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Настоящее исследование является систематическим обзором с мета-анализом факторов риска микобактериоза лёгких (МЛ) и заболеваний, 
которые оказывают влияние на возникновение, клинические проявления и этиологию исследуемой инфекции. Авторами был произведён 
отбор исследований. Поиск исследований проводился на английском и русском языках в электронных базах данных PubMed, Web of Science, 
Сochrane Library, eLibrary с анализом ссылок из найденных статей. Отбирались статьи, опубликованные в течение временного отрезка с 2000 
по 2020 годы. Получены следующие результаты. Курение: при определении только двух градаций фактора (пациент курит или не курит) 
частота возникновения МЛ у курящих людей варьировала от 13,8±0,03% до 71,2±0,06%. Туберкулёз: частота больных с МЛ и туберкулёзом 
составила от 6,7±0,01% до 17,6±0,02%. Хроническая обструктивная болезнь лёгких (ХОБЛ): частота МЛ у людей с ХОБЛ определялась в сред-
нем в 11,2±0,01%. Бронхоэктатическая болезнь: частота бронхоэктатической болезни у больных МЛ – 30,1±0,02%. Сахарный диабет: частота 
больных МЛ и сахарным диабетом в одной группе исследований составила 6,7±0,01%, а в другой – 17,6±0,02%. Онкологические заболевания: 
частота таких пациентов определилась от 17,1±0,04% до 50,0±0,07% случаев. ВИЧ-инфекция и МЛ: частота обнаруженного МЛ у людей с ВИЧ 
определялась в среднем 8,9±0,01%. Наличие кашля при МЛ: частота пациентов с данным симптомом в первой группе составила 46,2±0,07%, 
во второй группе – 88,9±0,02%. Кровохарканье при МЛ: частота пациентов с данным симптомом определялась от 3,8±0,03% до 30,1±0,02% 
случаев. Рентгенологические проявления очагов при МЛ встречались с частотой от 42,3±0,04% до 100%. Наиболее значимая роль в этиоло-
гии принадлежит видам нетуберкулёзных микобактерий: медленнорастущим M. avium complex и быстрорастущим M. аbscessus complex, M. 
сhelonae, M. fortuitum.
Ключевые слова: микобактериоз лёгких, нетуберкулёзные микобактерии, клинические проявления, факторы риска.
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The present study is a systematic review with a meta-analysis of risk factors for lung mycobacteriosis (LM) and diseases that influence the incidence, 
clinical manifestations and etiology of the infection under investigation. The authors made a selection of papers. The search for papers was carried 
out in English and Russian in the PubMed, Web of Science, Сochrane Library, eLibrary electronic databases with the analysis of references from the 
articles found. Articles published from 2000 to 2020 were selected. The following results are obtained. Regarding smoking: with the two gradations of 
the factor (the patient smokes or not), the incidence of LM in smokers varied from 13.8±0.03% to 71.2±0.06%. Regarding tuberculosis: the incidence 
of LM and tuberculosis ranged from 6.7±0.01% to 17.6±0.02%. Regarding chronic obstructive pulmonary disease (COPD): the incidence of LM in 
patients with COPD was determined on average at 11.2±0.01%. Regarding bronchiectasis: the incidence of bronchiectasis in patients with LM is 
30.1±0.02%. Regarding diabetes mellitus: the frequency of patients with LM and diabetes mellitus in one study group was 6.7±0.01%, and in the 
other – 17.6±0.02%. Regarding malignancies: the frequency of such patients was determined from 17.1±0.04% to 50.0±0.07% of cases. Regarding HIV 
infection and LM: the incidence of detected LM in patients with HIV was determined on average at the level of 8.9±0.01%. Regarding cough in LM: 
the frequency of patients with this symptom in the first group was 46.2±0.07%, in the second group – 88.9±0.02%. Regarding hemoptysis in LM: the 
frequency of patients with this symptom ranged from 3.8±0.03% to 30.1±0.02%. X-ray manifestations of lesions in LM occurred with a frequency of 
42.3±0.04% to 100%. The most significant role in etiology belongs to non-tuberculous mycobacteria species, such as slow-growing M. avium complex, 
and fast-growing M. abscessus complex, M. chelonae, M. fortuitum.
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Цель исследования
Провести систематический обзор факторов риска МЛ с учё-

том сопутствующих инфекционных и неинфекционных заболева-
ний, этиологии, наличия/отсутствия вредных привычек. 

Материал и методы
Стратегия поиска и отбор исследований заключались в сле-

дующем. Проводился поиск исследований на английском и рус-
ском языках с использованием электронных баз данных PubMed, 
Web of Science, Сochrane Library, eLibrary с анализом ссылок из 
найденных статей. Отбирались статьи, опубликованные в течение 
временного отрезка с 2000 года по 2020 года.

Критерии включения в данный систематический обзор:
• Исследование должно содержать результаты изучения 

факторов риска и клинические проявления МЛ.
• Исследование должно относиться к типам: когортное 

или «случай-контроль».
• Результаты исследований каждого фактора риска долж-

ны быть представлены отношением шансов (ОШ) с 95% 
доверительным интервалом (ДИ) или содержать не-
обработанные данные, достаточные для проведения 
последующих расчётов.

Критерии исключения: исследования на животных, описа-
ния клинических случаев, рефераты, материалы конференций, 
повторные публикации, обзоры.

Поиск данных источников литературы был проведён тре-
мя исследователями. В случае наличия разногласий по поводу 
включения найденных исследований в анализ, решение о вклю-
чении или не включении в работу принималось на основании 
коллегиального решения с участием четвёртого эксперта из чис-
ла авторского коллектива. Двое исследователей из числа авторов 
настоящей работы проводили статистическую обработку и интер-
претацию полученных данных.

