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ɸʅʆʊɸʎɯʗ 

ʐʪʠʙʝʣʴ ɻ. ɼ. Ефективність комплексної терапії хворих на 

мультирезистентний туберкульоз легень із застосуванням 

глюкозамінілмурамілпентапептиду і пентоксифіліну. –  

Кваліфікаційна наукова праця на правах рукопису.  

Дисертація на здобуття наукового ступеня кандидата медичних наук 

за спеціальністю 14.01.26 – фтизіатрія (222 – медицина). – Львівський 

національний медичний університет ім. Д. Галицького, Державна установа 

«Національний інститут фтизіатрії і пульмонології ім. Ф. Г. Яновського 

Національної Академії медичних наук України», Київ, 2019. 

У дисертації наведено теоретичне узагальнення та нове вирішення 

науково-практичного завдання фтизіатрії – підвищення ефективності 

лікування хворих на мультирезистентний туберкульоз легень на підставі 

вивчення епідеміологічних, клініко-імунологічних, мікробіологічних його 

особливостей та застосування в комплексній терапії 

глюкозамінілмурамілпентапептиду і пентоксифіліну. 

На підставі аналізу основних епідеміологічних показників з 

мультирезистентного туберкульозу легень (МРТБЛ) в Україні та її регіонах 

за період 2010 − 2015 рр. здійснено прогнозування розвитку епідемічного 

процесу до 2025 р. за методом екстраполяції тенденції шляхом вирівнювання 

динамічних рядів.  

Для вивчення особливостей епідемічної ситуації з МРТБЛ і 

туберкульозу з розширеною резистентністю у Львівській області за період 

2010 – 2016 рр. проведено ретроспективний аналіз медичної документації 

1592 хворих, які лікувались у протитуберкульозних відділеннях Львівської 

області.  

З метою визначення частоти, структури, клініко-імунологічних 

особливостей перебігу МРТБ легень були сформовані дві групи: основна – 

268 хворих на вперше діагностований МРТБЛ і контрольна – 103 пацієнтів, 

які виділяли штами мікобактерій туберкульозу чутливі до АМБП. Під час 
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дослідження проведено ретроспективний аналіз даних медичної документації 

(історії хвороб та амбулаторні карти основної і контрольної групи) та оцінені 

анамнестичні дані, результати фізикального обстеження пацієнтів, загально 

лабораторних, імунологічних та інструментальних методів дослідження на 

початку, в процесі та по завершенню лікування, що дозволило провести 

повноцінний аналіз і статистичну обробку одержаних даних, а також 

розробити алгоритм корекції лікувальних заходів при МРТБЛ.  

Ефективність глюкозамінілмурамілпентапептиду (ГАМПЕДу) і 

пентоксифіліну в комплексній терапії визначали у 87 пацієнтів з вперше 

діагностованим МРТБЛ. Хворі були поділені на три групи: 1-ша група  

(22 хворих) отримувала лише АМБП відповідно тесту медикаментозної 

чутливості (ТМЧ); 2-га (35 осіб) – АМБП і ГАМПЕД, 3-тій (30 осіб) – на тлі 

АМБП одночасно призначено ГАМПЕД і пентоксифілін. 

При аналізі основних епідеміологічних показників захворюваності на 

МРТБЛ у дорослих та їх прогнозування на період до 2025 року встановлено, 

що на тлі зниження середньоукраїнського показника захворюваності на 

туберкульоз легень (–2,5) спостерігається тенденція до зростання частки 

МРТБЛ серед нових (+2,5) і повторних (+4,0) випадків. При цьому у 

структурі мультирезистентності питома вага розширеної резистентності 

зросла в 6 рази від (р<0,01).  

У структурі мультирезистентності констатовано збільшення питомої 

ваги розширеної резистентності у 6 рази (р<0,05). Найпоширенішими 

штамами МБТ, які виділялись у хворих на МРТБЛ, були штами з профілем 

резистентності HRSE (49,5 %). 

За період 2010 – 2015 рр. констатується збільшення в 1,5 рази частоти 

дисемінованої, і у 1,8 рази фіброзно-кавернозної і у 1,9 рази рідше 

інфільтративної його форми з поступовим наростанням частоти 

деструктивних змін в легенях, (р<0,05) та бактеріовиділення.  

У хворих на туберкульоз констатується різке пригнічення 

фагоцитарної активності нейтрофілів, що проявляється достовірним 
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зменшенням фагоцитарного індексу (ФІ), фагоцитарного числа (ФЧ), вмісту 

катіонних лізосамальних білків (КЛБ), порівняно з хіміочутливим 

туберкульозом (ХЧТБ). Незалежно від типу чутливості/резистентності 

збудника, спостерігається зменшення СD3+ клітин в обстежених контрольної 

та основної груп, які становили (50,4±2,2) % і (54,3±3,1) % відносно  

(60,0±5,0) % у здорових осіб (p>0,05). У популяції Т-лімфоцитів фіксується 

перерозподіл субпопуляційних пулів, у вигляді зменшення фракції СD4+ та 

зростання Т-супресорно/цитотоксичних лімфоцитів СD8+. Супресивний 

характер клітинної відповіді був більш вираженим у хворих основної групи, 

на що вказує показник імунорегуляторного індексу СD4+/ СD8+ (ІРІ), який 

був менший відносно пацієнтів з ХЧТБ в 1,2 рази та в 1,7 рази відносно 

здорових осіб, і становить (0,9±0,1) проти (1,1±0,1), (p>0,05) та (1,6±0,2), 

(р<0,05).  

У хворих на нові випадки МРТБЛ в кінці основного курсу лікування з 

неефективною АМБТ значно частіше, ніж у ефективно лікованих, 

констатується зменшення на 30–50,0 % від величин норми загальної кількості 

CD3+- клітин та зниження РБТЛ з ФГА (60 % осіб) і РБТЛ з ППД (35,3 %), 

зменшення на 10 % і більше кількості ФЧ та ФІ (у 42,1 %), зниження  

на 20,0 % і більше вмісту КЛБ (70 % хворих). Супресивний характер 

клітинної відповіді був більш вираженим у хворих основної групи, на що 

вказує показник імунорегуляторного індексу (ІРІ) СD4+/СD8+, який є 

меншим відносно пацієнтів з ХЧТБЛ в 1,2 рази та в 1,8 рази відносно 

здорових осіб, і становить (0,92±0,07) проти (1,13±0,10) та (1,61±0,17) 

відповідно, (р<0,05).  

До порушень імунітету, які впливали на перебіг специфічного процесу 

та знижували ефективність АМБТ, слід віднести різко виражений 

гуморальний тип імунної відповіді з пригніченням специфічних імунних 

реакцій, туберкулінову толерантність специфічних Т-лімфоцитів, наявність 

Т-клітинної імуносупресії зі зменшенням більше ніж на 30,0 % 
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Т-лімфоцитарного пулу та їх проліферативної активності, фагоцитарну 

недостатність, пов'язану зі зниженням на 30–50,0 % вмісту КЛБ. 

Неповноцінність системи протитуберкульозного захисту  

з дисфункційними порушеннями специфічної імунної відповіді за даними 

РБТЛ з ППД в 1,4 рази частіше констатується у хворих на МРТБЛ (у 54,2 %), 

ніж на ХЧТБЛ (38,1 %); наявність туберкулінової анергії – у 12,5 % і 9,5 % 

осіб відповідно. Процеси атитілоутворення ІgА, ІgG, (р<0,05) та імунного 

комплексотворення за рівнем ЦІК (р<0,05) інтенсивніше перебігають у 

хворих на МРТБЛ, ніж з ХЧТБЛ. 

На момент завершення інтенсивної фази лікування при застосуванні 

схеми АМБТ+ ГАМПЕД + пентоксифілін спостерігається істотне збільшення 

ефективності лікування хворих на МРТБЛ, при цьому частота припинення 

бактеріовиділення констатована у 86,7 % хворих, розсмоктування 

інфільтративних та вогнищевих змін у легенях у 76,7 % пацієнтів (р<0,05), 

загоєння порожнин розпаду в легенях спостерігається у 56,7 %. 

Додавання на протязі 1 місяця до АМБТ ГАМПЕД або ГАМПЕД і 

пентоксифіліну сприяє зростанню відносно початкових значень 

фагоцитарний індекс на 25,0 % і 31,5 % відповідно, (р<0,05) у хворих 2-ої та 

3-ої груп, а у хворих 1-ої групи – на 12,5 % (р>0,05). Аналогічна 

закономірність характерна і для фагациторне число, яке у порівнянні з 

вихідними значеннями зросло в 1,2 та 1,3 рази (р<0,05), а відносно осіб з 

1-ї групи на 17,5 % і 23,0 %, відповідно. 

У хворих на МРТБЛ на тлі АМБТ на момент завершення 

патогенетичної терапії (ГАМПЕД або ГАМПЕД + пентоксифілін) значно 

швидше відбувається відновлення механізмів клітинного імунітету, на 

що вказує тенденція до зростання популяції CD3+- клітин на 22,6 % 

у 2-ій групі хворих та на 17,8 % у 3-ій відносно 11,8 % у 1-ій. У хворих, 

які отримували ГАМПЕД та пентоксифілін, відбувається усунення 

дисбалансу між пулами CD4+ і CD8+, що супроводжується вірогідним 

зростанням до показників норми чисельності CD4+ на 22,1 % (відносно 
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1-ої групи) та на 3,9 % (відносно 2-ої), з нормалізацією показника 

імунорегуляторного індексу. Додавання до АМБТ ГАМПЕДу та 

пентоксифіліну сприяє відновленню механізмів фагоцитарного захисту, а 

саме: достовірному збільшенню, відносно показників 1-ої групи, 

фагациторного числа, фагоцитарного індексу, катіонних лізосомальних 

білків, зменшенню величин окисно-відновної активності нейтрофілів. 

