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Захворюваність і поширеність ХОЗЛ  та тубер�
кульозу неухильно збільшуються в усьому світі,
включаючи розвинені країни, і це вказує на
зв’язок цих захворювань та взаємний  вплив у їх
виникненні [1 – 4]. За даними літератури поши�
реність ХОЗЛ серед чоловіків становить 9,34 ви�
падку на 1000 осіб, серед жінок — 7,33. Переважа�
ють особи старше 40 років [5]. Понад  третини на�
селення планети інфіковані  мікобактеріями тубер�
кульозу, щорічно хворіє на туберкульоз 9 270 000
осіб та 1 770 000 помирає від цієї недуги [6]. 

Супутній ХОЗЛ мають від 30 до 80 % хворих на
туберкульоз та осіб з  посттуберкульозними
змінами залежно від  тяжкості  захворювання та
поширеності залишкових змін. Бронхообструк�
тивный синдром  різного ступеня тяжкості
зустрічається при всіх формах туберкульозу ле�
генів, частота його виявлення залежить від трива�
лості плину специфічного процесу й від вираз�
ності залишкових змін у легенях. При вогнищево�
му туберкульозі бронхіальна обструкція
зустрічається у 52,7 % хворих, при інфільтратив�
ному — у 56,6 %, при фіброзно�кавернозному —
у 76,9 %, при дисемінованому — у 88,2 %. Поши�

реність ХОЗЛ серед осіб із  хронічними посттубер�
кулезними змінами в легенях становить від 59,5 до
83,9 % — в 2 – 3 рази більша, чим серед іншого на�
селення. ХОЗЛ є однією з основних причин тим�
часової втрати працездатності, інвалідизації й пе�
редчасної смерті хворих на туберкульоз та осіб, що
хворіли на туберкульоз [8, 9].

Результати досліджень останніх років, які про�
водились в розвинених країнах світу, свідчать про
те, що  на туберкульоз частіше хворіють  пацієнти
з ХОЗЛ. Так шведськими вченими  у великому
проспективному дослідженні із 7�річним
терміном спостереження, в якому приймали
участь 231 734 людей, у тому числі 115 867 хворих
на ХОЗЛ, доведено, що ХОЗЛ значно збільшує
ймовірність розвитку активного туберкульозу.  За�
хворюваність на туберкульоз склала в групах
відповідно 3,0 випадку на 10 000 людино�років
спостереження (95 % ДІ 2,6 – 3,4)  в групі хворих
на ХОЗЛ і 0,9 випадку на 10 000 людино�років
спостереження (95 % ДІ 0,7 – 1,1) в контрольній
групі. З 291 хворого на туберкульоз протягом пер�
шого року після постановки діагнозу померли
122 особи, у тому числі 93 із 201 (46,3 %)  хворих на
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Резюме. В огляді літератури  представлено  спільні механізми  розвитку туберкульозу та хронічного
обструктивного захворювання легень (ХОЗЛ), а також вплив вітаміну D на перебіг обох захворювань.
Показано, що  поєднання  цих захворювань  впливає на вибір терапії ХОЗЛ, а дефіцит вітаміну D
обтяжує прогноз виліковування туберкульозу, сприяє прогресуванню ХОЗЛ і  не завжди корегується
замісною терапією вітаміном D.
Ключові слова: туберкульоз, хронічне обструктивне захворювання легень, вітамін D.
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Резюме. В обзоре литературы представлен  общий
механизм развития туберкулеза и хронической об�
структивной болезни легких (ХОБЛ), а  также
влияние витамина D на течение обоих  заболева�
ний. Показано, что сочетание этих заболеваний
влияет на выбор лечения ХОЗЛ, а дефицит вита�
мина D  утяжеляет прогноз излечения туберкуле�
за, способствует прогрессированию ХОБЛ и не
всегда корригируется заместительной терапией
витамином D. 
Ключевые слова: туберкулез, хроническая

обструктивная болезнь легких, витамин D.