Отбор публикаций в настоящий систематический об-
зор проводился в три этапа. Первый этап включал в себя по-
иск источников литературы с использованием ключевых слов 
«lung mycobacteriosis», «non-tuberculous mycobacteria», «clinical 
manifestation of lung mycobacteriosis», «mycobacteriosis risk factors» 
(для англоязычных систем данных), «микобактериоз лёгких», 
«нетуберкулёзные микобактерии», «клинические проявления 
микобактериоза», «факторы риска микобактериоза» (для русско-
язычных систем данных). Далее авторами проводился «ручной» 
отбор статей с учётом названий и ключевых слов абстрактов на со-
ответствие критериям исследования, в результате которого из 197 
публикаций было отобрано 52, из них 10 дублировали друг друга. 
На следующем этапе настоящего исследования авторами были 
просмотрены аннотации/резюме/абстракты 42 статей и исклю-
чены 20 исследований, которые не соответствовали критериям 
включения в данный систематический обзор. На заключительном 
этапе авторы настоящего исследования изучили полные тексты 22 
работ на соответствие критериям включения и список литературы 
на наличие релевантных источников литературы. В данный систе-
матический обзор в итоге вошли 8 исследований (рис.).

Следует отметить, что данные литературы по МЛ малочис-
ленны. 

Авторы настоящего систематического обзора предвари-
тельно проанализировали отобранные исследования (табл. 1) 
с извлечением выходных данных, таких как: первый автор, год 

Purpose of the study
Conduct a systematic review of LM risk factors, taking into 

account concomitant infectious and non-infectious diseases, eti-
ology, presence/absence of bad habits.

Methods
The search strategy and selection of studies were as follows. 

A search for studies published in English and Russian language us-
ing PubMed, Web of Science, Сochrane Library, eLibrary electron-
ic databases with analysis of references from the articles identi-
fied. Articles published between 2000 and 2020 were selected.

Criteria for inclusion in this systematic review:
• The study should contain the results of the study of risk 

factors and clinical manifestations of LM.
• The study must be of the type: cohort or case-control.
• The results of studies for each risk factor should be pre-

sented as an odds ratio (OR) with a 95% confidence in-
terval (CI) or contain raw data sufficient for subsequent 
calculations.

Exclusion criteria: animal studies, case reports, abstracts, 
conference proceedings, republished materials, reviews.

The search for these literature sources was carried out by 
three researchers. In case of disagreement about the inclusion of 
the chosen papers, the decision to include or not to include was 
made on the basis of a collegial decision with the participation 
of the fourth expert from the team of authors. Two researchers 
from authors’ list carried out statistical analysis and interpreta-
tion of the obtained data.

The selection of publications for this systematic review was 
carried out in three stages. The first stage included a search for 
literature sources using the keywords “lung mycobacteriosis”, 
“non-tuberculous mycobacteria”, “clinical manifestation of lung 
mycobacteriosis”, “mycobacteriosis risk factors” (for English lan-
guage data bases), «микобактериоз лёгких», «нетуберкулёзные 
микобактерии», «клинические проявления микобактериоза», 
«факторы риска микобактериоза» (for Russian language data 
bases). Further, the authors carried out a “manual” selection of 
articles, taking into account the titles and keywords of the ab-
stracts, for compliance with the research criteria, as a result of 
which 52 out of 197 publications were selected, of which 10 du-
plicated each other. At the next stage of this study, the authors 
reviewed the abstracts/summaries/abstracts of 42 articles and 
excluded 20 studies that did not meet the criteria for inclusion in 
this systematic review. At the final stage, the authors of this study 
examined 22 full texts papers for compliance with the inclusion 
criteria, and the list of references for the presence of relevant 
literature sources. This systematic review ultimately included 8 
studies (Fig.).

It should be noted that literature data on LM are scarce.
The authors of this systematic review pre-analyzed select-

ed papers (Table 1) extracting full references, such as first author, 
year of publication, country of the study, study design, sample 
size.

All the results presented in selected publications were 
combined according to various risk factors, such as smoking, 
pulmonary form of the disease, clinical symptoms with various 
manifestations, history of tuberculosis, bronchiectasis, diabetes 
mellitus, HIV, as well as the presence of the symptoms, such as 
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публикации, страна исследования, дизайн исследования, размер 
выборки.

Все результаты, представленные в выбранных публикациях, 
были объединены по различным факторам риска: наличие куре-
ния, лёгочная форма, клиническая симптоматика с различными 
проявлениями, наличие туберкулёза в анамнезе, бронхоэктати-
ческая болезнь, сахарный диабет, наличие ВИЧ, а также наличие 
симптомов: кашля, кровохарканья при диагностике данного за-
болевания. К тому же были рассмотрены случаи МЛ, вызванные 
различными видами микобактерий.

В данном систематическом обзоре каждое исследование 
оценивалось по шкале Ньюкасл-Оттава [1] для исследований типа 
«случай-контроль» и когортных исследований. Качественным счи-
талось исследование с оценкой в 7 или более баллов (табл. 1).

Исследуемый материал представлен в небольшом объёме 
по количеству публикаций, в связи с чем для оценки факторов ри-
ска и частоты клинических проявлений МЛ был использован сле-
дующий статистический анализ [10, 11]. 

В первую очередь, рассматривалась однородность получен-
ных результатов из различных статей (использовался критерий χ2 

для таблиц сопряжённости). В случае однородности данных, т.е. 