На підставі одержаних клініко-рентгенологічних та імунологічних 

даних розроблено поетапний алгоритм корекції лікувальних заходів у хворих 

на МРТБЛ. Застосування ГАМПЕДу і пентоксифіліну на тлі АМБТ згідно 

розробленого Алгоритму сприяє підвищенню ефективності лікування хворих 

на МРТБЛ на (34,4±0,7) %, що проявляється припиненням бактеріовиділення 

раніше на (1,5±0,3) міс., розсмоктуванням вогнищ та інфільтрації раніше на 

(2,3±0,1) міс, прискоренням загоєння порожнин розпаду на (1,4±0,2) міс.  

з нормалізацією показників імунітету у 62,9 % хворих на МРТБЛ та 

покращенням показника вартості-ефективності лікування  

у 1,2 рази. 

ANNOTATION  

H.D. Shtybel. The efficiency of combined therapy given to patients 

diagnosed with multi-drug resistant pulmonary tuberculosis including 

glucosaminilmuramilpentapeptide and pentoxifylline. – 

A qualifying thesis as a manuscript.  

The thesis research for gaining the Doctorate degree in Medicine in 

14.01.26 Phthisiatry (222 – Medicine). The State Institution “F.H. Yanovskyi 

National Institute of Phthisiology and Pulmonology of the National Academy 

of Medical Sciences of Ukraine”, Kyiv, 2019.  

The thesis research provides the theoretical generalization and a new 

olution of the scientific and practical challenge of Phthisiatry to enhance the 

efficiency of multi-drug resistant pulmonary tuberculosis treatment based on 

researching theepidemiological, clinical, immunological and microbiological 

disease aspects and the use of glucosaminilmuramilpentapeptide and pentoxifylline 
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in the combined therapy.  

The prediction of the epidemic process by the year of 2025 was made by 

applying the method of tendency extrapolation and putting the time series into 

alignment based on the analysis of the main epidemiological indexes of multi-drug 

resistant pulmonary tuberculosis observed in Ukraine and the regions  

in 2010-2015.  

The retrospective analysis of medical records for 1,592 patients having 

undergone treatment in the antituberculosis divisions of Lviv region was made to 

study the epidemic aspects of multi-drug resistant pulmonary tuberculosis and 

extensively drug-resistant tuberculosis in Lviv region for the period of 2010-2016. 

With the aim of studying the frequency, structure, clinical and 

immunological aspects of the multi-drug resistant pulmonary tuberculosis course 

the patients were divided into two groups: a basic group consisting of 268 patients 

first diagnosed with multi-drug resistant pulmonary tuberculosis and an 

observational group consisting of 103 patients excreting strains of mycobacterium 

tuberculosis sensitive to antimycobacterial agents. During the study the 

retrospective analysis of medical records (case histories and outpatient cards of 

patients from the basic and observational groups) was made, the anamnestic data, 

the physical examination of patients, general laboratory, immunological and 

instrumental examination methods were evaluated at the beginning, during and 

after the treatment allowing for making the comprehensive analysis and statistical 

processing of the obtained data and for developing the algorithm of corrective 

therapeutic interventions in cases of multi-drug resistant pulmonary tuberculosis.  

The efficiency of glucosaminilmuramilpentapeptide (GAMPED) and 

pentoxifylline in the combined therapy given to 87 patients first diagnosed with 

multi-drug resistant pulmonary tuberculosis was evaluated. The patients were 

divided into three groups: the patients in the 1
st
 group (22 patients) were treated 

only with the antimycobacterial agents based on the drug sensitivity test; the 

patients in the 2
nd

 group (35 patients) were receiving treatment with the 

antimycobacterial agents combined with GAMPED; the patients in the 3
rd
 group 
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(30 patients) were receiving treatment with the antimycobacterial agents combined 

with GAMPED and pentoxifylline. 

The analysis of the main epidemiological indexes of multi-drug resistant 

pulmonary tuberculosis diagnosed to adults and the prediction of epidemy by 2025 

revealed the tendency towards the increase of the first diagnosed (+2.5) and 

recurrent (+4.0) multi-drug resistant pulmonary tuberculosis rate at the time when 

the average disease rate of  Ukraine decreased. At the same time the ratio of 

extensive resistance in the multi-drug resistance structure increased by 6 times 

from (р<0.01).  

The growth of extensive drug resistance ratio from 6.3% to 38.2% (р<0.05) 

was observed in the structure of multi-drug resistance. Strains with resistance 

profile HRSE (49.5%) and HREZS (17.3%) were the most prevailing 

mycobacterium tuberculosis strains  excreted by patients diagnosed with multi-

drug resistant pulmonary tuberculosis,  the ratio of mycobacterium tuberculosis 

strains resistant to HRS in cases of extensively drug-resistant pulmonary 

tuberculosis increased by 4.2 times (р<0.01), HREZ increased by 1.9 times 

(р<0.05).  

During 2010-2015 disseminated tuberculosis increased by 1.5 times, 

fibrous-cavernous tuberculosis increased by 1.8 times and the infiltrative 

tuberculosis was revealed by 1.9 times less with the gradual increase of pulmonary 

destructive changes (from 48.8% in 2010 to 78.7% in 2015) (р<0,05) and bacterial 

excretion. 

The progression of tuberculous process was more frequently observed in 

cases of multi-drug resistant pulmonary tuberculosis as compared to drug-sensitive 

tuberculosis in the forms of bronchogenic seeding (by 1.9 times) (p<0.05), 

bronchial tuberculosis (by 1.9 times) (p<0.01), bone tuberculosis (by 2.3 times) 

(p<0.05), abdominal tuberculosis affecting mesenteric lymph nodes and intestine 

(by 3.8 times) (p<0.01). 

The abrupt suppression of neutrophil phagocytic rate revealed as the 

apparent decrease of phagocytic index (PI), phagocytic number (PN), cationic 
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lysosomal protein concentration was evident in cases of tuberculosis as compared 

to drug-sensitive tuberculosis. Regardless the type of drug sensitivity/resistance of 

the infecting agent the decrease of CD3+ was observed in the examined patients 

from the observational and basic groups (50.4±2.2) % and (54.3±3.1) % 

correspondingly versus (60.0±5.0) % observed in healthy people (p>0.05).  

The redistribution of subpopulation pools achieved by the decrease of 

fraction CD4+ and the increase of T-suppressive / cytotoxic lymphocytes CD8+ 

was revealed in the T-lymphocyte population. The suppressive nature of the 

cellular response was more evident in the basic group as indicated by the 

immunoregulatory index CD4+/CD8+ (IRI) being by 1.2 times less as compared to 

drug-sensitive tuberculosis and by 1.7 times less than the index of healthy people 

comprising (0.9±0.1) versus (1.1±0.1), (p>0.05) and (1.6±0.2), (р<0.05).  

The decrease of the standard general amount of CD3+ by 30-50 %, of 

blast-transformation reaction with PHA (60% of patients) and blast-transformation 

reaction with PPD (35,3%), of PN and PI by 10% and more (in 42.1% cases), of 

cationic lysosomal protein concentration by 20% and more (70% of patients) was 

much more often evident in new cases of multi-drug resistant pulmonary 

tuberculosis at the end of the main treatment course with the inefficient 

antimycobacterial therapy as compared to the cases of an efficient treatment. 

The suppressive cell response was more evident in the basic group as 

indicated by the immunoregulatory index (IRI) CD4+/CD8+ being by 1.2 times 

less with regard to drug-sensitive tuberculosis and by 1.8 times less than the index 

observed in healthy people comprising (0.92±0.07) versus (1.13±0.10) and 

(1.61±0.17) correspondingly, (р<0.05).  

The immune disorders affecting the specific process and decreasing the 

antimycobacterial therapy efficiency include the distinct antibody response with 

the suppression of specific immunological responses, the tuberculin tolerance of 

specific T-lymphocytes, the T-cell immunosuppression decreasing T-lymphocytic 

pool by more than 30% and the proliferative activity, phagocytic deficiency caused 

by the reduction of cationic lysosomal protein concentration by 30-50%.  
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The disadvantage of the antituberculosis protection system with the 

dysfunctional disorders of the specific immune response based on blast-

transformation reaction with PPD was by 1.4 times more often evident in cases of 

multi-drug resistant pulmonary tuberculosis (54.2%) as compared to drug-sensitive 

pulmonary tuberculosis (38.1%); tuberculin anergy was revealed in 12.5% and 

9.5% patients correspondingly. The processes of antibody (IgA and ІgG, (р<0.05)) 

response and immune complex formation on the circulating immune complex level 

(р<0.05) were more intensive in cases of multi-drug resistant pulmonary 

tuberculosis versus drug-sensitive tuberculosis.  

The significant increase of treatment efficiency in cases of multi-drug 

resistant pulmonary tuberculosis was evident after the intensive phase of treatment 

including antimycobacterial therapy + GAMPED + pentoxifylline. At the same 

time the frequency of abacillation was observed in 86.7% of cases (68.2% in the 1
st
 

group, 80% - in the 2
nd

 group); the dispersion of infiltrative and focal changes in 

the lungs was evident in 76.7% cases (54.5% and 65.7% correspondingly) 

(р<0.05); the regeneration of destructive pulmonary changes was revealed in 

56.7%, 31.8% and 48.6% cases correspondingly, (р<0.05).  

GAMPED + pentoxifylline combined with the antimycobacterial therapy 

and taken for 1 month resulted in the increase of the phagocytic index (as 

compared to its initial values) in the 2
nd

 and 3
rd

 groups by 25% and 31.5% 

correspondingly (р<0.05), and by 12.5% (р>0.05) in the 1
st
 group. The same 

trend was observed for the phagocytic number having increased by 1.2 and 1.3 

times (р<0.05), by 17.5% and 23 % as compared to patients in the  1
st
 group 

correspondingly. 