TUBERCULOSIS AND CHRONIC OBSTRUCTIVE
PULMONARY DISEASE - COMMON MECHANISMS

OF PATHOGENESIS AND EFFECT OF VITAMIN D ON
THEIR COURSE
S. A. Cherenko 

Summary. The review of literature presented a joint
mechanism of tuberculosis and chronic obstructive pul�
monary disease (COPD), and the effect of vitamin D in
the course of both diseases. It is shown that the combi�
nation of these diseases affect the choice of treatment of
COPD, and vitamin D deficiency aggravates prognosis
cure TB, promotes the progression of COPD and is
always adjusted by substitution therapy with vitamin D.
Key words: tuberculosis, chronic obstructive pulmonary

disease, vitamin D.
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ХОЗЛ та 29 із 90 (32,2 %) людей із групи контролю.
Таким чином, ризик смерті був значно вище у хво�
рих із ХОЗЛ: відношення ризиків смерті склало
2,2 (95 % ДІ 1,3 – 3,9) [1].

На сьогодні встановлені спільні фактори ризи�
ку розвитку цих захворювань, такі як паління,
низький соціо�економічний статус, порушення
імунного захисту організму, низький індекс маси
тіла, порушення  мукоциліарного кліренсу, ліку�
вання кортикостероїдами [9, 10]. Виявлені  спільні
біомаркери цих захворювань, такі як  зменшення
кількості Д�протеїну сурфактанту, зниження
концентрації вітаміну D  в крові, підвищення
рівня С�реактивного білку, які обумовлюють
спільний патогенез  цих захворювань [11]. 

На сьогодні визначено 3 варіанти поєднання
туберкульозу та ХОЗЛ. При першому,  найпоши�
ренішому варіанті,  — ці захворювання розвива�
ються  одночасно за спільним патогенетичним
механізмом. При цьому є 2 сценарії перебігу
поєднання захворювань: туберкульоз виліко�
вується, ХОЗЛ прогресує, призводить до інваліди�
зації і передчасної смерті або ж туберкульоз не
виліковується, набуває  хронічного перебігу та
призводить до  летального наслідку. Другий
варіант розвитку такого поєднання — туберкульоз
виникає у хворих на ХОЗЛ внаслідок порушення
імунного захисту організму, наявності бронхооб�
струкції, а також включення спільних патогенетич�
них механізмів розвитку цих захворювань, про що
буде наведено нижче.  Третій варіант  поєднання
туберкульозу та ХОЗЛ  пов’язаний з розвитком
ХОЗЛ після виліковування туберкульозу
внаслідок  великих залишкових змін в легенях та
хронічної персистенції в них мікобактерій тубер�
кульозу. 

Патогенез  одночасного розвитку поєднання
ХОЗЛ та туберкульозу  має спільні механізми ви�
никнення за рахунок  імунологічних реакцій
у відповідь на інфекційний агент — мікобактерію
туберкульозу — та подальший розвиток оксида�
тивного стресу. Активація  імунних реакцій
у відповідь  на розмноження мікобактерій тубер�
кульозу в макрофагах легень супроводжується
«респіраторним вибухом» і стимуляцією  посилен�
ня вільнорадикального окислення ліпідів. Одно�
часно з імунологічною реакцією уповільненого
типу під дією мікобактеріальної інфекції та вели�
кої кількості хімічних сполук, які утворюються
під час гострої та хронічної фази туберкульозного
запалення, відбуваються накопичення вільних ра�
дикалів кисню, які призводять до ініціації  пере�
кисного окислення ліпідів (ПОЛ) та розвитку ок�
сидативного стресу  та гіпоксії [12, 13]. 

Перебіг процесів оксидантно�антиоксидантної
системи має особливе значення для функціону�
вання  бронхолегеневої системи, яка являє собою
велетенську біологічну мембрану, що має
постійний контакт з атмосферним повітрям, ком�
поненти якого  (кисень, озон, двоокис азоту) яв�
ляються сильними активаторами  вільнорадикаль�

ного окислення [14, 15]. Ініційовані вільними ра�
дикалами процеси ПОЛ розвиваються за ме�
ханізмом ланцюгових розгалужених реакцій. Во�
лодіючи високою електрофільністю, вільні ради�
кали викликають окислювальну модифікацію
білків, нуклеїнових кислот, жирів, вуглеводів і тим
самим чинять пошкоджуючу дію на клітину. Ре�
зультатом окислення молекул біологічно актив�
них речовин може бути деградація структурних
білків і ліпідів клітинних мембран, модифікація
нуклеїнових кислот, інгібіція ферментів, зміна
структур та властивостей гормонів [16].