Рис. Отбор литературных данных 
для включения в мета-анализ
Fig. Selection of literature data for 
inclusion in the meta-analysis

Публикации, идентифицированные через поиск в базах данных 
(n=197)

Publications identified through database searches (n=197)

Публикации, прошедшие скрининг  (n=52)
Publications screened (n=52)

Публикации после удаления дубликатов (n=42)
Publications after removing duplicates (n=42)

Полноценные статьи, оценённые на приемлемость (n=22)
Full papers assessed for acceptability (n=22)

Исследования, включённые в качественный и количественный 
анализ (мета-анализ) (n=8)

Studies included in qualitative and quantitative analysis 
(meta-analysis) (n=8)

Исключённые дубликаты (n=10)
Excluded dublicates (n=10) 

Исключённые 
полнотекстовые статьи (n=14)

1. Обзорные статьи (5)
2. Серии случаев (6)
3. Не представлены необход-

мые данные исследования 
(3)

Excluded full text articles (n=14)
1. Review articles (5)
2. Series of cases (6)
3. Required research data not 

presented (3) 
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cough, hemoptysis in diagnosis of this disease. In addition, cas-
es of LM caused by various types of mycobacteria were consid-
ered. 

In this systematic review, each study was rated using the 
Newcastle-Ottawa scale [1] for case-control and cohort studies. A 
study with a score of 7 or more was considered qualitative (Table 
1).

As number of publications included in this study was small, 
therefore, the following statistical analysis was used to assess risk 
factors and the frequency of clinical manifestations of LM [10, 
11].

First of all, the homogeneity of the results obtained from 
various articles was considered (the χ2 criterion was used for 
contingency tables). If data were homogenous, i.e. when the pre-
sented results on any one risk factor/clinical manifestation did 
not differ (significance of differences was assessed at p<0.01), 
then the data from the reviewed articles were combined, with 
subsequent assessment of the frequency and its error (in %) of 
mycobacteriosis occurrence in the presence of a certain risk fac-
tor/clinical manifestation.
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когда представленные данные по какому-либо одному фактору 
риска/клиническому проявлению не различались (значимость 
различий оценивалась при р<0,01), то проводилось объединение 
данных из рассмотренных статей с последующей оценкой частоты 
и её ошибки (в %) возникновения микобактериоза при наличии 
определённого фактора риска/клинического проявления. 

В том случае, если материал различных статей был неодно-
роден, т.е. частоты больных МЛ и сопутствующим фактором ри-
ска (курение, наличие сахарного диабета, туберкулёза и пр.), то 
проводилось объединение статей со сходными распределения-
ми. Различия между выделенными группами были статистически 
высоко значимы (р<0,001), в то время как распределения внутри 
группы однородны (р>0,05). Для каждой выделенной группы оце-
нивалась частота и её ошибка.

If the results in various articles was heterogeneous, i.e. fre-
quency of patients with LM and a concomitant risk factor (smok-
ing, co-morbidity with diabetes mellitus, tuberculosis, etc.), then 
articles with similar distributions were combined. Differences 
between the selected groups were statistically highly significant 
(p<0.001), while distributions within the group were homoge-
neous (p>0.05). For each selected group, the frequency and its 
mean error were estimated.

Results
As mentioned above, this systematic analysis is comprised 

of 8 studies that included data on the pattern of the develop-
ment of LM in 1313 patients.

Table 1 Characteristics of selected and analyzed articles

Included studies Country Study 
design

Number of 
examined pa-
tients with LM

Mean age 
of patients 

(years)

Sex
(male/ 
female)

Risk factors* Presence of 
symptoms**

Quality 
grade 

(points)

Murcia-Aranguren MI 
еt al, 2001 [2] Colombia cohort 286 35 251/35 7 - 7

Kim J et al, 2015 [3] South 
Korea cohort 68 68 39/29 1, 2, 3, 4, 5, 

6, 7 B, C 8

Figueroa CJ, 2015 [4] USA cohort 52 67 17/35 1, 3, 5, 6 A, B, C 7
Duan H et al, 2016 
[5] China cohort 109 52 57/52 1, 2, 3, 4, 5 A, B 7

Kim C et al, 2017 [6] South 
Korea case control 128 61 79/49 1 A, B 8

Lim AYH et al, 2018 
[7] Singapore cohort 485 70 301/184 1, 2, 3, 4, 5, 7 - 7

Huang H-L et al, 2019 
[8] Taiwan cohort 43 62 17/26 1, 2, 3, 4, 5, 6 - 7

Zhang H et al, 2020 
[9] China cohort 142 47 88/54 2, 3, 4, 5, 7 A, B, C 7

Notes: * – risk factors: 1 – smoking, 2 – tuberculosis, 3 – COPD, 4 – bronchiectasis, 5 – diabetes mellitus, 6 – malignancies, 7 – HIV infection; ** – the presence of 
symptoms: A – cough, B – hemoptysis, C – radiological manifestations of foci; "-" – no data

Таблица 1 Характеристика отобранных и проанализированных статей

Включённые 
исследования

Страна
Дизайн 

исследования

Число 
исследован

ных 
пациентов с 

МЛ

Средний 
возраст 

пациентов 
(в годах)

Пол
муж/жен

Факторы 
риска*

Наличие 
симпто
мов**

Оценка
качества
в баллах

Murcia-Aranguren MI 
еt al, 2001 [2]