The cell immunity mechanisms of patients diagnosed with multi-drug 

resistant pulmonary tuberculosis and given antimycobacterial therapy were 

much faster recovered at the end of the pathogenic therapy including 

GAMPED or GAMPED + pentoxifylline as indicated by the growing tendency 

towards the increase of CD3+ cells pool by 22.6% in the 2
nd

 group and by 

17.8% in the 3
rd

 group versus 11.8% in the 1
st
 group. The imbalance between 
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CD4+ and CD8+ pools evident for patients treated with GAMPED and 

pentoxifylline was corrected and followed by the apparent growth (for 

achieving the quantitative norms of CD4+) by 22.1%  (as compared to the 1
st
 

group) and by 3.9% (as compared to the 2
nd

 group) and the normalization of 

the immunoregulatory index. The combination of the antimycobacterial 

therapy and GAMPED + pentoxifylline led to the reactivation of phagocytic 

protection processes, in particular, to the apparent growth of the phagocytic 

number, phagocytic index and cationic lysosomal protein concentration as 

compared to the 1
st
 group, as well as to the decrease of oxidation-reduction of 

neutrophil rate. 

According to the clinicoroentgenologic and immunological findings a 

stepwise algorithm of corrective therapeutic interventions was developed for 

treating patients diagnosed with multi-drug resistant pulmonary tuberculosis. The 

combination of GAMPED + pentoxifylline and the antimycobacterial therapy in 

compliance with the developed Algorithm increased the efficiency of multi-drug 

resistant pulmonary tuberculosis treatment by (34.4±0.7) % resulting in 

abacillation (1.5±0.3) months earlier, in the dispersion of infiltration and sites of 

damage 2.3±0.1) months earlier, in the faster regeneration of destruction cavities 

(1.4±0.2) months earlier with the normalization of immune indexes in 62.9% of 

patients diagnosed with multi-drug resistant pulmonary tuberculosis and in raising 

the treatment cost-effectiveness by 1.2 times.  
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ʇɽʈɽʃɯʂ ʋʄʆɺʅʀʍ ʇʆɿʅɸʏɽʅʔ 

АлАТ – аланін-амінотрансфераза; 

АсАТ  – аспартат-амінотрасфераза; 

АМБП – антимікобактеріальні препарати; 

АМБТ – антимікобактеріальна терапія; 

ВДТБЛ – вперше діагностований туберкульоз легень; 

ГАМПЕД – глюкозамінілмурамілпентапептид; 

Е-РУК – тест спонтанного розеткоутворення; 

ЕІ  – ендогенна інтоксикація; 

IgA – імуноглобулін А; 

IgG – імуноглобулін G; 

IgМ – імуноглобулін М; 

ІРВН – інтегральний показник реактивної відповіді нейтрофілів;  

ІЛГ – лімфоцитарно-гранулоцитарнний індекс; 

І-РУК  – реакція імунного розеткоутворення; 

ІФ – інтенсивна фаза; 

КЛБ – катіонні лізосомальні білки гранулоцитів; 

ЛІІм – модифікований лейкоцитарний індекс інтоксикації; 

МБТ – мікобактерії туберкульозу; 

МРТБ – мультирезистентний туберкульоз; 

МРТБЛ – мультирезистентний туберкульоз легень; 

Міс. – місяць (ів); 

МЕКС – похідний метилксантинату; 

НСТ-тест – тести відновлення нітросиньоготетразолію; 

ОКХТ – основний курс хіміотерапії; 

ППД-Л – сухий очищений туберкулін Ліннікової у стандартному 

розведенні; 

ПЛР  – полімерна ланцюгова реакція; 

ПТП  – протитуберкульозні препарати; 

ПГП  – патогенетичні препарати; 
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ПГТ – патогенетична терапія; 

РБТЛ – реакція бластної трансформації лімфоцитів; 

РРТБЛ – розширений резистентний туберкульоз легень;  

СРБ – С – реактивний білок; 

ТБ – туберкульоз; 

ТМЧ – тест медикаментозної чутливості; 

ФГА  – фітогемаглютинін; 

ФІ – фагоцитарний індекс; 

ФЧ – фагоцитарне число; 

ХТ – хіміотерапія; 

ХЧТБ ״ хіміочутливий туберкульоз; 

ЦІ – коефіцієнт цитотоксичності нейтрофілів; 

ЦІК – циркулюючі імунні комплекси; 

ЦП – церулоплазмін; 

CD+ – моноклональні антитіла, маркери Т- і В- лімфоцитів; 

H – ізоніазид; 

E – етамбутол; 

R – рифампіцин; 

Z – піразинамід; 

S – стрептоміцин; 

Et ״ етіонамід; 

Cs ״ циклосерин; 

Lfx  левофлоксацин; 

Mfx ״ моксифлоксацин 

PAS ״ парааміносаліцилова кислота (ПАСК) 
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ɺʉʊʋʇ 

ɸʢʪʫʘʣʴʥʽʩʪʴ ʪʝʤʠ. За останні роки на тлі поступової стабілізації 

епідемічної ситуації велику загрозу становить поширення 

мультирезистентного (МРТБЛ) і розширеного резистентного туберкульозу 

(РРТБЛ) легень (102, 187, 201 – 206, 255). 

У хворих на МРТБЛ та РРТБЛ лікування дороговартісне, тривале, 

малоефективне та становить великі труднощі (38, 81, 157, 260, 340). У зв’язку 

з цим розробка нових схем антимікобактеріальної та патогенетичної терапії 

із застосуванням сучасних імуномодуляторів, детоксикаційних препаратів 

тощо є перспективною (81, 38, 260).  

В умовах сьогодення важливими залишаються публікації, які 

конкретизують імунологічні порушення як причини, що впливають на 

перебіг та ефективність хіміотерапії МРТБЛ. Їх усунення відкриває 

перспективи підвищення результативності антимікобактеріальної терапії 

(АМБТ) (38, 60, 61, 205, 226).  

Імунотропна терапія на тлі застосування АМБТ підвищує 

ефективність комплексного лікування хворих на туберкульоз (38, 60, 38, 205, 

225, 226). У медичній літературі висвітлені дані щодо застосування 

імуномодулятора мурамілпептидного ряду у хворих на вперше 

діагностований туберкульоз (ВДТБ) легень (52 – 54, 107). Широко 

застосовується пентоксифілін в лікуванні саркоїдозу з метою формування 

мінімальних фіброзних змін в легенях (27, 174, 186). Разом з тим у медичній 

літературі недостатньо висвітлюється ефективність одночасного 

застосування глюкозамінілмурамілпентапептиду (ГАМПЕД) і 

пентоксифіліну у комплексній терапії хворих на МРТБЛ.  

Таким чином, незважаючи на збільшення кількості хворих на МРТБЛ, 

в умовах сьогодення недостатньо вивчався прогноз цього захворювання, 

особливості його перебігу; поширеність, частота; зв’язок між клінічним 

перебігом та станом імунної системи; причини неефективності 

антимікобактеріальної терапії (АМБТ) на стаціонарному етапі лікування; 
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вплив одночасного застосування ГАМПЕДу та пентоксифіліну на 

ефективність комплексної терапії цієї недуги. Їх вирішення дозволить 

підвищити ефективність лікування хворих на МРТБ легень. 

ɿʚôʷʟʦʢ ʨʦʙʦʪʠ ʟ ʥʘʫʢʦʚʠʤʠ ʧʨʦʛʨʘʤʘʤʠ, ʧʣʘʥʘʤʠ, ʪʝʤʘʤʠ. 

Дисертація є фрагментом науково-дослідних робіт кафедри фтизіатрії і 

пульмонології Львівського національного медичного університету імені 

Данила Галицького: «Вивчити клініко-рентгенологічні та лабораторні 

особливості діагностики і перебігу хронічного обструктивного захворювання 

легень та бронхіальної астми при бронхообструктивному синдромі у хворих 

на туберкульоз або пневмонію» (№ держ. реєстрації 0115U000039) та відділу 

епідеміології, клініки туберкульозу науково-дослідного інституту 

епідеміології і гігієни Львівського національного медичного університету 

імені Данила Галицького: «Вивчити клініко-епідеміологічні особливості 

хіміорезистентного туберкульозу та розробити заходи для оптимізації 

епідеміологічного нагляду» (№ держ. реєстрації 0110U001058). 

ʄʝʪʘ ʜʦʩʣʽʜʞʝʥʥʷ: підвищити ефективність лікування хворих на 

мультирезистентний туберкульоз легень на підставі вивчення 

епідеміологічних, клініко-імунологічних, мікробіологічних його 

особливостей та застосування в комплексній терапії 

глюкозамінілмурамілпентапептиду і пентоксифіліну 

ɿʘʚʜʘʥʥʷ ʜʦʩʣʽʜʞʝʥʥʷ:  

1. Здійснити моніторинг окремих епідеміологічних показників з 

туберкульозу в Україні та її регіонах, у тому числі Львівської області, за 

період 20102016״ рр. та розробити прогноз розвитку епідемічного процесу, 

зокрема з МРТБЛ на перспективу до 2025 року.  

2. Вивчити клініко-імунологічні особливості перебігу хіміочутливого 

(ХЧТБЛ) і МРТБЛ. 

3. Встановити залежність між інтенсивністю порушень в системі 

імунітету та ефективністю лікування МРТБЛ. 
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4. Визначити ефективність застосування ГАМПЕДу і пентоксифіліну 

в комплексній терапії пацієнтів з МРТБЛ.  

5. Розробити алгоритм корекції лікувальних заходів у даної категорії 

хворих.  

ʆʙôʻʢʪ ʜʦʩʣʽʜʞʝʥʥʷ: мультирезистентний туберкульоз легень. 

ʇʨʝʜʤʝʪ ʜʦʩʣʽʜʞʝʥʥʷ: епідеміологічні, клініко-імунологічні 

особливості перебігу МРТБЛ, прогнозування епідемічних процесів, 

ефективність патогенетичної терапії (ГАМПЕД, пентоксифілін), алгоритм 

корекції лікувальних заходів при  МРТБЛ. 