У результаті взаємодії перекисних радикалів з
фосфоліпідами, утворюються  жирокислотні ра�
дикали і перекиси ліпідів. Реакція перекисного
радикалу з молекулою ненасичених жирних кис�
лот призводить до  утворення  гідроперекисів
ліпідів і нового  жирокислотного радикалу.
При подальшій окислювальній деградації про�
дуктів ПОЛ у клітині утворюється велика
кількість високотоксичних  вторинних продуктів
цього процесу. При цьому спостерігають  пору�
шення метаболізму фосфоліпідів, підвищення ак�
тивності фосфоліпази А2, яка індукує вивільнен�
ня лізофосфатиділхолінів та неестерифікованих
жирних кислот полієнового ряду, з яких домінує
арахідонова кислота, що призводить до гострого
запалення. Високі концентрації неестерифікова�
них жирних кислот та  продуктів їх окислення
призводять до вивільнення окремих фракцій білка
з мембран еритроцитів, які викликають оксида�
тивний стрес та знижують резистентність еритро�
цитів до гемолізу [17].   

Одним з кінцевих продуктів ПОЛ є малоновий
діальдегід, та дієнові кон’югати,  які сприяють
підвищенню проникності біомембран і розвитку
набряку. Згідно сучасним уявленням, значна роль
у виникненні гіпоксії відводиться мембранодест�
руктивним процесам, в основі яких лежить
вільнорадикальне окислення ліпідів клітинних
мембран [15]. Активація ПОЛ супроводжується
зниженням ��адренореактивності та збільшенням
��адренореактивності легень. Такий адренорецеп�
торний дисбаланс  призводить  до гіперсекреції
тучними клітинами гістаміну, лейкотриєнів, та хе�
мотаксичних регуляторів, які ведуть до  порушен�
ня бронхіальної прохідності та посилення гіпоксії.
У результаті прогресування гіпоксії, альвеолярні
макрофаги виділяють фактор активації тромбо�
цитів, внаслідок чого посилюється агрегація тром�
боцитів, порушується мікроциркуляція, що зами�
кає  хибне коло гіпоксії. Відбувається подальша
міграція нейтрофілів у легені, їх деградація, розви�
вається  бронхоспазм [18]. Виявлена залежність
процесів  ліпопероксидації від стану  бронхіальної
прохідності. При експериментальних та клінічних
дослідженнях  встановлено посилення процесів
ПОЛ та пригнічення антиоксидантного захисту
при туберкульозі легень [18].

Подальший  перебіг та  тяжкість бронхообстук�
тивного синдрому значною мірою залежить від
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подальшої імунної відповіді та результатів ліку�
вання. Встановлено, що у хворих на туберкульоз
легень вираженість вільнорадикального окислен�
ня ліпідів залежить від форми процесу, його ак�
тивності, обсягу ураження, ступеня інтоксикації
та тривалості  захворювання,  темпів досягнення
позитивної відповіді на лікування. В останні роки
з’ясовано, що, окрім активації  процесів ПОЛ та
пов’язаним з цим збільшенням ��адренореактив�
ності легень, спільним патогенетичним механіз�
мом розвитку ХОЗЛ та туберкульозу є дефіцит
вітаміну D, що обумовлений уродженим
поліморфізмом генів, які відповідають за кількість
рецепторів до активного вітаміну D та  синтез про�
теїну, що зв’язує вітамін D.   В останні роки  ре�
зультатами численних досліджень доведено, що
низький рівень вітаміну D  притаманний для  ле�
геневих захворювань, які супроводжуються зни�
женою функцією легень та порушеннями  клітин�
ної ланки імунітету [19]. Ще в середині
XIX сторіччя британський лікар  C. J. B. Williams
запропонував використовувати масло печінки
тріски для лікування хворих  на туберкульоз і
в контрольованих дослідженнях довів його тера�
певтичну  дію.  З того  часу  було відкрито багато
функцій вітаміну D, у тому числі його імуномоду�
люючий вплив на клітинну ланку імунітету.
Вітамін D модулює активність моноцитів, макро�
фагів, лімфоцитів та епітеліальних клітин легень.
Низька концентрація вітаміну D в крові корелює
зі зниженням фагоцитарної активності  макро�
фагів [20 – 22] . 