Колумбия когортное 286 35 251/35 7 - 7

Kim J et al, 2015 [3]
Южная 
Корея

когортное 68 68 39/29
1, 2, 3, 4, 5, 

6, 7
Б, В 8

Figueroa CJ, 2015 [4] США когортное 52 67 17/35 1, 3, 5, 6 А, Б, В 7
Duan H et al, 2016 [5] Китай когортное 109 52 57/52 1, 2, 3, 4, 5 А, Б 7

Kim C et al, 2017 [6]
Южная 
Корея

случай-
контроль

128 61 79/49 1 А, Б 8

Lim AYH et al, 2018 
[7] 

Сингапур когортное 485 70 301/184
1, 2, 3, 4, 

5, 7
- 7

Huang H-L et al, 2019 
[8] 

Тайвань когортное 43 62 17/26
1, 2, 3, 4, 

5, 6
- 7

Zhang H et al, 2020 
[9]

Китай когортное 142 47 88/54 2, 3, 4, 5, 7 А, Б, В 7

Примечания: * – факторы риска: 1 – курение, 2 – туберкулёз, 3 – хроническая обструктивная болезнь лёгких, 4 – бронхоэктатическая болезнь, 5 – сахарный диабет, 
6 – онкологические заболевания, 7 – ВИЧ-инфекция; ** – наличие симптомов: А – кашель, Б – кровохарканье, В – рентгенологические проявления очагов; «-» – 
данные отсутствуют
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Результаты
Как было сказано выше, в данный систематический анализ 

были включены 8 исследований, которые включали в себя дан-
ные о характере развития МЛ у 1313 пациентов. 

Влияние курения на развитие МЛ
Данные о влиянии курения на развитие микобактериальной 

инфекции рассматривались в 6 статьях [3-4, 5-8]. В 3 источниках 
оценивались только курящие и некурящие пациенты. В других 3 
публикациях дополнительно учитывались бывшие курильщики. 
Клиническая картина в различных статьях довольно противоречи-
вая. Так, при определении только двух градаций фактора (паци-
ент курит или не курит), частота возникновения микобактериоза у 
курящих людей варьировала от 13,8±0,03% [5] до 71,2±0,06% [4].

При выделении трёх градаций фактора (курящий, некуря-
щий, бывший курильщик) частота возникновения МЛ у курящих 
людей составляла от 7,0±0,04% [8] до 19,6±0,02% [7]. У бывших 
курильщиков частота возникновения микобактериоза в разных 
условиях изменяется от 4,7±0,03% [8] до 34,4±0,04% [7].

Влияние туберкулёза на развитие МЛ
Влияние туберкулёза на развитие МЛ изучалось в 6 источ-

никах [3-5, 7-9]. Анализ данных показал, что частота больных с 
микобактериозом и туберкулёзом, по результатам одних иссле-
дователей [3-5, 9], определялась как 6,7±0,01%, тогда как у других 
авторов [7, 8] этот же показатель составил 17,6±0,02%.

Влияние ХОБЛ на развитие МЛ
Изучение влияния ХОБЛ на развитие МЛ рассматривалась в 

6 статьях [3-5, 7-9]. Полученные результаты были однородными 
во всех исследованиях. Частота МЛ у людей с ХОБЛ составила в 
среднем 11,2±0,01%.

Влияние бронхоэктатической болезни на развитие МЛ
Влияние бронхоэктатической болезни на развитие МЛ от-

мечалось в 5 публикациях [3, 5, 7-9]. Проанализировав представ-
ленные данные, необходимо отметить, что частота бронхоэкта-
тической болезни у больных микобактериозом, согласно ряду 
исследователей [3, 7, 9], определилась в 30,1±0,02% случаев, хотя 
другими учёными [5, 8] наличие этого сопутствующего заболева-
ния указывалось всего в 5,9±0,02% наблюдений.

Влияние сахарного диабета на развитие МЛ
Полученные результаты по сахарному диабету совпадают с 

данными по туберкулёзу (объёмы выборок в обоих случаях ока-
зались одинаковыми). Наличие сахарного диабета, как сопутству-
ющего заболевания, у пациентов с МЛ рассматривалось в 6 иссле-
дованиях [3-5, 7-9]. Анализ данных показал, что частота больных 
МЛ и сахарным диабетом в одной группе исследований [3-5, 9] 
составила 6,7±0,01%, а в другой [7, 8] – 17,6±0,02%.

Наличие онкологических заболеваний при МЛ
Случаи развития микобактериоза и онкологических заболе-

ваний изучались в 3 статьях. В 2 исследованиях [3, 8] частота таких 
пациентов определилась в 17,1±0,04% случаях, в третьей работе 
[4] в 50,0±0,07%.

ВИЧ-инфекция и МЛ
Наличие ВИЧ-инфекции при МЛ отмечалось в 3 исследова-

ниях [3, 7, 9]. Полученные результаты были однородными во всех 
исследованиях. Частота обнаруженного МЛ у людей с ВИЧ опре-
делялась в среднем в 8,9±0,01% случаев.

Наличие кашля при МЛ
Присутствие кашля при МЛ изучалось в 4 публикациях [4-6, 

9]. Были выявлены две группы исследований (статей) с разной 

Effect of smoking on the development of LM
Data regarding the effect of smoking on the development 

of mycobacterial infection were considered in the 6 papers [3-4, 
5-8]. Three sources evaluated only smokers and non-smokers. 
The other 3 publications additionally included ex-smokers. The 
clinical picture in various articles is rather contradictory. Thus, 
when determining only two gradations of the factor (smoker/
non-smoker), the incidence of mycobacteriosis in smokers varied 
from 13.8±0.03% [5] to 71.2±0.06% [4].