ʄʝʪʦʜʠ ʜʦʩʣʽʜʞʝʥʥʷ: епідеміологічні (захворюваність на 

туберкульоз легень та МРТБЛ за період 2010-2016 рр., прогнозування 

захворюваності на МРТБЛ та РРТБЛ до 2025 р., динаміка клінічних форм 

МРТБЛ, бактеріовиділення та деструктивних змін в легенях за період 2010-

2016 рр.), анамнестичні, загальноклінічні, лабораторні, рентгенологічні 

дослідження, мікробіологічне обстеження мокротиння з визначенням тесту 

медикаментозної чутливості), імунологічні (клітинний, гуморальний і 

специфічний імунітет, фагоцитарна активність нейтрофілів, окисно-відновна 

активність нейтрофілів – НСТ, катіонні лізосомальних білків – КЛБ) та 

цитологічні методи (обчислення лейкоцитарних індексів ендогенної 

інтоксикації); статистичні. 

ʅʘʫʢʦʚʘ ʥʦʚʠʟʥʘ ʦʪʨʠʤʘʥʠʭ ʨʝʟʫʣʴʪʘʪʽʚ. Отримані нові наукові 

дані щодо прогнозування розвитку епідемічного процесу з МРТБЛ в Україні 

та у її регіонах на період до 2025 р. Встановлено зниження 

середньоукраїнського показника захворюваності на туберкульоз легень (-2,5), 

тенденція до зростання частки МРТБЛ серед нових (+2,5) і повторних (+4,0) 

випадків. Крок щорічного приросту МРТБ легень у західному регіоні 

становить (+1,1), а його прогнозована частка у 2025 р. відповідатиме 23,9 % 

порівняно з 13,1 % у 2015 році. 

Установлена частота і профіль МРТБЛ і РРТБЛ жителів Львівської 

області за період 2010 – 2016 рр. Визначено, що на тлі зменшення 
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захворюваності на туберкульоз легень, кількість випадків туберкульозу з 

мульти- та розширеною резистентністю з роками зростає. За зазначені роки у 

структурі мультирезистентності питома вага розширеної резистентності 

збільшилась в 6 рази. 

Доповнені наукові дані щодо особливостей клінічного перебігу 

МРТБЛ у дорослих: збільшення в 1,5 рази частоти дисемінованої, і у 1,8 рази 

 фіброзно-кавернозної і у 1,9 рази рідше – інфільтративної його форми. При ״

ХЧТБЛ за вказані періоди переважала інфільтративна форма туберкульозу 

легень. 

Встановлені дані щодо ознак порушення стану імунної системи, які 

ускладнюють перебіг та знижують результативність лікування пацієнтів з 

МРТБЛ. Зокрема, зменшення на 30-50 % від величин норми CD3+ клітин та 

пригнічення РБТЛ з ФГА, туберкулінова анергія в РБТЛ з ППД-Л, 

зменшення на 10 % і більше кількості фагоцитоз-активних клітин та 

пригнічення їх поглинальної здатності, зниження на 20 % і більше вмісту 

КЛБ.  

Доведена доцільність та розроблено алгоритм застосування в 

комплексній терапії хворих на мультирезистентний туберкульоз легень 

ГАМПЕДу і пентоксифіліну. 

ʇʨʘʢʪʠʯʥʝ ʟʥʘʯʝʥʥʷ ʦʪʨʠʤʘʥʠʭ ʨʝʟʫʣʴʪʘʪʽʚ. Отримані дані щодо 

закономірностей розвитку епідемічного процесу до 2025 року дають 

можливість розробити заходи щодо оптимізації епідеміологічного нагляду та 

рекомендації з організації надання медичної допомоги хворим на 

туберкульоз.  

Визначені характерні порушення в системі імунітету та гомеостазу 

крові при МРТБЛ, які можуть бути підставою для застосування препаратів 

імунотропної  дії та засобів неінтенсивної детоксикаційної терапії. 

Розроблені показання для включення ГАМПЕДу та пентоксифіліну 

в комплексну терапію хворих на МРТБЛ, що дозволяє підвищити 
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ефективність їх лікування та зменшити загальний показник вартості 

лікування в 1,2 рази. 

За результатами дисертаційного дослідження опубліковано 

інформаційний лист «Оцінка ефективності стандартизованої інтенсивної 

антимікобактеріальної терапії у хворих на вперше діагностований 

деструктивний туберкульоз легень за показниками імунологічних 

досліджень» (м. Київ, 2013 р.). 

ɺʧʨʦʚʘʜʞʝʥʥʷ ʨʝʟʫʣʴʪʘʪʽʚ ʨʦʙʦʪʠ ʫ ʧʨʘʢʪʠʢʫ. Основні результати 

роботи впроваджені в практичну діяльність Львівського регіонального 

фтизіопульмонологічного центру, Тернопільського протитуберкульозного 

диспансеру, обласного фтизіопульмонологічног центру м. Івано-Франківськ, 

Рівненського обласного протитуберкульозного диспансеру, а також у 

навчальний процес факультету післядипломної освіти кафедри фтизіатрії і 

пульмонології Львівського національного медичного університету імені 

Данила Галицького.  

ʆʩʦʙʠʩʪʠʡ ʚʥʝʩʦʢ ʟʜʦʙʫʚʘʯʘ. Здобувач самостійно проаналізувала 

наукову літературу та патентну інформацію за темою дисертації, визначила 

актуальні напрямки досліджень, сформувала мету та завдання наукової 

роботи, розробила всі положення дисертаційної роботи, особисто проводила 

відбір, клінічне обстеження тематичних хворих, здійснила статистичне 

опрацювання результатів, написання статей, розробку алгоритму корекції 

лікувальних заходів у хворих на МРТБЛ. Висновки та практичні 

рекомендації сформульовано разом з науковим керівником. 

ɸʧʨʦʙʘʮʽʷ ʨʝʟʫʣʴʪʘʪʽʚ ʨʦʙʦʪʠ. Основні положення роботи 

висвітлені й доповідались на науково-практичній конференції «Інфекційні 

хвороби, туберкульоз та сучасний стан довкілля. Епідеміологія, 

мікробіологія, діагностика» (м. Львів, 2015 р.); «З’їзді Всеукраїнського 

лікарського товариства» (м. Одеса, 2015 р.), ХVІ Конгресі СФУЛТ (м. Київ, 

2016), ХVІ конгресі ВУЛТ «Актуальні проблеми профілактичної медицини» 

(м. Кам’янець-Подільський, 2017 р.), ІV науковому симпозіумі 
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з міжнародною участю «Імунопатологія при захворюваннях органів дихання 

і травлення» (м. Тернопіль, 2015 р.), міжнародній конференції  

«ВИЧ-ассоцированный туберкулез: эпидемиологические, клинические и 

социальные аспекты» (г. Гродно, Республика Белорусь, 2015), міжнародній 

конференції «Innovative technology in medicine: experience of Poland and 

Ukraine» (Lublin, Poland, 2017), міжнародній конференції çProceedings of 

articles the international scientific conference Czech Republic» (Karlovy Varyï

Kyiv , Ukraine, 2017). 

ʇʫʙʣʽʢʘʮʽʾ. За матеріалами дисертації опубліковано 18 наукових 

робіт, серед яких 11 статей (у тому числі 9 у наукових журналах, 

зареєстрованих у міжнародних наукометричних базах). Опубліковано 7 тез 

доповідей у матеріалах конгресів, з’їздів та науково-практичних конференцій 

(у тому числі – 4 закордонних). 

ʆʙʩʷʛ ʪʘ ʩʪʨʫʢʪʫʨʘ ʜʠʩʝʨʪʘʮʽʾ. Матеріали дисертаційної роботи 

викладено на 216 сторінках друкованого тексту, ілюстровано 30 таблицями, 

41 рисунком. Робота складається із вступу, огляду літератури, п’яти розділів 

власних досліджень, аналізу та узагальнення результатів, висновків, 

практичних рекомендацій та списку використаних літературних джерел, яких 

налічується 349 найменувань, з яких 111 ״ іноземні. 
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ʈʆɿɼɯʃ 1 

ʆʉʆɹʃʀɺʆʉʊɯ, ɽʇɯɼɽʄɯʆʃʆɻɯɰ, ʇɽʈɽɹɯɻʋ ɯ ʃɯʂʋɺɸʅʅʗ 

ʄʋʃʔʊʀʈɽɿʀʉʊɽʅʊʅʆɻʆ ʊʋɹɽʈʂʋʃʔʆɿʋ ʃɽɻɽʅʔ  

(ʆɻʃʗɼ ʃɯʊɽʈɸʊʋʈʀ) 

 

1.1 ɸʢʪʫʘʣʴʥʽ ʧʨʦʙʣʝʤʠ ʤʫʣʴʪʠʨʝʟʠʩʪʝʥʪʥʦʛʦ ʪʫʙʝʨʢʫʣʴʦʟʫ 

ʣʝʛʝʥʴ ʫ ʜʦʨʦʩʣʠʭ 

В Україні зберігається несприятлива епідеміологічна ситуація 

з туберкульозу (ТБ) [42, 57, 78, 207]. Епідемія ТБ на сьогодні має дві 

особливості: по-перше, спостерігається взаємозалежність швидкості його 

розповсюдження від епідемії ВІЛ-інфекції/СНІДу та поширення наркоманії, 

друга – високий рівень хіміорезистентних форм: первинної – до 30 % та 

вторинної – до 75 % у різних регіонах. У структурі хіміорезистентних штамів 

значно переважає мультирезистентність серед нових, так і повторних 

випадків захворювання, тоді як моно – і полірезистентність бувають значно 

рідше [21, 163]. 

Поширення ТБ на території України, насамперед 

мультирезистентного туберкульозу легень (МРТБЛ) і розширеного 

резистентного туберкульозу легень (РРТБЛ), як найбільш загрозливого, 

призводить до втрати працездатності, послаблення здоров’я населення 

України, підвищення рівня інвалідності та смертності, що свідчить про 

наявність проблеми, пов’язаної з бідністю, соціальною нерівністю [3, 14, 17, 

39, 46, 157, 242]. 

Встановлено, що в усіх країнах світу виявляють випадки 

хіміорезистентного туберкульозу, які стали підставою для визнання 

проблеми резистентності міжнародною [188, 198, 213, 244, 255]. 

