Так, по результатам 2 кли-
нических наблюдений ТЛ, изначально принятых 

Рис. 3. ROC-кривые значимых показателей 
в дифференциальной диагностике туберку-
леза и новой коронавирусной инфекции 
у пациентов с отрицательным результатом 
теста, выполненного методом полимеразной 
цепной реакции на новую коронавирусную 
инфекцию
Примечание: ROC-кривая (Receiver Operating 
Characteristic) – рабочая характеристика прием-
ника; СОЭ – скорость оседания эритроцитов; 
СРБ – С-реактивный белок.
Figure 3. ROC curves of significant indicators in 
the differential diagnosis of tuberculosis and 
new coronavirus infection in patients with 
a negative result of PCR test for new coronavi-
rus infection
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за COVID-19, не подтвержденный лабораторно, сде-
лан акцент на том, что для вирусных инфекций ха-
рактерна сезонность и эпидемические вспышки, в то 
время как туберкулез остается постоянным спутником 
человечества [6].

По данным многих работ, опубликованных в раз-
ных странах мира, также указывается на необходи-
мость проведения дифференциальной диагностики 
туберкулеза и поражения легких при COVID-19 и от-
мечена проблема роста смертности от туберкулеза 
в период пандемии НКВИ по причине смещения 
фокуса внимания медицинского сообщества [7–13].

По результатам исследования проведен сравни-
тельный анализ у пациентов с впервые диагности-
рованным ТЛ, изначально принятым за COVID-19, 
и у больных с COVID-19 при отрицательных резуль-
татах ПЦР-теста на НКВИ. Выявлены 6 наиболее 
значимых показателей, которые могут быть полезны 
при проведении дифференциальной диагностики ТЛ 
и НКВИ у пациентов с отрицательным результатом 
ПЦР-теста на НКВИ: гемоглобин, фибриноген, лей-
коциты, СОЭ, СРБ, наличие мокроты.

Заключение

Таким образом, независимо от текущей эпидемио-
логической ситуации по сезонным респираторным 
инфекциям, туберкулез не теряет своей значимости 
как инфекционное заболевание, при котором требу-
ется своевременная и грамотная дифференциальная 
диагностика.
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