When selecting three gradations of the factor (smoker/
non-smoker/former smoker), the incidence of LM in smokers 
ranged from 7.0±0.04% [8] to 19.6±0.02% [7]. In ex-smokers, the 
incidence of mycobacteriosis under different conditions varies 
from 4.7±0.03% [8] to 34.4±0.04% [7].

The impact of tuberculosis on the development of LM
The impact of tuberculosis on the development of LM was 

studied in 6 papers [3-5, 7-9]. Data analysis showed that the 
frequency of patients with mycobacteriosis and tuberculosis, 
according to the results of some researchers [3-5, 9], was deter-
mined as 6.7±0.01%, while in other authors [7, 8] the same indi-
cator was 17 .6±0.02%.

The impact of COPD on the development of LM
The study of the influence of COPD on the development of 

LM was considered in 6 papers [3-5, 7-9]. The results obtained 
were homogeneous across all studies. The frequency of LM in 
people with COPD constituted 11.2±0.01%.

Effect of bronchiectasis on the development of LM
The influence of bronchiectasis on the development of LM 

was noted in 5 publications [3, 5, 7-9]. Analysis of the presented 
data showed that bronchiectasis in patients with mycobacteriosis, 
according to some researchers [3, 7, 9], was found in 30.1±0.02% 
of cases, although other scientists [5, 8] discovered this concomi-
tant disease only in 5.9±0.02% of observations.

Influence of diabetes mellitus on the development of LM
The results obtained for diabetes mellitus coincide with the 

data for tuberculosis (sample size in both cases was the same). 
The presence of diabetes mellitus as a concomitant disease in pa-
tients with LM was considered in 6 papers [3-5, 7-9]. Data analy-
sis showed that the frequency of patients with LM and diabetes 
mellitus in one group of studies [3-5, 9] was 6.7±0.01%, while in 
the other [7, 8] - 17.6±0.02%.

The presence of malignancies in LM
Mycobacteriosis comorbidity with malignancies was studied 

in the 3 articles. In 2 studies [3, 8], its prevalence was 17.1±0.04%, 
while in the 3rd study [4] – 50.0±0.07%.

HIV infection and LM
Incidence of HIV infection in LM was observed in 3 studies 

[3, 7, 9]. The results obtained were homogeneous across all stud-
ies. The average frequency of detected LM in patients with HIV 
was 8.9±0.01%.

Cough in patients with LM
Incidence of cough in LM has been studied in 4 publications 

[4–6, 9]. Two groups of studies (articles) were identified based on 
varying incidence of cough. In the first group [4], the frequency of 
patients with this symptom was 46.2±0.07%, in the second group 
[5, 6, 9] it was 88.9±0.02%.
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частотой наличия кашля. В первой группе [4] частота пациентов с 
данным симптомом составила 46,2±0,07%, во второй группе [5, 6, 
9] – 88,9±0,02%.

Кровохарканье при МЛ
Наличие кровохарканья при МЛ рассматривалось в 5 ис-

следованиях [3-6, 9]. В результате анализа были определены три 
группы работ: в первой группе [4] частота пациентов с данным 
симптомом составила 3,8±0,03%, во второй [3] – 16,8±0,04%, в тре-
тьей [5, 6, 9] – 30,1±0,02%.

Клиническая симптоматика с рентгенологическими 
проявлениями очагов при МЛ
Рентгенологические проявления очагов при МЛ рассматри-

вались в 3 статьях [3-4, 9]. Анализ показал, что данное проявление 
может встречаться с частотой от 42,3±0,04% [9] до 100% [3-4].

Нетуберкулёзные микобактерии (НТМ), вызывающие клини-
ческие проявления, подразделяют на две группы – медленнора-
стущие и быстрорастущие.

Медленнорастущие микобактерии
Из медленнорастущих микобактерий, необходимо выде-

лить М. avium complex (МАС), который рассматривался в 6 иссле-
дованиях [2, 4, 5, 7-9]. В ходе анализа были выявлены три группы 
распределений частот пациентов с МАС: в первой группе [2, 5, 9] 
частота пациентов с данной этиологией составила 5,0±0,0%, во 
второй [4, 8] – 71,6±0,05%, в третьей [7] – 18,8±0,02%.

Анализ отобранных публикаций показал, что помимо МЛ, 
вызванного МАС, отмечались 50 случаев, этиологией которых яв-
лялись 14 видов медленнорастущих НТМ. Особо хочется отметить 
три исследования [5, 7, 9], авторами которых были описаны 10 ви-
дов микобактерий (табл. 2). 

Такие противоречивые данные могут быть объяснены не-
сколькими условиями. Одним из возможных факторов является 
несовершенная методика диагностики НТМ. Другой возможной 
причиной могут быть небольшие объёмы выборок, т.е. число па-
циентов с выявленными НТМ. 

Быстрорастущие НТМ
В 5 исследованиях было выявлено 10 видов быстрорастущих 

НТМ [3, 5, 7-9]. Kim J et al (2015) отметили наибольшее количе-

Hemoptysis in LM
Incidence of hemoptysis in LM was considered in 5 studies 

[3-6, 9]. As a result of the analysis, three groups of papers were 
identified: in the first group [4], the frequency of patients with 
this symptom was 3.8±0.03%, in the second [3] – 16.8±0.04%, in 
the third [5, 6, 9] – 30.1±0.02%.

Clinical symptoms with radiological manifestations of 
foci in LM
X-ray manifestations of lesions in LM were considered in the 

3 articles [3-4, 9]. The analysis showed that this manifestation can 
occur with a frequency of 42.3±0.04% [9] to 100% [3-4].

Non-tuberculous mycobacteria (NTMs), which cause clinical 
manifestations, are divided into two groups: slow- and fast-grow-
ing.