У медичній літературі вчені представляють різну частоту, 

поширеність та профіль мультирезистентності, залежно від обстежених 

областей України. Зокрема, за даними Ю.В. Просветова і співавт. (2014) у 

Запорізькій області частота стійкості до комбінацій HRS становила 76,0 %, 
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HRES – 16,0 %, HRE– 8,0 %, за даними О.С. Шевченко і співавт. [186] у 

Харківській – 33,3 %, 3,0 %, 63,7 % , відповідно [127]. 

МРТБЛ який є однією з найбільш несприятливих форм захворювання, 

представляє серйозну епідеміологічну небезпеку. За даними ВООЗ, 

опублікованими у 2016 року, загалом у світі серед нових випадків 

туберкульозу МРТБЛ встановили у 3,7 % хворих, серед випадків повторного 

лікування – у 21,0 % хворих, відповідно; серед МРТБЛ 9,0 % мають 

туберкульоз із розширеною резистентністю МБТ, 14,7 % мають 

резистентність до фторхінолонів. Оприлюднення зібраних та 

проаналізованих за стандартною схемою даних з 58 географічних регіонів 

світу довело, що туберкульоз із множинною резистентністю є серйозною 

проблемою, особливо у деяких країнах Східної Європи, Китаю та Ірану 

[2, 10, 14, 22, 46, 81, 171, 202, 271]. 

Однією з головних причин епідемії МРТБЛ є сприятливі умови для 

селекції лікарсько-стійких мікобактерій туберкульозу (МБТ): відсутність 

повноцінного контрольованого лікування, перерви у лікуванні, погана 

ізоляція хворих у стаціонарах (нозокоміальна контамінація). Разом 

з тим, існують і специфічні передумови для інфікування пацієнтів 

резистентними штамами МБТ [191]. Ряд зарубіжних дослідників 

підкреслюють, що саме біологічні фактори ризику є одним з чинників 

глобального поширення МРТБЛ. Ці мікобактерії мають більшу вірулентність 

і набагато легше передаються від хворого до здорового. Гістологічні 

дослідження, проведені І.В. Ліскіною і співавт. [93] показали, що в легеневій 

тканині у хворих на хронічний туберкульоз, тривало прогресуючий перебіг, 

типові паличковидні форми МБТ спостерігаються відносно рідко, проте 

переважають кокові форми збудника туберкульозу. Це можна повя̓зати 

з проявом медикаментозного патоморфозу збудника та захворювання. 

Не менш важливим чинником є перерви у лікуванні, ставлення самих 

пацієнтів до свого здоровʼя, низькі дози препаратів, погане запровадження 
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рекомендованої стратегії, низька якість протитуберкульозних препаратів 

[95]. 

Однією з причин для виникнення лікарсько-стійких штамів є низька 

концентрація протитуберкульозних препаратів безпосередньо у вогнищі 

специфічного запалення. Річ у тім, що уражені туберкульозом легені, що 

містять велику кількість МБТ, характеризуються погіршенням 

васкуляризації, а мікобактерії зазвичай локалізуються у кавернах, укріплених 

фіброзною тканиною; звичайна терапія пероральними ПТП не може 

забезпечити достатнє проникнення терапевтичних концентрацій у зону 

ураження [213, 219]. 

У разі резистентності МБТ до АМБП лікування будь-яких форм 

захворювання неефективне і, зрозуміло, може призвести до ускладнень, 

серед яких найбільш небезпечним може бути генералізація інфекції 

з розвитком поліорганних уражень, ефективність лікування яких за таких 

умов важко передбачити [40, 46, 188]. 

Поява нової форми туберкульозу із розширеною резистентністю 

поставила під загрозу можливість подолання епідемії туберкульозу в світі, 

адже за останні 30 років лише фторхінолони поповнили арсенал 

протитуберкульозних препаратів. Виключення із режиму хіміотерапії 

найефективніших протитуберкульозних препаратів І ряду – ізоніазиду 

і рифампіцину та ІІ ряду – фторхінолонів і аміноглікозидів через 

резистентність до них МБТ призводить до малоефективноголікування 

пацієнтів та подальшої резистентності впритул до повної резистентності 

МБТ до усіх протитуберкульозних препаратів. Разом з цим в усьому світі 

існують проблеми з діагностикою цієї форми захворювання. Тест 

медикаментозної чутливості (ТМЧ) проводять лише 2 % хворих з новими 

випадками і 6 % хворих з повторним лікуванням, що замикає хибне коло 

поширення небезпечної інфекції. Проблема розширеної медикаментозної 

резистентності МБТ є надзвичайно актуальною для України, оскільки 
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кількість таких пацієнтів неухильно збільшується з кожним роком [102, 128, 

205, 207]. 

За останні роки спостерігається ріст рецидивів як серед хворих на 

хіміочутливий, так і на хіміорезстентний туберкульоз. Рецидиви 

туберкульозу легень є основним джерелом формування хронічних 

деструктивних форм туберкульозу, поширення мікобактерій, в тому числі 

і хіміорезистентних. Ефективність лікування цих хворих незадовільна. 

Серед цих хворих високий і показник смертності. За даними 

Ю.І. Фещенко і співавт. [195] кожний 5-й хворий помирає вдома. Втричі 

зросла смертність хворих до одного року, що свідчить про пізнє виявлення 

туберкульозу, зокрема і МРТБЛ [75, 205, 221]. 

Отже, за останні роки на тлі поступової стабілізації епідемічної 

ситуації велику загрозу становить поширення МРТБЛ і РРТБЛ. Україна, за 

даними ВООЗ, увійшла до 5 країн світу з найвищим тягарем 

мультирезистентного туберкульозу [5, 42, 57, 188, 203, 207]. Питання 

протидії епідемії туберкульозу в Україні є одним із пріоритетних напрямків 

державної політики у сфері охорони здоров’я і соціального розвитку та 

предметом міжнародних зобов’язань [78, 173, 188, 207].  

 

1.2 ʆʩʦʙʣʠʚʦʩʪʽ ʢʣʽʥʽʢʦ-ʨʝʥʪʛʝʥʦʣʦʛʽʯʥʦʛʦ ʧʝʨʝʙʽʛʫ 

ʤʫʣʴʪʠʨʝʟʠʩʪʝʥʪʥʦʛʦ ʪʫʙʝʨʢʫʣʴʦʟʫ ʣʝʛʝʥʴ 

Останні 10-15 років характеризуються значними змінами як клінічних 

проявів туберкульозного процесу, так його патологоанатомічних 

характеристик. Багато дослідників відмічають посилення тяжкості клінічного 

перебігу власне легеневого туберкульозу, виражений «сплеск» кількості його 

гостро прогресуючих випадків [3, 4, 121, 222, 242, 244, 267]. На теперешній 

час хворі з МРТБЛ складають найтяжчу категорію хворих з несприятливим 

подальшим прогнозом. Туберкульозний процес у таких хворих зазвичай 

є розповсюдженим, супроводжується значними деструктивними змінами 
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й набуває прогресуючого характеру з тривалим, рецидивуючим 

бактеріовиділенням [1, 6, 131, 246, 271]. 

За даними Корнаги С.І. і співавт. [75] МРТБЛ частіше спостерігається 

у осіб молодого і середнього віку, переважно сільської місцевості та без 

визначеного місця проживання (БВМП), з нетривалим перебігом, тобто 

з первинною резистентністю. У клініці переважають респіраторні та 

інтоксикаційні симптоми різного ступеня тяжкості. Серед клінічних форм 

МРТБЛ найчастіше виявляють інфільтративну форму, деструкції в легеневій 

тканині констатували у більшості хворих. За даними Корнаги С.І. 

і співавт. [72, 74], акцент мультирезистентності вірогідно змістився 

з фіброзно-кавернозного туберкульозу на дисемінований та інфільтративний 

туберкульоз. Пацієнти із полі- та мультирезистентністю, яким несвоєчасно 

проведена корекція лікування, мають більш тривалий термін загоєння 

порожнин розпаду, що сприяє виникненню рецидивів захворювання при 

подальшому спостереженні. Наявність первинної резистентності та 

формування великих залишкових змін у хворих на туберкульоз легень 

підвищує ризик виникнення рецидиву захворювання майже у 1,5 рази [70, 77, 

88, 133, 248, 275]. 

Складна епідеміологічна ситуація з МРТБЛ зумовлена багатьма 

причинами. Одна із них – несвоєчасна діагностика через обмеження 

культуральних методів щодо термінів виділення збудника туберкульозу та 

отримання результатів ТМЧ [5, 42, 57, 78, 237, 246]. 

У діагностиці туберкульозу одним із вирішальних кроків є своєчасне 

встановлення точного діагнозу активного специфічного процесу легень 

(бактеріовиділення з мокротинням), оскільки від цього залежить вчасне, 

вірно підібране призначення протитуберкульозної терапії у конкретного 

хворого, так і контроль за туберкульозому суспільстві, 

з впровадженням конкретних організаційно-профілактичних заходів щодо 

поширення хвороби серед населення [4, 11, 36, 246]. Найпоширеніші в 

медичній практиці лабораторні дослідження за підозри на туберкульоз (ТБ) 
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легень – бактеріоскопія мокротиння та культуральні мікробіологічні 

дослідження щодо виявлення МБТ. Однак тривалість традиційного 

культурального дослідження становить 2-6 тиж., а бактеріоскопія має досить 

низьку інформативність. В останні роки активно впроваджують 

молекулярно-генетичні та імунологічні методи ранньої діагностики 

активного туберкульозу [32, 53, 239]. 

Поява молекулярно-генетичних методів діагностики ТБ на підставі 

полімеразної ланцюгової реакції (ПЛР) у реальному часі здійснила значний 

прорив у діагностичних обстеженнях [9, 12, 79, 122]. 

За рекомендаціями ВООЗ, в Україні запропоновано два методи 

молекулярно-генетичної діагностики, які можуть бути використані для 

вирішення питання своєчасної діагностики ТБ: тест-система Gene Xpert 

MTB/RIF та тест-система гібридизації з типоспецефічними зондами –  

тест–система Geno Type (технологія ДНК-стрипів) [25, 73, 169]. 

