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виробник ЗАТ «Юрія-фарм»), моксифлоксацин (торгова 
назва «максіцин»). У схеми патогенетичного лікування 
призначали аргініну гідрохлорид (торгова назва “тівор-
тін”) за схемою: 4,2 % розчин для інфузій по 100 мл 
щоденно в/в упродовж 10 днів, перерва 10 днів, продов-
жити ще 10 днів за попередньою схемою. Для корекції 
виявлених дисбіотичних змін призначали пребіотик лак-
тулозу (торгова назва «лактувіт») в дозуванні 5-10 мл (з 
урахуванням консистенції стільця) двічі на добу упро-
довж 10 днів у комбінації з комплексним пробіотиком 
(лактобацили та лактококи  — 5,0×1010, біфідобактерії  
— 1,0×1010, пропіоновокислі бактерії  — 5,0×1010, оцто-
вокислі бактерії  — 1,0×108) по 10 г 1 раз на добу протя-
гом 28 днів. Прийом пребіотика повторювали з інтерва-
лами в 10 днів до завершення ІФХТ. Для статистичного 
аналізу даних використовували програму STATISTICA, 
версія 10.0.228.8 (StatSoft, Inc.). Про асоціацію генотипів з 
схильністю до туберкульозу легень судили по величині 
відношення шансів (odds ratio, OR).

Результати та їх обговорення 
Аналіз бактеріологічного дослідження порожнинно-

го вмісту товстої кишки хворих на туберкульоз показав 
виражений дефіцит лакто-, біфідобактерій та кишкових 
паличок з нормальною ферментативною активністю та 
підвищення вмісту умовно-патогенної мікрофлори, 
переважно грибів роду Candida. При МРТБ зміни були 
вірогідно більш вираженими, ніж при чутливому ВДТБ.

У хворих на ХРТБ носіїв комбінації диких алельних варі-
антів (GSTM1+ / GSTT1+) під впливом модифікованої схеми 
лікування вірогідно частіше встановлювалось часткове та 
повне розсмоктування вогнищево-інфільтративних змін - 
на 61,11 % (c2=19,22, р<0,001) і 67,78 % (р<0,001), а також 
загоєння порожнин розпаду  — на 57,09 % (c2=14,81, 
р<0,001), ніж відсутність динаміки, чи негативна тенденція. 
Наявність нульового генотипу гена GSTM1 у гаплотипі 
(GSTT1+ / GSTM1 0/0) асоціює з гіршою відповіддю на ліку-
вання за даними Ro-діагностики (без динаміки / негативна 
динаміка) - на 38,29 % (47,12 % (n=10) проти 9,33 % (n=7), 

(р<0,001)) із розсмоктуванням вогнищево-інфільтративних 
змін, чи повним загоєнням порожнин розпаду. У всіх носіїв 
мутантних генотипів за обома генами (GSTT1 0/0 / GSTM1 
0/0) спостерігали або відсутність динаміки під впливом ліку-
вання, або навіть негативні зміни, що ще раз підтверджує 
недостатню ферментативну активність генів метаболізму 
ксенобіотиків (у хворих на МРТБ протитуберкульозних пре-
паратів) при детоксикації організму та відповіді на пропо-
новану протитуберкульозну терапію.

Поєднання “диких” алелей генів GSTT1 та GSTM1 у 
гаплотипі підвищує ймовірність розсмоктування (част-
кового і повного) вогнищево-інфільтративних змін, а 
також загоєння порожнин розпаду під впливом лікуван-
ня: у 1,60, у 1,73 і у 1,52 разів за відношення шансів 4,62 
[95%CI: 1,64-11,90, р=0,042], 8,31 [95%CI: 0,99-70,56, 
р=0,026] і 3,54 [95%CI: 1,23-10,17, р=0,016], відповідно. 
Низькою є ймовірність відсутності динаміки під впливом 
терапії у вище вказаних пацієнтів [OR=0,37, 95%CI OR: 
0,06-0,74, р=0,01]. Присутність гомозиготної делеції у 
промоторній зоні гена GSTM1 (GSTT1+ / GSTM1 0/0) асо-
ціює з низькою ймовірністю достатньої відповіді на ліку-
вання за даними Ro-діагностики (часткове розсмокту-
вання вогнищево-інфільтративних змін, загоєння порож-
нин розпаду) OR=0,22 [95%CI: 0,07-0,73, р=0,009] та 
OR=0,21 [95%CI: 0,05-0,87, р=0,013]. Наявність делеційно-
го генотипу в обох генах (GSTT1 0/0 / GSTM1 0/0) підви-
щує ризик відсутності ефекту від протитуберкульозної 
терапії у 9,25 разу [95%CI: 1,13-54,24] за відношення 
шансів 11,53 [95%CI: 1,20-71,46, р=0,025]. 