Slow-growing mycobacteria
Among slow-growing mycobacteria, M. avium complex 

(MAC) was described in 6 studies [2, 4, 5, 7-9]. The analysis re-
vealed three groups of frequency distributions of patients with 
MAC: in the first group [2, 5, 9] its incidence was 5.0±0.0%, in the 
second [4, 8] – 71.6± 0.05%, in the third [7] – 18.8±0.02%.

The analysis of selected publications showed that in addi-
tion to LM caused by MAC, there were 50 cases, the etiology of 
which was associated with the 14 types of slow-growing NTMs. 
Three studies should be particularly noted [5, 7, 9], the authors of 
which described 10 species of mycobacteria (Table 2).

Such conflicting data can be explained by several reasons. 
One of the possible factors is the imperfect method of diagnosing 
NTM. Another possible reason could be small sample sizes, i.e. 
number of patients with identified NTMs.

Fast growing NTMs
In 5 studies, 10 types of fast-growing NTMs were identified 

[3, 5, 7-9]. Kim J et al (2015) noted the largest number of myco-
bacteria species – 8, while in other 4 publications, the authors 
identified 2-3 NTM species each: M. abscessus complex, M. сhe-
lonae and M. fortuitum.

Table 2 Incidence of mycobacteriosis caused by slow-growing NTMs (M±m, %)

Type of mycobacterium Duan H et al, 2016 [5] Lim AYH et al, 2018 [7] Zhang H et al, 2020 [9]

M. kansasii 19.3±0.05 57.3±0.04 10.7±0.04
M. gordonae 0.0 23.4±0.03 19.6±0.05
M. intracellulare 79.0±0.05 0.0 67.9±0.06
Other types of mycobacteria* 1.8±0.02 17.3±0.03 1.8±0.02
Sample size 57 150 56

Notes: * – other types of bacteria include: M. terrae, M. lentiflavum, M. simile, M. haemophilum, M. xenopi, M. szulgai, M. scrofulaceum. Merged cells indicate no difference 
between incidences

Таблица 2 Частота микобактериоза, вызванного медленнорастущими НТМ (указана частота с ошибкой, %)

Вид микобактерии Duan H et al, 2016 [5] Lim AYH et al, 2018 [7] Zhang H et al, 2020 [9]

M. kansasii 19,3±0,05 57,3±0,04 10,7±0,04
M. gordonae 0,0 23,4±0,03 19,6±0,05
M. intracellulare 79,0±0,05 0,0 67,9±0,06
Другие виды микобактерий* 1,8±0,02 17,3±0,03 1,8±0,02
Объём выборки 57 150 56

Примечания: * – к другим видам бактерий относятся: M. terrae, M. lentiflavum, M. simile, M. haemophilum, M. xenopi, M. szulgai, M. scrofulaceum. Объединённые 
ячейки указывают на отсутствие разницы между частотами
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ство видов микобактерий – 8, тогда как в других 4 публикациях 
авторами были идентифицированы по 2-3 вида НТМ: M. аbscessus 
complex, M. сhelonae и M. fortuitum. 

Число пациентов с МЛ, вызванным вышеуказанными мико-
бактериями, варьировало от 6-7 человек до 36, но в исследовании 
Lim AYH et al (2018) количество таких пациентов составило 317 че-
ловек.

В целом данные в работах Duan H et al (2016), Lim AYH et al 
(2018) и Huang H-L et al (2019) [5, 7, 8] однородные. Частота па-
циентов с микобактериозом, вызванных M. abscessus complex, 
составляет в данных исследованиях 68,5±0,02%; M. chelonae – 2,8 
±0,01% и M. fortuitum – 28,7±0,02%. 

Однако, в других публикациях [3, 9] оценить частоту встреча-
емости/заболеваемости/распространённости МЛ, продуцирован-
ного быстрорастущими НТМ, затруднительно в связи с недоста-
точным количеством случаев. Хотя можно отметить тенденцию, 
что чаще эти редкие случаи вызывались M. chelonae и M. fortuitum.

МЛ, вызванный несколькими видами микобактерий
В 3 публикациях описаны случаи, когда МЛ вызывается не 

одной, а двумя видами микобактерий. В 2 работах [2, 7] микст-ин-
фекция была представлена по одной паре НТМ (M. tuberculosis + 
M. avium и M. abscessus + M. tuberculosis), и только в одной работе 
[9] таких сочетанных проявлений указано для шести пар мико-
бактерий (M. intracellulare + МAC, M. gordonae + М. fortuitum, M. 
fortuitum + М. avium, M. abscessus complex + М. avium, M. abscessus 
complex + М. fortuitum, M. intracellulare + M. abscessus). Число по-
добных случаев (пациентов) составило 1-3 человека. В данной си-
туации провести какой-либо статистический анализ не представ-
ляется возможным.

Обсуждение
МЛ – наиболее часто встречаемая клиническая форма дан-

ной группы заболеваний, этиологией которого являются НТМ [12-
19]. 

В данном мета-анализе курение было изучено как один из 
факторов риска. Многие люди по-прежнему недооценивают от-
носительный риск курения [20]. В целом, курение ослабляет им-
мунную защиту на респираторном уровне с помощью различных 
механизмов, таких как ингибирование уничтожения бактерий из-
за дефектов бактериального фагоцитоза, модуляции зависимых 
от трансмембранного регулятора муковисцидоза липидных раф-
тов и нарушения аутофагии [21-23]. Предрасполагающая роль ку-
рения в МЛ может быть опосредована прямым воздействием на 
иммунный ответ и косвенно – его связью с патологиями, которые 
увеличивают риск данного заболевания, такими как ХОБЛ [24].