Їх використання для діагностики ТБ дає змогу підчас госпіталізації хворого в 

найкоротші терміни детектувати медикаментозну стійкість мікобактерій, 

виявляти нетуберкульозні мікобактерії і призначити в інтенсивну фазу 

лікування правильно обраний режим хіміотерапії, що скорочує строки 

припинення бактеріовиділення МБТ, підвищує ефективність лікування, 

запобігає поширенню штамів мікобактерій, стійких до протитуберкульозних 

препаратів (ПТП) [60, 120, 134, 271, 276]. 

Сучасний етап розвитку методів діагностики туберкульозу 

характеризується впровадженням нових технологій, в першу чергу, систем 

з комп’ютерною детекцією росту мікобактерій, заснованих на використанні 

рідких живильних середовищ, які призначені для прискореного виділення 

збудника туберкульозу та визначення спектру його медикаментозної 

стійкості. Однією з них є система BACTEC MGIT 960, яка призначена для 

прискореної бактеріологічної діагностики туберкульозу і визначення 

медикаментозної стійкості мікобактерій до препаратів 1-го ряду, але 

й не виключає можливість визначення чутливості мікобактерій і до 
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препаратів 2-го ряду. Збільшення частоти МРТБЛ в світі призвело до 

широкого використання препаратів 2-го і резервного ряду для лікування 

таких форм захворювання. Оскільки препарати 2-го ряду є високовартісними, 

їх призначення в кожному випадку потребує клінічного і бактеріологічного 

обґрунтування. Тому, на сучасному етапі наявність стандартизованих 

методик визначення медикаментозної стійкості до препаратів 2-го 

 і резервного ряду є вкрайне обхідним. Наші дослідження були спрямовані на 

пошук шляхів, які могли б забезпечити швидке отримання надійних і точних 

результатів ТМЧ до препаратів 2-го і резервного ряду [10, 51, 114, 185, 278]. 

Імунологічні методи діагностики можуть відіграти важливу роль як  

у визначенні етіології процесу, так і встановленні особливостей перебігу та 

його прогнозу. Не викликає сумніву і той факт, що основним фактором 

протитуберкульозної імунної відповіді є чітко детермінована взаємодія 

ключових ланок реакцій специфічного і неспецифічного імунітету та їх 

цитокінова регуляція [16, 93, 128, 132]. 

На сьогодні доказано важливу роль макрофагів і малих лімфоцитів  

у захисному механізмі протитуберкульозного імунітету. Малі лімфоцити не 

однорідні і діляться на Т– і В– клітини. Клітинний імунітет опосередковується  

Т-лімфоцитами, а гуморальний  В- лімфоцитами [61, 281]. При цьому 

імунологічний механізм захисту організму від туберкульозної інфекції 

здійснюється корпорацією трьох основних клітин: Т-лімфоцитами,  

В- лімфоцитами та макрофагами [174]. Сучасні імунологічні методи 

дослідження дозволяють вивчити стан клітинного, гуморального та 

протитуберкульозного імунітету [53].  

Туберкульоз належить до групи захворювань, що характеризується 

проявами хронічного грунульоматозного запалення імунного ґенезу внаслідок 

довго триваючої реакції на персистуючий в органах та тканинах збудника 

туберкульозу. Імунокомпетенті клітини є головними учасниками 

протитуберкульозного захисту, формуючи специфічну гранульому, яка є, перш 

за все ізолятором збудника інфекції і наслідком його дії [54, 62, 175, 220, 267]. 
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Центральною ланкою протитуберкульозного захисту є взаємодія 

імунокомпетентних клітин, що мають маркер CD4+ (Т-хелпери/індуктори –  

Th-1, тканинні і мобільні макрофаги) та цитолітичні CD8+ лімфоцити. 

Стимульовані CD4+ лімфоцити (Th-1) декретують макрофаготропні цитокіни 

(гамма-інтерферон, інтерлейкіни – IL-2 і IL-12), що активують фагоцитоз 

макрофагів (Мф) і моноцитів [32, 107, 120, 136, 155, 180, 249, 272, 281].  

Фагоцитоз при розвитку туберкульозного процесу грає важливу роль. 

Фагоцитуючи клітини можуть «звільнитися» від збудника туберкульозу, але 

для цього вони повинні досягти певного рівна активації. Активація клітин, 

набуваючи спершу захисного характеру, надалі може перетворитися на 

агресивний характер [164]. 

Клитини субпопуляції Th-0 продукують основні цитокини як Th-1, так  

і Th-2-типу та вважаються попередниками Th-1 і Th-2. Динамічна рівновага 

функцій Th-1 і Th-2 забезпечує велику гучність і пластичність імунної відповіді. 

Імунітет типів 1 та 2 не суворо відповідає клітинно-опосередкованому та 

гуморальному імунітету, тому що Th-1 стимулюють помірний рівень антитіло 

утворення, а Th-2 активно пригнічують фагоцитоз [117]. 

При туберкульозі легенів виникають зміни в різних ланках імунної 

системи: Т- і В- лімфоцитарній, фагоцитарній, відбувається активація 

специфічних і ферментних процесів, аутоімунізація. Інтенсивність їх вкрай 

різна на різних стадіях захворювання. Більшість імунних порушеннь, що 

виникають при специфічному запальному процесі, вимагають імунокорекції 

[175, 210, 211, 229, 292]. 

Чернушенко К.Ф. та співавт. [226, 227] вивчали зміни у системному 

імунітеті, які відбуваються при прогресуючих формах туберкульозу. При 

порівнянні показників імунітету у хворих на прогресуючий туберкульоз і  

у пацієнтів зі звичайним його перебігом автори встановили, що 

прогресування процесу відбувається на тлі нейтрофілоцитозу, вірогідно 

більш високого імунорегуляторного індексу, пригнічення проліферативної 
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активності Т-лімфоцитів на ФГА, вірогідно більш високої концентрації IgA 

та циркулюючих імунних комплексів. 

Дисемінований туберкульоз легень у хворих з полірезистентнии МБТ 

супроводжується більш низькими показниками проліферативної активності 

лімфоцитів, рівнями CD4+, CD8+, CD20+, CD25+ клітин, а також 

концентрації IL-8 у сироватці крові, ніж у хворих із МБТ стійкими, не більше 

ніж до одного препарату [178]. У них вища продукція протитуберкульозних 

антитіл та імуноглобулінів: A, M, G. Вираженість факторів імунітету при цій 

формі туберкульозу перебуває у тісному взаємозв’язку з профлем 

медикаментозної резистентності МБТ. У хворих з МРТБЛ імунна відповідь 

розвивається переважно за гуморальним типом [225]. 

При МРТБЛ достовірно підвищується рівень IL-6 (у 1,7 рази), 

знижується вміст IL-10, IL-8 (1,2 рази), що супроводжується зменшенням 

рівня нітрогену монооксид. Варіант резистентності МБТ залежить від вмісту 

інтерлейкінів [49, 170, 187, 188].  

Отже, ТБ належить до інтерлейкін – залежних імунодефіцитів із 

вираженими змінами в цитокіновій мережі, в результаті чого порушується 

кількісний баланс регуляторних субпопуляцій Т-лімфоцитів [16, 53, 281]. 

Разом з тим, вивченню стану імунної системи при МРТБЛ присвячені 

поодинокі наукові роботи. Недостатньо вивчено і залежність між 

особливостями його перебігу і станом імунної системи [61, 189, 225]. 

МРТБЛ – важке та дуже небезпечне інфекційне захворювання  

з великим ризиком летального наслідку, високим рівнем епідемічної 

небезпеки. Правильно призначена протитуберкульозна поліхіміотерапія 

(ПХТ) при деструктивному МРТБЛ впливає лише на МБТ, але не усуває всіх 

змін, які відбулися в організмі в результаті хвороби, а тому не може 

забезпечити повноцінного видужання. Ефективність лікування 

деструктивного МРТБЛ безпосередньо залежить від стану імунної системи. 

Зміни в імунологічному статусі хворих на ТБ асоційовані зі зниження 

мефективності терапевтичних заходів, що призводить до прогресування 
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специфічного процесу. Не виключено, що поява та розмноження 

хіміорезистентних форм МБТ у процесі стандартної хіміотерапії є наслідком 

ослаблення імунного захисту організму.   

 

1.3 ɽʬʝʢʪʠʚʥʽʩʪʴ ʣʽʢʫʚʘʥʥʷ ʭʚʦʨʠʭ ʥʘ ʤʫʣʴʪʠʨʝʟʠʩʪʝʥʪʥʠʡ 

ʪʫʙʝʨʢʫʣʴʦʟ ʣʝʛʝʥʴ 

Лікування хворих на МРТБЛ та РРТБЛ пов'язано з великими 

труднощами і відрізняється від лікування хворих, які виділяють МБТ, 

чутливі до ПТП, за режимами хіміотерапії (ХТ), препаратами, які до них 

включені, терміном лікування та частотою небажаних побічних ефектів  

[8, 12, 22, 46]. Туберкульоз із медикаментозною стійкістю, у тому числі 

мультирезистентний, щорічно смертельно уражує півмільйона людей [33, 46, 

246, 248]. 

Неефективне лікування хворих на вперше діагностований туберкульоз 

(ВДТБ) є основним джерелом формування хіміорезистентного туберкульозу. 

Хворі з невдачею і перерваним лікуванням поповнюють вогнища 

туберкульозної інфекції серед популяції населення, що в найближчому 

майбутньому може знову призвести до збільшення захворюваності на 

хіміорезистентний туберкульоз. Перебої із закупівлею та поставками тих чи 

інших протитуберкульозних препаратів (ПТП) призводять до перерви 

лікування, призначення неповноцінної схеми хіміотерапії та формування 

хіміорезистентного туберкульозу [36, 51, 195, 276]. Низький відсоток оглядів 

населення свідчить про суттєве недовиявлення хворих на туберкульозу, 

у тому числі і хіміорезистентного, і неефективність профілактичних заходів 

[84, 121, 202, 222, 278]. 