Вітамін D, який фотосинтезується в шкірі або
доставляється з їжею із кишечнику, мета�
болізується двічі. В результаті першого метаболізму
в печінці  шляхом гідроксилювання мітохондріаль�
ною 25�гідроксилазою (за синтез якої відповідаль�
ний ген CYP27A1 та CYP2R1) утворюється неак�
тивний метаболіт 12�(ОН)�вітамін D3 (25�(ОН)Д3),
який  метаболізується мітохондріальним фермен�
том 25�гідроксивітамін�D�1а,25�гідроксилазою
(відповідальний  за її синтез ген CYP27B1) і транс�
формується в біоактивний  1а,25�дигідрок�
сивітамін D (1,25�(ОН)2D3). Цей етап мета�
болізму відбувається в тубулярному відділі нирок,
проте, може відбуватися в епітеліоїдних  клітинах
легень. Концентрація  в крові неактивного
25�(ОН)D3  віддзеркалює  доставку вітаміну D
в організм людини (шляхом фотосинтезу або
з їжею). Вітамін D та неактивний метаболіт
25�(ОН)D3   в крові на 99 % зв’язується з  про�
теїном DВР (D binding protein).  Різна концент�
рація цього пептиду в крові і  активного вітаміну D
обумовлена  поліморфізмом генів, відповідальних
за синтез DВР  (Gc�фенотип).  Крім того, рівень
активного 1,25�(ОН)2D3 регулюється  паратгор�
моном, кальцитоніном, рівнем кальцію та фос�
фатів у крові, естрогенами, пролактином та гор�
моном росту. Кальцитонін, кортизол, концентрація
фосфатів та 25�(ОН)D3   пригнічують синтез актив�
ного 1,25�(ОН)2D3. Крім того, висока концент�

рація  1,25�(ОН)2D3 в крові  працює як зворотний
регулятор власного синтезу шляхом  індукції
експресії  24�гідроксилази, що призводить до
підвищення рівня неактивного 25�(ОН)D3,
який, в свою чергу пригнічує синтез активного
1,25�(ОН)2D3. Рівень 1,25�(ОН)2D3 знижується
за допомогою паратгормону,  концентрація  якого
в крові регулюється  зниженням рівня кальцію
в крові за допомогою  рецепторів кальцію, що зна�
ходяться в паращитовидній залозі.  Паратгормон
забезпечує реабсорбцію кальцію в канальцях  ни�
рок та синтез активного  1,25�(ОН)2D3 в нирках
[23 – 26].

Антигени мікобактерій туберкульозу підви�
щують експресію рецепторів, що зв’язують
вітамін D та ген CYP27B1, відповідальний за син�
тез 25�гідроксивітамін�D�1а,25�гідросилази, що
метаболізує  неактивний 25�(ОН)Д3 в активний
1,25�(ОН)2Д3  та підвищує його синтез. Активний
вітамін D  стимулює фагоцитарну активність  мак�
рофагів,  забезпечує гомеостаз В�лімфоцитів
шляхом  пригнічення їх  проліферації та індукції
апоптозу в активованих  В�лімфоцитах,
пригнічує диференціацію В�лімфоцитів в плазма�
тичні клітини [27 – 28].

1,25�(ОН)2D3 має імуномодулюючу дію на
Т�лімфоцити шляхом пригнічення їх проліферації
та диференціації в хелпери Th2. Напрямок дифе�
ренціювання CD4 лімфоцитів, від якого залежить
форма специфічної імунної відповіді, контро�
люється цитокінами, що утворюються в ході
запальної реакції. Так, у присутності інтерлейкі�
ну�12 і INF�� CD4�лімфоцити диференціюються
в запальні Th1�клітини, починають секретувати
IL�2, INF��, TNF і визначають клітинний харак�
тер специфічної імунної відповіді, відповідальної
за протитуберкульозний захист  [30 – 33]. При�
сутність IL�12 забезпечується його продукцією
макрофагами, а INF�� — природними кілерами,
активованими в ранню фазу на внутрішньоклітин�
но розташовані бактерії та віруси.

