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MORPHOMETRIC DIFFERENTIAL DIAGNOSIS OF INTESTINAL 
TUBERCULOSIS AND CROHN'S DISEASE

Кишечный туберкулез и болезнь Крона представляют 
собой хронические гранулематозные заболевания, трудно 
дифференцируемые при патогистологических исследова-
ниях.

Цель – описать случай ошибочного установления болезни 
Крона у больного кишечным туберкулезом по результатам 
патоморфологического исследования биоптатов толстой 
кишки. Отсутствие противотуберкулезной терапии привело 
к прогрессированию туберкулезного процесса с развитием 
туберкулеза гортани, легких и подвздошной кишки с по-
следующей инвалидизацией пациента.

Заключение. Приведенное наблюдение показывает не-
обходимость внедрения в практическую работу клинических 
морфологов морфометрических методов оценки эндоскопи-
ческих биоптатов, позволяющих надежно дифференциро-
вать кишечный туберкулез и болезнь Крона.

Ключевые слова: кишечный туберкулез, болезнь Крона, 
эндоскопические биопсии, дифференциальный диагноз, 
морфометрия.
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Intestinal tuberculosis and Crohn’s disease are 
chronic granulomatous disorders that are difficult to 
differentiate histologically.

Aim — to describe the case of erroneous establishment 
of Crohn's disease in a patient with intestinal tuberculosis 
by the results of pathomorphological examination 
of biopsy specimens of the colon. The absence of 
anti-tuberculosis therapy led to the progression of 
the tuberculosis process with the development of 
tuberculosis of the larynx, lungs and ileum, followed 
by disability of the patient.

Conclusions. The given observation shows the 
necessity of introduction in the practice of clinical 
morphologist the morphometric methods of study of 
endoscopic biopsy specimens, allowing to differentiate 
between intestinal tuberculosis and Crohn's disease.
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 введение

Кишечный туберкулез (КТ) и болезнь Крона (БК) 
представляют собой хронические гранулематоз-

ные заболевания со схожими клиническими и пато-
гистологическими проявлениями [1]. Из-за однотип-
ности воспалительных процессов дифференциальные 
патогистологические критерии КТ и БК имеют пре-
имущественно количественный характер. В частности, 
гранулемы при КТ по сравнению с БК отличаются 

большими размерами и плотностью расположения, 
наклонностью к казеификации и слиянию, а также 
более частым обнаружением в подслизистой основе 
кишки [1–3]. При патогистологическом исследовании 
резецированных фрагментов кишечника регистрация 
совокупности указанных диагностических критериев 
обычно позволяет осуществить дифференциальную 
диагностику КТ и БК. Однако последняя зачастую 
становится затруднительной или даже невозможной в 
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случаях рутинного патогистологического исследования 
эндоскопических биопсий. Данные сложности объяс-
няются небольшими размерами биоптатов, вследствие 
которых в срезах могут отсутствовать сливающиеся 
гранулемы, гранулемы с наличием казеозного некро-
за и подслизистая основа, а также сложно объективно 
оценить плотность расположения гранулем. При этом 
гистохимическое выявление микобактерий туберкулеза 
также малоэффективно из-за низкой чувствительности 
данного метода.

Наличие перечисленных диагностических трудно-
стей явилось причиной поиска новых методов диффе-
ренциальной диагностики КТ и БК. В настоящее время 
в указанных целях применяются иммуногистохимиче-
ское выявление в биоптатах микобактерий туберкулеза, 
а также их выявление методом полимеразной цепной 
реакции и флуоресцентной гибридизации in situ. Од-
нако диагностическая ценность указанных методов 
окончательно еще не выяснена [1, 3, 4]. Кроме того, 
данные диагностические методы не являются обще-
доступными.

В этой связи эндоскопическое исследование сли-
зистой оболочки кишечника с взятием биопсий и их 
последующим рутинным патогистологическим изуче-
нием по-прежнему остается наиболее распространен-
ным методом диагностики КТ и БК в клинической 
практике. Данное обстоятельство инициировало ряд 
зарубежных исследований, благодаря которым уда-
лось сформулировать перечень воспроизводимых 
количественных дифференциально-диагностических 
критериев КТ и БК, доступных для регистрации в 
ходе рутинных патогистологических исследований 
кишечных биоптатов [2, 5]. Наиболее простыми для 
регистрации и значимыми для дифференциальной 
диагностики КТ и БК являются два критерия, пред-
ложенные Ye Z. и соавт. [5], а именно плотность грану-
лем в 3,80 мм2 площади среза и размер максимальной 
гранулемы (таблица 1). Однако, несмотря на наличие 
указанных критериев, в клинической практике иногда 
наблюдаются ошибки в патогистологической диффе-
ренциальной диагностике КТ и БК [3, 4, 6]. Причем 
подобные ошибки зачастую влекут за собой отсутствие 
необходимой этиотропной терапии, а также длитель-
ное непоказанное или противопоказанное лечение, 
что в итоге приводит к различным неблагоприятным 
исходам, в том числе инвалидизации и даже смерти 
пациента. Приводим описание одной из таких диа-
гностических ошибок, повлекшей за собой судебное 
разбирательство с назначением судебно-медицинской 

экспертизы с повторным патогистологическим изуче-
нием биоптатов кишечника.