Анализ авторами проводился дважды (с градациями: ку-
рит/не курит и курит/бывший курильщик/не курит). Результаты 
показали, что есть связь курения и риска возникновения МЛ (от 
13,8±0,03% до 71,2±0,06%), а также есть влияние факта курения 
на момент исследований (от 7,0±0,04% до 19,6±0,02%), так и ку-
рения в прошлом (от 4,7±0,03% до 34,4±0,04%). Неоднозначную 
вариацию частот заболевания у курильщиков предположительно 
можно объяснить тем, что в исследованиях нет подробной инфор-
мации о стаже курения, количестве выкуриваемых сигарет в день, 
качестве употребляемой табачной продукции.

Заболевания, способствующие развитию МЛ, можно разде-
лить на две группы. 

В первую группу вошли заболевания, деструктивно действу-
ющие на лёгочную ткань (туберкулёз лёгких, ХОБЛ, бронхоэктати-
ческая болезнь) [25-27].

The number of patients with LM caused by the aforesaid 
mycobacteria ranged from 6-7 to 36, but in the study by Lim AYH 
et al (2018), the number of relevant patients was 317.

In general, the data of Duan H et al (2016), Lim AYH et al 
(2018), and Huang H-L et al (2019) [5, 7, 8] are homogeneous. 
The frequency of patients with mycobacteriosis caused by M. 
abscessus complex in these studies is 68.5±0.02%; M. chelonae – 
2.8±0.01% and M. fortuitum – 28.7±0.02%.

However, in other publications [3, 9] it is difficult to estimate 
the prevalence of LM caused by rapidly growing NTMs due to the 
insufficient number of cases. Although a trend can be noted that 
more often these rare cases were caused by M. chelonae and M. 
fortuitum.

LM caused by several types of mycobacteria
Only 3 publications describe cases of LM caused by the two 

types of mycobacteria. In 2 works [2, 7], mixed infection was pre-
sented by any one pair of NTMs (M. tuberculosis + M. avium and 
M. abscessus + M. tuberculosis), and only in one paper [9] six 
pairs mycobacteria were identified (M. intracellulare + MAC, M. 
gordonae + M. fortuitum, M. fortuitum + M. avium, M. abscessus 
complex + M. avium, M. abscessus complex + M. fortuitum, M. 
intracellulare + M. abscessus) . The number of such cases was 1-3 
patients. In this situation, it is not possible to conduct any statis-
tical analysis.

Discussion
LM is the most common clinical form of the group of diseas-

es, the etiology of which is NTM [12-19].
In this meta-analysis, smoking was studied as one of the 

risk factors. Many people still underestimate the relative risk of 
smoking [20]. Overall, smoking impairs immune defense at the 
respiratory level through various mechanisms, such as inhibition 
of bacterial elimination due to the phagocytosis defects, modula-
tion of cystic fibrosis transmembrane regulator-dependent lipid 
rafts, and impaired autophagy [21-23]. The predisposing role of 
smoking in LM may be mediated by direct effects on the immune 
response and indirectly by its association with pathologies that 
increase the risk of this disease, such as COPD [24].

The authors carried out the analysis twice (with gradations: 
smoker/non-smoker and smoker/ex-smoker/non-smoker). The 
results showed that there was a cross-talk between smoking and 
the risk of LM (from 13.8±0.03% to 71.2±0.06%), and there was 
also an influence smoking continuous at the time of the study 
(from 7.0±0.04 % to 19.6±0.02%) and quitted smoking (from 
4.7±0.03% to 34.4±0.04%). The ambiguous variations in the dis-
ease prevalence can presumably be explained by the fact that 
studies do not provide detailed information on smoking history, 
the number of cigarettes smoked per day, and the quality of to-
bacco products used.

Diseases that contribute to the development of LM can be 
divided into two groups.

The first group included diseases that have a destructive ef-
fect on the lung tissue (pulmonary tuberculosis, COPD, bronchi-
ectasis) [25-27].

Patients enrolled in the study had a history of pulmonary tu-
berculosis or COPD. However, an analysis of the impact of pulmo-
nary diseases showed that bronchiectasis has a rather high effect 
(30.1±0.02% of cases), which is presumably associated with pro-
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В анамнезе изученных пациентов имелись туберкулёз лёг-
ких или ХОБЛ. Однако анализ влияния лёгочных заболеваний 
показал, что достаточно высокое действие оказывает бронхоэк-
татическая болезнь (30,1±0,02% случаев), что, предположительно, 
связано с выраженными изменениями архитектоники лёгочной 
ткани при данной патологии [28-31].

Вторая группа заболеваний – это приводящие к вторичному 
иммунодефициту (сахарный диабет, онкологические заболева-
ния, ВИЧ-инфекция) [25-27, 34, 35].

В случае наличия внелёгочных сопутствующих заболеваний, 
стоит отметить примерно одинаковую частоту встречаемости дан-
ной группы заболеваний среди пациентов с МЛ, которая не пре-
вышает 17,1±0,04%.

Клинические проявления МЛ практически не отличаются от 
туберкулёза лёгких, они связаны с интоксикацией и астенией (ха-
рактерное недомогание, ночная потливость, слабость, лихорадка, 
потеря массы тела и аппетита), а также патологическими проявле-
ниями в бронхолёгочной системе (хронический малопродуктив-
ный кашель, длительный или периодически возникающий, ино-
гда с отделением мокроты; умеренная одышка; кровохарканье; 
боли в грудной клетке) [15, 17, 21, 29, 30].