Лікування хворих на туберкульоз викликає неабияке занепокоєння, 

оскільки ефективне лікування, як і профілактичний захід є найважливішою 

ланкою у розриві епідемічного ланцюга зараження, є запорукою зменшення 

захворюваності й смертності від туберкульозу. Згідно з рекомендаціями 

ВООЗ національна програма вважається ефективною, якщо виліковування 
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хворих досягає 85,0 % бактеріовиділювачів. На жаль, в Україні цей показник 

складає 55,5 % і навіть разом із завершеним лікуванням – 67,6 %, не 

дивлячись на те, що критеріями вилікування досі були тільки тривалість 

лікування (прийняття повної кількості доз препаратів) та припинення 

бактеріовиділення методом мазка [8, 22, 46]. 

Основними причинами низької ефективності лікування хворих на 

туберкульоз в Україні є: пізнє виявлення хворих, переважно за зверненням, 

і з масивним бактеріовиділенням, поширеним процесом і деструкціями; 

зростання частоти мульти- й розширеного резистентного туберкульозу, 

ТБ/ВІЛ/СНІД, збільшення питомої ваги хворих з наркотичною і алкогольною 

залежністю, гепатитами;скорочення строків лікування хворих до 6міс. без 

урахування характеру та особливостей туберкульозного процесу, супутньої 

патології та їх ускладнень [202, 214, 218, 235, 264, 278, 282, 316, 325]. Зокрема, 

режим стандартного АМБ лікування використовується для всіх форм 

туберкульозу, в тому числі й таких, як казеозна пневмонія, фіброзно-

кавернозний, циротичний, хронічний дисемінований туберкульоз та ін. При 

цьому, як правило, не враховується вік хворого, хоча відомо, що хворі 

літнього та старечого віку потребують тривалішого лікування, часто-густо 

ігнорується супутня патологія тощо; тільки пероральне застосування 

стандартної АМБТ [12, 102, 116, 213, 218, 262, 326]. 

Споглядаючи на проблему боротьби з туберкульозом в Україні й 

аналізуючи її, видно, що існуюча стратегія боротьби з цим захворюванням, 

направлена на виявлення за зверненням хворих, дострокове необґрунтоване 

переведення хворих на амбулаторне лікування, скорочення термінів 

лікування хворих без врахування національних науково обґрунтованих 

критеріїв вилікування хворих, виявилась неефективною і навіть шкідливою 

для населення та хворих України. До цього привело сліпе, нерозбірливе, 

неадекватне впровадження нав’язаних стратегій щодо туберкульозу без 

урахування українських реалій, національних інтересів і досягнень [84, 99, 

196, 302, 324]. 
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Тактика ведення випадків МРТБЛ визначена в рекомендаціях ВООЗ 

та національному Протоколі і полягає у застосуванні індивідуальних схем 

хіміотерапії 20-місячної тривалості із включенням не менш, ніж 4-х 

ефективних ПТП II ряду [22, 112, 165, 200, 294, 302]. З огляду на такий стан 

речей потрібно змінити логістику щодо лікування хіміорезистентних, 

особливо мультирезистентних форм туберкульозу. Згідно з наказом МОЗ 

України за №620 від 04.09.2014р., напевному етапі лікування хворого на 

МРТБЛ дозволено взагалі від ХТ відмовитися, залишаючи хворого лише на 

симптоматичній терапії, а посуті, ״ навіть без надії [198, 221]. 

Успіх лікування МРТБЛ/РРТБЛ у світі варіює між 36 % і 79 % 

[188, 291]. Експерти ВООЗ розробили нові підходи долікування хворих на 

МРТБЛ, хоча вони немають достатньої доказової бази: інтенсивна фаза 

триває 8міс, протягом якої застосовують парентеральні форми ПТП – 

аміноглікозиди [22, 33]. Хворих на МРТБЛ лікують за індивідуальними 

режимами хіміотерапії із застосуванням 5–6 препаратів I і II  ряду 

в інтенсивну фазу протягом 8 міс. Потім переходять на 4 препарати ще 

12 міс. Особливістю інтенсивної фази для хворих МРТБЛ є обов’язкове 

введення в схему лікування препаратів з групи аміноглікозидів (канаміцину, 

амікацину) або поліпептидів (капреоміцин), незалежно від чутливості МБТ 

[218, 222, 277, 239]. 

Обмежена кількість протитуберкульозних препаратів недає змоги 

коригувати лікування вразі виникнення побічних реакцій ів багатьох 

випадках доводиться відміняти препарат або припиняти терапію. Це 

негативно впливає на наслідки лікування хворих та сприяє розвитку 

медикаментозної резистентності [21, 192, 239]. 

Лікування туберкульозу ускладнюється тим, що профіль 

медикаментозної резистентності МБТ постійно розширюється, особливо 

уразі МРТБЛ та РРТБЛ. У хворих цими формами тяжко вибирати режими 

хіміотерапії, якіб включали неменше чотирьох дієвих препаратів. Це 

зумовлює високу летальність та низьку ефективність лікування [37, 221, 273, 



39 

 

326]. Ймовірність успішного лікування зменшується з появою нових стійких 

штамів МБТ із тотальною резистентністю до ПТП. За 50 років жодного 

нового протитуберкульозного припарату (ПТП) не запропоновано до 

широкого застосування, за винятком фторхінолонів [7, 219, 223, 311]. 

Сьогодні Європа і весь світ змінили свій підхід до лікування хворих 

на туберкульоз. Лікування в стаціонарах повинні отримувати в основному 

хворі на МРТБЛ і РРТБЛ [218, 283, 322]. Одним із головних чинників 

контролю за епідемічною ситуацією щодо туберкульозу є ефективне 

лікування хворих, оскільки, крім вилікування конкретного випадку, 

відбувається розрив епідемічного ланцюжка, що сприяє поліпшенню 

епідеміологічної ситуації у цілому [86, 198, 327]. 

Сподівання що до поліпшення даної ситуації покладені на скорочені 

режими ХТ з застосування мнових ПТП, щомають бактерицидну дію. 

Режими хіміотерапі їз новими ПТП направлені на скорочення загальної 

тривалості лікування, зменшення кількості ПТП у режимі ХТ, зменшення 

токсичності та покращання ефективності лікування. Але нові режими ХТ 

зараз знаходяться в рамках клінічних випробувань та недоступні для 

широкого застосування. У той же час, за останніми рекомендаціями 

міжнародних експертів, основним принципом хіміотерапії для лікування 

МРТБЛ є наявність у своєму складі 3-х бактерицидних ПТП [28, 192, 270]. 

При застосуванні удосконаленого режиму, що включав Lzd, Mfx , Cm та 

меропенем протягом перших 2-х міс. ХТ, вдалося значно підвищити 

результати лікування на кінець інтенсивної фази хіміотерапії [219]. 

У зв’язку з цим вибір ефективного, дієвого режиму лікування в 

умовах нашої країни є складним завданням. Тому в Україні необхідно 

проводити наукові дослідження щодо розробки адаптованого до українських 

умов скороченого емпіричного режиму ХТ для хворих із новими випадками 

МРТБЛ, з урахуванням профілю резистентності МБТ в регіоні [24, 34, 46, 98, 

211, 221]. Утойчас у вітчизняній літературі відсутні належного об’єму дані, 
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що висвітлюють клінічну характеристику та ефективність лікування хворих 

на РРТБЛ та МРТБЛ [22, 44–46, 98, 271, 329]. 

Інші автори зазначають, що збільшення появи лікарсько-стійких 

штамів МБТ і нестача нових протитуберкульозних препаратів загрожує появі 

форм захворювання, з яким впоратись буде практично неможливо, якщо 

тільки не здійснювати спроби підвищувати ефективність лікування і 

стримувати розповсюдження туберкульозу з МС за допомогою нових 

технологій [117, 185, 267, 342]. 

Таким чином, лікування хворих на туберкульоз є основною ланкою у 

розриві епідемічного ланцюга. У хворих на МРТБЛ та РРТБЛ лікування 

дороговартісне, тривале, малоефективне та становить великі труднощі [73, 

185, 267]. Все це потребує подальшого удосконалення існуючої системи 

виявлення, діагностики, лікування, профілактики туберкульозу, а також 

реформування протитуберкульозної служби, яка ще з радянських часів 

залишається високо затратною і малоефективною [22, 28, 33, 278, 319]. 

 

1.4 ʈʦʣʴ ʽʤʫʥʦʤʦʜʫʣʷʪʦʨʽʚ ʪʘ ʧʝʥʪʦʢʩʠʬʽʣʽʥʫ 

ʫ ʢʦʤʧʣʝʢʩʥʽʡ ʪʝʨʘʧʽʾ ʭʚʦʨʠʭ ʥʘ ʤʫʣʴʪʠʨʝʟʠʩʪʝʥʪʥʠʡ ʪʫʙʝʨʢʫʣʴʦʟ 

ʣʝʛʝʥʴ 

Останні роки постійно проводиться удосконалення схем лікування 

хіміорезистентного туберкульозу. З цією метою для підвищення 

ефективності комплексної хіміотерапії хворих на туберкульоз поряд 

з пошуками нових схем етіотропних терапії ведуться розробки 

диференційованого застосування патогенетичних середників [2, 64, 180, 182]. 

Відомо, що туберкульоз відноситься до імунозалежних хвороб, 

в патогенезі якого суттєве значення має порушення Т-ланки імунної системи. 