CD4�лімфоцити диференціюються в хелпери
Th2, які починають продукувати IL�4, IL�5, IL�6 і
запускають гуморальну імунну відповідь, тобто
синтез специфічних антитіл імуноглобулінів. Між
цими двома субпопуляціями CD4�клітин відноси�
ни антагоністичні: IL�4 інгібує генерацію запаль�
них Th1 і продукцію INF�г, а INF�� інгібує
проліферацію Th�2, продукцію IL�4 і його ак�
тивність [33].

Динамічна рівновага функцій Тh1 і Тh2 забез�
печує велику гнучкість і пластичність імунної
відповіді, що підтверджується численними дани�
ми літератури і клінічних спостережень. Показа�
но, що тривалий контроль над мікобактеріальною
інфекцією пов’язаний не тільки з підвищенням
реакції Th1, але також і з інгібіцією реакцій Th2.
Так наприклад, INF�� інгібує проліферацію Тh2,
а ІЛ�10 пригнічує синтез цитокінів хелперами 1�го
типу. З іншого боку, одночасне включення
функцій Тh1 і Тh2 гальмує розвиток будь�якої
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форми імунної відповіді і призводить до зовнішніх
ознак імунної недостатності. Імунітет типів 1 та 2
не суворо відповідає клітинно�опосередкованому
та гуморальному імунітету, тому що Тh1 стимулю�
ють помірний рівень антитілоутворення, а Тh2 ак�
тивно пригнічують фагоцитоз. Отже активний
вітамін D забезпечує фізіологічний баланс Тh1/Тh2
імунної відповіді і адекватний протитуберкульоз�
ний захист [30 – 33].

Встановлено, що у хворих на вперше діагнос�
тований туберкульоз легень з неефективним ліку�
ванням на початку 5 місяця хіміотерапії при збе�
реженій чутливості МБТ до протитуберкульозних
препаратів визначається дисбаланс цитокінів, які
синтезуються як Т�лімфоцитами периферичної
крові, так і альвеолярними макрофагами. Дисба�
ланс полягає в активації цитокінів Th2 лімфоцитів
у хворих з неефективним лікуванням порівняно з
хворими на початку лікування та пацієнтами з
ефективним лікуванням: відсутність або низький
рівень IFN��, нижчий рівень IL�2 при великій
кількості IL�6 та значно більшій кількості IL�4.
Дисбаланс цитокінів Th1/Th2, які синтезуються
як Т�лімфоцитами периферичної крові, так і аль�
веолярними макрофагами, потребує імуноко�
рекції з призначенням препаратів IFN, або IL�2
для  забезпечення повноцінного протитуберкуль�
озного імунного захисту [34]. Отже, в умовах пов�
ноцінного вітамін�D�статусу організму людини
відзначають  сприятливий перебіг туберкульозу.
При дефіциті вітаміну D, який насамперед
пов’язаний з генетичними поліморфізмами, пе�
ребіг туберкульозу буде несприятливий.

Як було вказано раніше, активний вітамін D
синтезується із неактивного шляхом його мета�
болізму не тільки в тубулярному відділі нирок, а й
епітеліальними клітинами легень. 1,25�(ОН)2D3
експресує  кателіцидін (CD14)  клітинами уродже�
ної імунної системи. Оскільки епітеліальні кліти�
ни є  першою мішенню для респіраторних пато�
генів, у тому числі мікобактерій туберкульозу і
вірусів, кателіцидин має антибактеріальну та про�
тивірусну активність. Сезонне зниження вітамін�
D�залежного епітеліального захисту призводить
до  збільшення частоти інфекцій нижніх дихаль�
них шляхів, у тому числі загострень ХОЗЛ [28]. 

На сьогодні доведено, що  генетичний
поліморфізм рецепторів вітаміну  D і протеїну, що
зв’язує вітамін D (DBP),  визначає  чутливість до
захворювання на туберкульоз. Результати
метааналізу свідчать, що особи із  низьким рівнем
25�(ОН)D3  мають підвищений ризик захворю�
вання на туберкульоз і ХОЗЛ [35].  