 оПисАние слУчАя  
     и еГо обсУЖдение

У пациента 34 лет с начала 2003 г. появились и по-
степенно прогрессировали боли в животе, нарушения 
стула, снижение массы тела. В июне 2003 г. он был 
госпитализирован. Во время стационарного лечения 
пациенту сделана биопсия толстой кишки, в патогис-
тологическом описании которого указано: «В серии 
срезов биоптаты слизистой толстой кишки с элемен-
тами отека, кровоизлияниями, лимфоидно-клеточной 
инфильтрацией и очагами некроза с выраженной вос-
палительной инфильтрацией слизистой и подслизистой 
структур». На основании совокупности клинических и 
патоморфологических данных пациенту был поставлен 
диагноз БК. 

В течение года пациент без эффекта проходил лече-
ние по поводу БК с использованием гормонотерапии. 
Состояние ухудшалось. Развились симптомы пораже-
ния гортани. В 2004 г. после нескольких эпизодов ле-
чения и консультаций в стационарах общего профиля 
и онкологическом диспансере пациент был переведен 
в противотуберкулезный диспансер, где у него диагно-
стировали инфильтративный туберкулез легких. Также 
была проведена биопсия надгортанника с обнаружени-
ем «в подэпителиальном слое эпителиоидноклеточных 
гранулем с некрозом и гигантоклеточной реакцией», 
по результату которой установлен диагноз «туберку-
лез гортани». Во время нахождения в противотубер-
кулезном диспансере у пациента развились симптомы 
перитонита, послужившего причиной оперативного 
вмешательства. В ходе операции обнаружен патоло-
гически измененный участок подвздошной кишки на 
протяжении 30 см от илеоцекального клапана, резеци-
рованный в пределах здоровых тканей. При патогис-
тологическом исследовании резецированной кишки 
установлено ее типичное туберкулезное поражение с 
перфорацией и фибринозно-гнойным перитонитом, 
поражением лимфоузлов брыжейки. В дальнейшем па-
циент многократно проходил стационарное лечение, 
подвергался реконструктивным операциям, в 2006 г. 
ему была установлена 2 группа инвалидности. В 2017 г. 
пациент обратился в суд с гражданским иском к ста-
ционару, в котором в 2003 г. по биопсии толстой кишки 
был неверно установлен диагноз БК. Законный пред-
ставитель ответчика исковые требования не признал. 
Судом вынесено определение о назначении комисси-

онной судебно-медицинской экспертизы, на 
разрешение которой в числе прочих поставлен 
вопрос о наличии диагностической ошибки в 
отношении диагноза БК.

В ходе проведенного комиссионного 
судебно-медицинского экспертного иссле-
дования были повторно изучены архивные 
микропрепараты биоптатов толстой кишки 
и гортани, а также резецированного фраг-
мента подвздошной кишки. После каче-
ственного гистологического исследования  

Критерий

Д
и

аг
н

о
з

 s

Размах

Min Max
95% 

доверительный 
интервал

Число гранулем 
в 3,80 мм2 площади 
среза

КТ 5,47 6,63 0 30,0 3,32–7,62

БК 1,97 3,83 0 21,0 1,38–2,56

Размер наибольшей 
гранулемы, мкм

КТ 494 300 50 1100 376–613

БК 220 181 50 800 175–264

Таблица 1. Морфометрические критерии КТ и БК по данным Ye Z. и др. [5]
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микропрепараты подвергли гистометрии без учета 
усадки тканей. В ходе гистометрии путем сплошного 
сканирования определяли диаметр и плотность рас-
положения гранулем в биоптатах.

На исследование были представлены 3 архивных 
биоптата толстой кишки. Один биоптат содержал уча-
сток некроза с нейтрофильной инфильтрацией и на-
ложениями фибринозно-гнойного экссудата и крови. 
Второй биоптат (рисунок 1) площадью 2 мм2 содержал 
фрагмент слизистой оболочки толстой кишки с нали-
чием 4 гранулем с казеозным некрозом в центре и про-
дуктивным валом по периферии, состоящим из боль-
шого количества эпителиоидных клеток и гигантских 
многоядерных клеток Пирогова – Лангханса.

Максимальный диаметр наибольшей гранулемы со-
ставил 420 мкм, в том числе диаметр казеозного ядра 
до 210 мкм. В срезах третьего биоптата представлены 
фрагменты слизистой оболочки толстой кишки с на-
личием изъязвления, выполненного фибринозно-
гнойным экссудатом. Гранулем в указанном биоптате 
не обнаружено.