Висновки 
Значно кращі показники знебацилення у хворих з 

гаплотипами (GSTM1+/GSTT1 0/0, GSTT1+/GSTM1 0/0, 
GSTT1 0/0/GSTM1 0/0), які отримували ін’єкційні форми 
ПТП, можна пояснити перевагою парентерального 
шляху введення препаратів та вдало підібраною корек-
цією патогенетичного лікування з врахуванням ступеня 
порушень кишкової проникності та дисбіозу в хворих на 
хіміорезистентний туберкульоз легень. 
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Актуальність. Діючі режими хіміотерапії для хворих 
на МРТБ є токсичними та тривалими (20 місяців). Побічні 
реакції від протитуберкульозних препаратів майже не 
реєструються, що призводить до виникнення великої 
кількості виражених побічних реакцій та відмови хворих 
від лікування (перерви у лікуванні). На даний час у світі 

проводяться розробки щодо скорочення основного 
курсу хіміотерапії, особливо для нових випадків МРТБ/ 
РРТБ, з метою зменшення токсичності протитуберку-
льозної хіміотерапії та підвищення ефективності ліку-
вання шляхом зменшення перерв. Одним із обґрунту-
вань скорочення лікування є інтенсифікація режиму 
хіміотерапії за рахунок включення у лікування більшої 
кількості бактерицидних препаратів. 
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Мета  — провести клінічну демонстрацію декількох 
випадків МРТБ у хворих, котрим було застосовано ско-
рочені режими хіміотерапії відповідно до НДР А.16.02 
«Розробити ефективні стандартні та індивідуалізовані 
режими хіміотерапії для лікування хворих на мультире-
зистентний туберкульоз легень», котра запланована та 
виконується в ДУ «Національний інститут фтизіатрії і 
пульмонології ім. Ф. Г. Яновського НАМН України».

1. Хворий П., 52 р., вага 61 кг. Діагноз: МРТБ легень 
(інфільтративний), Дестр(-), МБТ (+) М (-) К (+), Резист І 
(HRSЕ) Резист ІІ (Et), Гіст (0), Кат 4 (ВДТБ), Ког 3 (2015).

Рис. 1а  — КТ легень на момент початку ІФХТ (вогни-
щево-інфільтративні зміни, вогнища відсіву). 

Призначене лікування щоденно: Піразинамід (Z) 2,0; 
Капреоміцин (Cm) 1,0; Авелокс (Mfx) 0,4; Протіонамід (Pt) 
0,75; Коксерин (Cs) 0,75; ПАСК (PAS) 12,0; Лінезолід (Lzd) 
0,6. 

Результати лікування через 5 міс: припинення бакте-
ріовиділення від початку лікування за посівом  — на 1 
міс, отримав 150 доз в ІФ ОКХТ, виражена позитивна 
динаміка. 

Рис 1б  — КТ легень через 4 міс лікування (повне роз-
смоктування свіжих вогнищ, ущільнення інфільтрату). 
Подальше лікування  — розпочати ПФ ОКХТ : 
ZMfxPtCsPASLzd. Загальна тривалість ОКХТ  — планово 
12 місяців.

2. Хвора Д., 22 р., вага 55 кг. Діагноз: МРТБ легень 
(інфільтративний, S6 правої легені), Дестр (+), МБТ(+) М 

(+) К (+), Резист І (HRS) Резист ІІ (Ofx), Гіст (0), Кат 4 (ВДТБ), 
Ког 3 (2015).

 Рис. 2а  — КТ легень на момент початку ІФХТ (порож-
нини розпаду мілкі та середніх розмірів, перифокальна 
інфільтрація, вогнища засіву). 

Призначене лікування щоденно: Піразинамід (Z) 1,5; 
Канаміцин (Кm) 1,0; Авелокс (Mfx) 0,4; Протіонамід (Pt) 
0,75; Коксерин (Cs) 0,75; Лінезолід (Lzd) 0,6; Кларитроміцин 
(Сlr) 1,0 (ZKmMfxPtCsLzdClr). 

Рис. 2б  — КТ легень на 4 міс лікування (розсмокту-
вання перифокальної інфільтрації та вогнищ засіву, руб-
цювання мілких порожнин розпаду).

Результати лікування через 5 міс: припинення бакте-
ріовиділення від початку лікування за мазком та посівом  
— на 2 міс; отримала 150 доз ОКХТ: 5ZKmMfxPtCsLzdClr ; 
переведена в ПФ ОКХТ: ZMfxPtCsLzdH.

Загальна тривалість ОКХТ планово 12 міс.
Висновки. Ранні діагностика МРТБ та початок 

лікування МРТБ, збережена чутливість до ін’єкційних 
ПТП та фторхінолонів, обмежений процес у легенях, 
призначення індивідуалізованого інтенсивного режиму 
хіміотерапії із щоденним призначенням протягом ІФХТ 
3-х ефективних ПТП із бактерицидною активністю  — 
загалом 7-ми ПТП в середньотерапевтичних дозах, 
швидка конверсія мокротиння та виражена позитивна 
рентгенологічна динаміка через 4–5 місяців ІФХТ, стали 
обгрунтуванням до скорочення тривалості ІФХТ до 5-ти 
міс., та планування скорочення ОКХТ до 12 міс.

Рис. 1. КТ легень на момент початку ІФХТ (а) та через 4 міс лікування (б).

Рис. 2. КТ легень на момент початку ІФХТ (а) та через 4 міс лікування (б).
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