Взаємозв’язку між  концентрацією вітаміну D
в крові та ХОЗЛ в останні   роки приділяється ба�
гато уваги.  У великому перехресному дослідженні
встановлений  зв’язок між дефіцитом вітаміну D і
зниженням  функції легень та системними ефек�
тами ХОЗЛ [11, 36]. Зниження  функції легень за
умов дефіциту вітаміну D залежить від  каль�
цимічного ефекту останнього, що проявляється

слабкістю м’язів дихальної мускулатури,  остеопо�
розом,  змінами форми  грудної клітки, викрив�
ленням хребта, компресійними переломами
хребців. В умовах хронічного дефіциту вітаміну D
збільшується синтез паратгормону та відбувається
гіперплазія паращитовидних залоз. Тривалий
гіперпаратиреодизм спричиняє тубулярний аци�
доз та згодом  ниркову недостатність.  Дефіцит
вітаміну D призводить також до  зниження захис�
ної функції легень, що проявляється частими бак�
теріальними інфекціями та частими загострення�
ми ХОЗЛ [37 – 39]. 

Комплекс патологічних змін, які виявляють
при  поєднанні туберкульозу та ХОЗЛ,  негативно
впливає на результати лікування обох захворю�
вань. В. Ю. Мішин  та  співавтори встановили, що
у 55 % хворих на туберкульоз із супутнім ХОЗЛ ви�
являють мультирезистентну  форму захворюван�
ня, що вірогідно обумовлено  несприятливим пе�
ребігом туберкульозу та неефективним лікуван�
ням нових випадків захворювання. За даними ба�
гатьох дослідників  ефективність лікування хворих
із новими випадками  туберкульозу легень за по�
казниками «Припинення бактеріовиділення» та
«Загоєння каверн» нижче відповідно на 20 – 25 та
30 – 40 % [40].

Спазм гладкої мускулатури, набряк слизової
оболонки бронхів та гіперсекреція слизу перешкод�
жають  ефективному дренажу каверн та їх за�
гоєнню. При ІІ та ІІІ стадії ХОЗЛ, коли визнача�
ють незворотний компонент хвороби — емфізему
та  перибронхіальний фіброз, чиниться редукція
судинної мережі в ділянках легеневої тканини,
в яких не відбувається газообмін. У результаті цьо�
го кровотік перерозподіляється в збережених
ділянках легеневої тканини, виникають виражені
вентиляційно�перфузійні порушення. Хронічна
гіпоксія веде до компенсаторного еритроцитозу —
вторинної поліцитемії з відповідним підвищен�
ням в’язкості крові й порушеннями мікроцирку�
ляції, які збільшують вентиляційно�перфузійні
невідповідності. Порушення  мікроциркуляції
призводять до  зниження концентрації протиту�
беркульозних препаратів в легеневій тканині, що
знижує ефективність лікування за показником
«Припинення бактеріовиділення» та призводить
до формування резистентного туберкульозу [41].

Лікування ХОЗЛ, в свою чергу, ускладнюється
у зв’язку з  необхідністю призначенням  високих
доз інгаляційних глюкокортикоїдів, які  можуть
сприяти прогресуванню туберкульозу. Результата�
ми досліджень доведено, що  при застосуванні ви�
соких доз інгаляційних глюкокортикоїдів або пер�
оральних  глюкокортикоїдів у дозі еквівалентній
10 мг та більше преднізолону,  розвивається актив�
ний туберкульоз, виникає його рецидив або про�
гресування захворювання. Тому лікування
поєднання туберкульозу та  ХОЗЛ має особливості
із урахуванням  можливого небажаного впливу
лікарських препаратів на перебіг обох захворю�
вань та сумації побічних реакцій  [42].
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Лікування хворих на ХОЗЛ спрямоване  на
лікування загострень,  ліквідацію гострих симп�
томів і проведення тривалої базисної терапії для
гальмування прогресування захворювання та фор�
мування незворотних змін і включає наступні
компоненти [43 –  46]:
· Відмова від паління (що має також важливе

значення при лікуванні туберкульозу легень).
· Бронхолітична терапія.
· Протизапальна  терапія.
· Антибактеріальна терапія  для  лікування

загострень  та зниження бактеріального
навантаження в дихальних шляхах із метою
запобігання прогресування ХОЗЛ.