В биоптатах гортани представлено 3 фрагмента слизи-
стой оболочки надгортанника общей площадью 2,0 мм2 
с наличием 5 гранулем с казеозным некрозом в центре 
и продуктивным валом по периферии, 
состоящим из большого количества эпи-
телиоидных клеток и гигантских много-
ядерных клеток Пирогова – Лангханса 
с перифокальной лимфоидной инфиль-
трацией. Максимальный диаметр наи-
большей гранулемы 240 мкм, в том числе 
диаметр казеозного ядра до 50 мкм.

В срезах резецированной подвздошной 
кишки представлены фрагменты тонкой 
кишки с наличием крупных изъязвлений, 
проникающих в мышечную оболочку ор-
гана, выполненных некротическими мас-
сами и фибринозно-гнойным экссуда-
том. В слизистой оболочке, подслизистой  

основе, мышечной оболочке и серозной оболочке киш-
ки определяются множественные гранулемы плотно-
стью до 6 шт. на 3,5 мм2. Казеозный некроз в гранулемах 
не определяется. Максимальный диаметр наибольшей 
гранулемы 410 мкм. Гранулемы с перифокальной лим-
фоидной инфильтрацией. Серозная оболочка гипере-
мирована, интенсивно инфильтрирована нейтрофила-
ми, с тонкими фибринозно-гнойными наложениями. 
Слизистая оболочка с кровоизлияниями, интенсивной 
лимфоидной и нейтрофильно-эозинофильной инфиль-
трацией и наложениями слизисто-гнойного экссудата. 
Регионарные лимфоузлы с множественными грануле-
мами с наличием казеозного некроза.

Для сравнения с данными литературы был осуществ-
лен пересчет плотности гранулем в тонкой и толстой 
кишках с использованных тестовых систем на стандарт-
ную площадь, равную 3,80 мм2. Получены следующие 
значения плотности гранулем на 3,80 мм2: толстая киш-
ка – 7,6; гортань – 9,5; подвздошная кишка – 6,5.

Полученные морфометрические данные были сопо-
ставлены с величинами 95% доверительных интервалов 
соответствующих показателей, установленных Ye Z.  
и соавт. [5]. Все полученные значения попали в 95-
процентные доверительные интервалы для КТ, которые 
не накладывались на соответствующие интервалы для 
БК, что позволило вычислить вероятности наличия у 
пациента каждого из дифференцируемых заболеваний. 
Установленные морфологические изменения, являю-
щиеся дифференциальными диагностическими крите-
риями КТ и БК, а также вероятности указанных видов 
патологии систематизированы в таблице 2.

На основании полученных данных экспертной 
комиссией был сделан вывод о развитии у пациента 
туберкулезного колита в 2003 г., который не был свое-
временно распознан на основании клинических и 
патоморфологических данных и вместо которого был 
ошибочно установлен диагноз БК. Отсутствие противо-
туберкулезной терапии, а также непоказанное лечение 
предполагавшейся БК привели к прогрессированию 
туберкулезного процесса с развитием туберкулеза гор-
тани, легких и подвздошной кишки. Несмотря на то 
что использованные в ходе судебно-медицинского экс-
пертного исследования морфометрические критерии 
были предложены в научной литературе только в 2015 г., 
при выполнении первичного патоморфологического  

Рисунок 1. Архивный биоптат стенки толстой кишки, 
представленный на экспертизу.
Фрагмент слизистой оболочки толстой кишки с наличием 
эпителиоидноклеточных гранулем различного диаметра. 
Окраска: гематоксилин и эозин (х100).

Орган Свойства гранулем 
[Источник литературы]

Вероятность патологии, %

КТ БК

Толстая кишка

Казеоз [2] 100 0

Плотность расположения [5] 95 5

Максимальный диаметр [5] 95 5

Подвздошная 
кишка

Казеоз [2] 100 0

Плотность расположения [5] 95 5

Максимальный диаметр [5] 95 5

Гортань
Дифференциально-диагностические критерии 
не разработаны ввиду большой редкости поражения 
гортани при БК [7, 8]

Таблица 2. Результаты морфометрического исследования архивного 
биопсийно-операционного материала
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исследования биоптатов толстой кишки диагноз КТ 
все равно мог быть установлен по наличию казеифи-
кации гранулем. Данный критерий, обладающий 100-
процентной прогностической ценностью, является 
диагностическим признаком.

 зАключение
Данное наблюдение представляет интерес в свя-

зи с ошибочностью первоначальной интерпретации 
данных патоморфологического исследования био-
птатов толстой кишки у пациента с подозрением 

на КТ и БК, несмотря на наличие таких основных 
дифференциально-диагностических критериев ука-
занных заболеваний, как казеификация, большие 
размеры и плотность расположения гранулем. Приве-
денное наблюдение показывает необходимость внед-
рения в практическую работу клинических морфоло-
гов морфометрических методов, а также принципов 
доказательной медицины, связанных с поиском и 
критической оценкой научной литературы и исполь-
зованием методов математико-статистической обра-
ботки данных.  
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