Анализируя симптоматику заболеваний лёгких, вызванных 
НТМ, из выбранных исследований, следует отметить, что веду-
щим клиническим признаком является кашель (46,2±0,07%, во 
второй группе – 88,9±0,02%).

Рентгенологическая картина при МЛ различна и, на первый 
взгляд, схожа туберкулёзом лёгких, а именно проявляется как не-
специфическое воспаление [35]. Однако, имеется ряд отличий. 
Так, при МЛ происходит образование полостей деструкции, очаги, 
фокусы воспалительной инфильтрации, бронхоэктазы. Данные 
полости обычно характеризуются тонкими стенками, отсутствием 
перифокального воспаления и бронхогенного обсеменения, часто 
над поражёнными участками лёгких развиваются плевральные 
спайки различной степени выраженности. При компьютерной то-
мографии высокого разрешения очаги определяются в средних и 
нижних отделах лёгких и сочетаются с бронхоэктазами, а уплот-
нения и/или одиночные фокусы обнаруживаются обычно без де-
струкции [36, 37].

Проведённый мета-анализ подтвердил, что рентгенологи-
ческие проявления очагов при МЛ также являются эффективным 
подспорьем в диагностике заболевания.

Изучая источники литературы о видах микобактерий, вызы-
вающих заболевания лёгких, можно выделить следующие: MAC, 
M. intracellulare, М. kansasii, М. xenopi, М. fortuitum complex, М. 
chelonae complex [13, 19, 38, 39]. Анализ в рамках данной статьи 
подтвердил, что чаще всего микобактериальную инфекцию ор-
ганов дыхания вызывают МАС из медленнорастущих НТМ и M. 
аbscessus complex, M. сhelonae, M. fortuitum из быстрорастущих. 
Микст-инфекции, вызванные двумя видами НТМ, анализу не 
были подвержены из-за редких случаев среди пациентов.

Заключение
Таким образом, полученные результаты мета-анализа позво-

ляют сказать, что на развитие МЛ оказывают влияние заболева-
ния, снижающие активность иммунной системы и приводящие к 
деструкции лёгочной ткани. Наиболее значимая роль в этиологии 
принадлежит видам НМТ: MAC, M. аbscessus complex, M. сhelonae, 
M. fortuitum. Настоящая работа может быть основой для более 
углублённых исследований случаев микобактериоза среди им-
мунокомпрометированных пациентов, например, с ВИЧ-положи-
тельным статусом. Также возможно проведение работ по оценке 
зависимости между окружающими факторами и заболеваемо-
стью населения микобактериозом.

nounced changes in the architectonics of the lung tissue in this 
pathology [28-31].

The second group of diseases included those leading to sec-
ondary immunodeficiency (diabetes mellitus, cancer, HIV infec-
tion) [25-27, 34, 35].

In case of extrapulmonary concomitant diseases, it is worth 
noting that the incidence of this group of diseases among pa-
tients with LM is approximately the same, which does not exceed 
17.1±0.04%.

Clinical manifestations of LM practically do not differ from 
pulmonary tuberculosis, they are associated with intoxication and 
asthenia (characteristic malaise, night sweating, weakness, fever, 
loss of body weight and appetite), as well as pathological man-
ifestations in the bronchopulmonary system (chronic unproduc-
tive cough, prolonged or intermittent, sometimes with sputum, 
moderate dyspnea, hemoptysis, chest pain) [15, 17, 21, 29, 30].

Analyzing the symptoms of lung diseases caused by NTM 
from the selected studies, it should be noted that the leading 
clinical sign is cough (in the 1st group – 46.2±0.07%, in the second 
group – 88.9±0.02%).

The X-ray picture in LM is different and, at first glance, sim-
ilar to pulmonary tuberculosis, namely, it manifests itself as a 
nonspecific inflammation [35]. However, there are a number of 
differences. Thus, in LM, destruction cavities, foci of inflammato-
ry infiltration, and bronchiectasis are formed. These cavities are 
usually characterized by thin walls, the absence of perifocal in-
flammation and bronchogenic seeding, often pleural adhesions 
of varying severity develop over the affected areas of the lungs. 
On high-resolution computed tomography, foci are detected in 
the middle and lower parts of the lungs and are combined with 
bronchiectasis, while indurations and/or single foci are usually 
found without destruction [36, 37].

The undertaken meta-analysis confirmed that radiographic 
manifestations of foci in LM are also an effective aid in the diag-
nosis of the disease.

Studying the literature sources on the types of mycobacte-
ria that cause lung diseases, the following ones can be identified: 
MAC, M. intracellulare, M. kansasii, M. xenopi, M. fortuitum com-
plex, M. chelonae complex [13, 19, 38, 39]. The analysis within the 
framework of this article confirmed that MAC from slow-growing 
HTMs and M. abscessus complex, M. chelonae, M. fortuitum from 
fast-growing ones most often cause mycobacterial respiratory in-
fections. Mixed infections caused by two types of NTMs were not 
analyzed due to rare cases among patients.

Conclusion
Thus, the results of the meta-analysis suggest that the de-

velopment of LM is influenced by diseases inhibiting immune 
function and leading to the destruction of lung tissue. The most 
significant role in etiology belongs to NMT species: MAC, M. ab-
scessus complex, M. chelonae, M. fortuitum. This work can serve 
as a basis for more in-depth studies of mycobacteriosis cases 
among immunocompromised patients, for example, those with 
HIV-positive status. It is also recommendable to carry out assess-
ment of the relationship between environmental factors and the 
incidence of mycobacteriosis in the population.
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