· Корекція дихальної недостатності для попе�
редження гіпоксемії — киснева терапія.

· Мукорегуляторна терапія  для зниження  в’яз�
кості трахеобронхіального секрету, покращан�
ня мукоціліарного  кліренсу, розрідження  мо�
кротиння.
Призначення адекватної терапії на ранніх

стадіях захворювання дозволяє модифікувати йо�
го перебіг шляхом впливу на активність пато�
логічного процесу й частоту загострень ХОЗЛ та
усунення явищ гіперінфляції, попередити захво�
рювання на туберкульоз або забезпечити  його
ефективне лікування.  Провідне місце в ком�
плексній терапії ХОЗЛ займають бронхолітики.
Вони є основою симптоматичного лікування
(рівень доказовості А). Цей клас препаратів пред�
ставляють такі групи:
– �2�агоністи короткої дії (сальбутамол, феноте�

рол);
– пролонговані �2�агоністи  (сальметерол, фор�

мотерол); 
– холинолітики короткої дії (іпратропія бромід);
– пролонговані холинолітики (тіотропія бромід);
– комбіновані бронхолітики (фенотерол + іпра�

тропія бромід, сальбутамол + іпратропія бромід); 
– метилксантини (теофілін).

При виборі стратегії бронхолітичної терапії
пацієнтів із поєднанням ХОЗЛ і туберкульозу
(особливо  за умов наявності інших супутніх за�
хворювань) слід враховувати, що багато із цих
лікарських засобів мають побічні ефекти, що про�
являються негативним впливом на серцево�су�
динну й центральну нервову системи, органи
шлунково�кишкового тракту. Це вносить певні
обмеження припустимого спектра показань до за�
стосування ряду бронхолітиків у хворих на ХОЗЛ і
туберкульоз. Зокрема, при призначенні �2�аго�
ністів нерідко виникає ішемія міокарда,
тахікардія, порушення ритму серця, зниження
діастолічного артеріального тиску, тремор, що мо�
же  посилюватись на  фоні прийому ізоніазиду,
фторхінолонів, аміноглікозидів  за рахунок су�
мації побічних ефектів.  Особливо це стосується
�2�агоністів короткої дії, частий прийом яких
збільшує ризик їх передозування. Оптимальними
засобами бронхолітичної терапії хворих на ХОЗЛ і
туберкульоз є антихолінергічні препарати, у пер�

шу чергу пролонгованої дії. У хворих ХОЗЛ II і
III стадії до препаратів базисної терапії першої
лінії віднесений насамперед холинолітик пролон�
гованої дії тіотропія бромід, який має 12�годинну
бронхолітичну дію. Нещодавно з’явився новий
препарат із цієї групи — індекатерол із добовою
тривалістю дії.  Тривале  лікування тіотропія
бромідом забезпечує зниження загальної смерт�
ності від ХОЗЛ, додаткове зменшення частоти за�
гострень захворювання, уповільнює темпи зни�
ження рівня ОФВ1. При недостатній ефектив�
ності бронхолітиків різних класів в режимі моно�
терапії, рекомендується застосовувати їх
в комбінації, що дозволяє підвищити ефек�
тивність, знизити ризик побічних ефектів
у порівнянні із підвищенням дози будь�якого од�
ного препарату, включаючи також  інгаляційні
кортикостероїди.

Серед протизапальних препаратів провідне
місце в лікуванні хворих на ХОЗЛ займають інга�
ляційні глюкокортикостероїди (ІКС) особливо в
комбінації з пролонгованими �2�агоністами, що
дозволяє суттєво підвищити ефективність  глюко�
кортикостероїдів при їх застосуванні  в середніх
дозах для  проведення базисної терапії. Викорис�
товують наступні фіксовані комбінації глюкокор�
тикостероїдів з пролонгованими �2�агоністами:
будесонід/формотерол, флютиказон/сальметерол.
В клінічних дослідженнях доведено більш високу
ефективність комбінації будесонід/формотерол за
визначенням ранкової активності  пацієнтів.
Приєднання тіотропія до комбінації буде�
сонід/формотерол значно  підвищує  ефективність
лікування за симптомами захворювання та
функцією легень. Однак у хворих на туберкульоз
базисна терапія із застосуванням  інгаляційних
глюкокортикостероїдів підвищує ризик прогресу�
вання або загострення туберкульозу, що значно
обмежує їх використання  у цього контингенту
хворих.

Оскільки на даний час  доведено, що  регуляр�
не застосування інгаляційних глюкокортикосте�
роїдів не впливає на довготривале зниження рівня
ОФВ1, а лише зменшує кількість загострень захво�
рювання, слід ретельно визначати тактику при�
значення  препаратів цієї групи для базисної те�
рапії у хворих на туберкульоз, враховуючи ризики
загострення або прогресування туберкульозу.  Пе�
ревагу слід надавати комбінації інших  лікарських
засобів, які також забезпечують  зниження часто�
ти загострень та поліпшення якості життя — це
насамперед пролонговані  холинолітики або їх
комбінації з іншими бронхолітиками (пролонго�
ваними �2�агоністами та пролонгованими
теофілінами в низьких дозах при загостреннях
ХОЗЛ). Інгаляційні глюкокортикостероїди
(фіксовані комбінації  з пролонгованими �2�аго�
ністами) бажано використовувати лише під час
загострення ХОЗЛ, доповнюючи їх пролонгова�
ними холинолітиками для підвищення  ефектив�
ності комбінації без додаткового збільшення дози
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ІКС.  Не бажано використовувати системні  глю�
кокортикостероїди через низьке співвідношення
користь/ризики [48].

Серед нестероїдних протизапальних препа�
ратів для лікування ХОЗЛ  широко застосовують
інгібітори фосфоліпази А2. Блокада ферменту фос�
фоліпази А2 перешкоджає транспорту іону
кальцію в клітину, що призводить до гальмування
каскаду метаболізму арахідонової кислоти та
зменшенню синтезу простаглондинів та лейко�
триєнів. Препарати цієї групи  блокують Н1�ре�
цептори гістаміну і реалізують за цим механізмом
протинабрякову та антигістамінну дію. За рахунок
інгібіції �1�адренорецепторів  попереджають сек�
рецію в’язкого  слизу.  Проте, препарати цієї групи
мають обмеження щодо застосування у хворих на
туберкульоз, оскільки  пригнічують синтез факто�
ру некрозу пухлин, який є основним  інтер�
лейкіном протитуберкульозного захисту. 

На сьогодні немає  узгодженої  думки вчених
щодо застосування  вітаміну D в комплексному
лікуванні хворих на туберкульоз та ХОЗЛ. В
декількох рандомізованих подвійних сліпих, пла�
цебо�контрольованих дослідженнях доведено
підвищення ефективності лікування хворих на ту�
беркульоз, у тому числі  при його поєднанні з
ХОЗЛ [49 – 50 ]. Проте,  інші дослідження не
відтворювали отриманий позитивний результат
[51]. Розбіжність в ефективності лікування хворих
на туберкульоз із застосуванням вітаміну D за  да�
ними різних авторів можна  пояснити  механізма�
ми його дефіциту. При екзогенному дефіциті
вітаміну D  можна очікувати додатковий ефект за
рахунок його імуномодулюючої дії. Проте, при
станах, які супроводжуються зниженням  чутли�
вості рецепторів до вітаміну D або  зниженням
концентрації DBP,  що генетично детерміновано,
замісна терапія  вітаміном D не  призведе до  його
додаткової дії.

Підсумовуючи вище наведене,  можна заклю�
чити, що  спільні  патогенетичні механізми  ви�
никнення  обох захворювань, значний  взаємний
негативний вплив на перебіг одного захворюван�
ня на інше,  низька  ефективність лікування та ви�
сока смертність при поєднанні цих захворювань
диктують необхідність своєчасної діагностики
ХОЗЛ у хворих  на туберкульоз і обов’язкового
призначення адекватного лікування  для забезпе�
чення високих  результатів  протитуберкульозної
хіміотерапії, запобігання подальших рецидивів ту�
беркульозу та формування медикаментозної рези�
стентності МБТ до протитуберкульозних препа�
ратів. 
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