Специфічний імунітет (набутий чи штучний) при туберкульозі має відносний 

характер. Стан після вакцинації БЦЖ, або перенесеного захворювання не 

визнає абсолютної стійкості до МБТ. Захисний бар’єр імунної системи може 

бути зруйнованим. Це залежить від характеру антигенного впливу, типу 
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збудника, його вірулентності, масивності, від стану макроорганізму (нервової 

та ендокринних систем, характеру обмінних процесів, стану 

Т-, В- клітинного захисту, наявності первинного чи вторинного 

імунодефіцитів) та дії на нього ряду шкідливих факторів, що ведуть до 

виснаження організму й формування імунодефіцитних станів, як передумови 

розвитку туберкульозу. Такі особливості імунної відповіді, як специфічність 

та інтенсивність, вкрай важливі для практичної медицини і широко 

використовуються для диференціальної діагностики, визначення активності, 

поширеності туберкульозного процесу, оцінки стану хворого на різних 

етапах лікування та його ефективності, обґрунтованого підходу для 

застосування цілеспрямованої імунокорегуючої терапії [68, 97, 172]. 

Імунотропний засіб може чинити вибіркову дію на відповідний 

компонент імунітету, але кінцевий ефект його впливу на імунну систему 

завжди буде багатогранним. Пов’язано це з тим, що головними регуляторами 

імунітету, опосередкованими діями на імунну систему як специфічних, так і 

неспецифічних стимулів, є цитокіни, а вони виявляють велику кількість і 

різноманітність ефектів на імунну систему. До цієї пори не виявлено 

цитокінів з суворо специфічною дією. Такі особливості функціонування 

імунної системи роблять практично неможливим існування імунотропного 

засобу з абсолютно селективною кінцевою дією на імунітет. У сучасній 

літературі з’явились публікації про доцільність індивідуальної чутливості 

лімфоцитів хворого при преінкубації клітин з даними середниками in vitro 

[174, 175, 180]. 

Імунологічні дослідження в клініці туберкульозу використовуються 

не тільки з метою діагностики стану пацієнта, але можуть мати значення і 

для визначення прогнозу перебігу захворювання, виявлення можливого його 

рецидиву. Особливу значущість має аналіз неспецифічних показників, 

тривалості збереження виражених порушень, співставлення їх з клініко-

рентгенологічною симптоматикою процесу. Відомо, що у певних хворих 

розвивається нуклонове прогресування туберкульозного процесу, 
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незважаючи на правильно проведену АМБТ і наявність МБТ, чутливих до 

ПТП [76, 132, 174, 175, 192]. 

Загальновідомо, що імунологічна недостатність (ІН) виступає одним із 

головних патогенетичних факторів при туберкульозі: вона сприяє 

маніфестації захворювання, перешкоджає формуванню 

протитуберкульозного імунітету, погіршує перебіг та наслідки хвороби, а 

також збільшує ризик її рецидивів. Одним із варіантів ІН при ТБ 

є недостатність у системі гамма-інтерферону (γ-IFN), яка може проявлятися 

пригніченням його продукції внаслідок зменшення кількості клітин 

продуцентів або виснаження їх здатності до синтезу цього цитокіну. 

Доведено, що адекватна імунна відповідь на збудник передбачає зростання 

рівнів γ-IFN у сироватці крові та зоні ураження, а при відсутності такого має 

місце: експресія молекул головного комплексу гістосумісності (ГКГС), І і ІІ 

типів та І антигенів залишається низькою, через що порушуються процеси 

розпізнавання та презентація антигенів мікобактерій [180, 182]. 

Активація клітин фагоцитарної системи призводить до стимуляції 

синтезу цитокінів (ІЛ-1, ІЛ-6, TNF-α), які підвищують цитотоксичну 

активність макрофагів, природних кілерів і Т- лімфоцитів та активують 

процеси диференціації плазмоцитів і синтезу ними імуноглобулінів, що 

в комплексі матиме позитивний вплив на саногенетичні процеси ліквідації 

негативних наслідків як хронічного бронхіту, так і інфільтративного ТБ [106, 

214]. 

Численні наукові публікації висвітлюють імунопатогенез туберкульозу, 

викликаний хіміочутливими до АМБП МБТ. Водночас, кількість робіт, 

присвячених вивченню особливостей та проведенню порівняльного аналізу 

порушень в системі імунного гомеостазу, в тому числі у фагоцитарній ланці 

захисту у хворих на хіміочутливий і МРТБЛ, обмежене [224, 238, 323]. 

Обмежене число публікацій, які конкретизують імунологічні порушення як 

причину, яка впливає на перебіг специфічного процесу та ефективність 

хіміотерапії. Їх усунення відкриває перспективи, як одного із варіантів, 
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підвищення результативності АМБТ. У зв’язку з цим розробка нових схем 

антимікобактеріальної та патогенетичної терапії із застосуванням сучасних 

гепатопротекторів, імуномодуляторів, дезінтоксикаційних середників тощо є 

перспективною [53, 65, 224 ]. 

За даними літератури, використання 

глюкозамілмурамінілпентапептид в інтенсивній терапії пухлина активує 

природжений і адаптивний імунітет через стимуляцію макрофагів [43, 109]. 

Також проводилися дослідження з вивчення протипухлинної 

активності лактобактерій. За даними клітинна стінка здатна інгібувати 

утворення канцерогенів, стимулювати Т- і В-ланки імунітету, синтез 

цитокінів, імуноглобулінів. Препарат мурамілпептидного ряду вивчався 

в комплексній терапіїз злоякісних новоутворень легень, молочної залози, 

лімфом. За даними досліджень, препарат здатний не тільки зменшувати 

побічні дії поліхіміо- та променевої терапії, а й призводить до 

імунореабіліційного ефекту. Учені свідчать, що саме призначення препарату 

дозволяє онкохворим отримати повний курс цитотоксичної терапії та 

покращити якість їх життя. З джерел літератури, у хворих на рак легень 

імуномодулятора покращує паліативну терапію, а також стимулює 

лейкопоезу [32, 97, 281]. 

Проведені дослідження Зайкова С.В., Пликанчук О.В. [54] свідчать, 

що імуномодулятора мурамілпептидного ряду стимулює функцію макрофагів 

і нормалізує кількість Т-лімфоцитів, активує клітини моноцитарно-

макрофагального ряду, фагоцитоз, підвищує активність лізосомальних 

ферментів, продукцію активних форм кисню, підсилює цитотоксичний ефект 

макрофагів стосовно пухлинних клітин. Препарат підсилює синтез цитокінів, 

зокрема інтерлейкіну-1. Він підвищує цитотоксичну активність природних 

клітин-кілерів. Імуномодулююча активність проявляється також у тому, що 

препарат зберігає ендокринну функцію тимуса, сприяє зниженню 

циркулюючих імунних комплексів [53, 56, 58, 84, 172, 190]. 
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Існує також позитивний досвід застосування препарату 

мурамілпептидного ряду в хворих з уперше діагностованим деструктивним 

туберкульозом легень. Показано, що після його прийому у пацієнтів 

відбуваються позитивні зміни у субпопуляційному складі лімфоцитів 

периферичної крові, а також покращувалися показники, що характеризували 

фагоцитарну активність нейтрофілів. Також було встановлено підвищення 

абсолютного вмісту CD3+/CD19 +-клітин, абсолютного та відносного вміст у 

CD3+/CD4+-клітин, збільшення показника фагоцитарної активності 

нейтрофілів, тобто доведено, що імуномодулятор 

мурамурамілпептидногоряду стимулював захисну імунну відповідь 

макроорганізму. У подальшому було відмічено, що в основній групі хворих 

значно швидше зникали клінічні ознаки туберкульозної інтоксикації, 

фізикальні зміни в легенях, скоріше припинялося бактеріовиділення та 

відмічалося рубцювання деструкції легеневої тканини. На підставі отриманих 

даних автори запропонували ви користовувати цей імуномодулятор у 

комплексній терапії хворих з уперше діагностованим деструктивним 

туберкульозом легень [53, 54, 55]. Окрім медикаментозних методів, з метою 

імунокорегуючої терапії також можуть призначатися не медикаментозні 

процедури. З поміж не медикаментозних методів імунокорекції у хворих на 

туберкульоз застосовуються ентеросорбція, гемосорбція, спелеотерапія, 

магнітотерапія, лазеротерапія тощо, хоча їх ефективність остаточно не 

доведена. Аналіз літературних та власних даних даєз могу зробити висновок 

про перспективність та доцільність застосування імуномодулювальних 

засобів у комплексному лікуванні хворих на туберкульоз. Також можна 

вважати перспективним подальший пошук та впровадження у практику 

нових лікарських засобів, особливо вітчизняного виробництва, які мають 

імунотропну дію, оскільки далеко невсі наявні на сьогодні імуномодулятора 

характеризуються достатньо високою ефективністю, безпечністю і зручністю 

у використанні [106, 109, 141, 151, 153, 224]. 
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Протизапальну терапію у поєднанні з етіотропними середниками 

рекомендують при наявності значних ексудативно-пневмонічних реакцій та 

специфічної гіперсенсибілізації [41]. До неї відносять кортикостероїдні 

препарати та протизапальні середники негормонального походження. 

У патогенезі туберкульозу легень, його рецидиву та ускладнень важливе 

значення має порушення мікроциркуляції. При цьому спостерігаються 

суттєві зміни реологічних властивостей крові, котрі проявляються не тільки 

в зоні запалення, але і в системі мікроциркуляції в цілому. Зокрема, 

туберкульоз органів дихання супроводжується констрикцією артеріол, 

дилатацією венул, зменшенням діаметру капілярів, сповільненням швидкості 

кровообігу, утворенням в мікросудинах агрегатів із форменних елементів 

крові. Перебудова судин відбувається і в альвеолярній тканині, в плеврі, 

стінках бронхів. Порушення мікроциркуляції органів і тканин суттєво 

погіршує репаративні процеси в організмі, гальмує загоєння специфічного 

запалення, нерідко призводить до значних фіброзно-склеротичних змін в 

легенях [15, 26, 72, 237]. При цьому препарати, які впливають на стан 

мікроциркуляції, дають позитивний ефект лікування у хворих на активний 

туберкульоз. Зокрема, за даними С.В. Зайков, О.В. Пликанчук [153] при 

застосуванні імуномодулятора мурамілпептидного ряду в експериментальних 

умовах істотно підвищується повітряність паренхіми легень, у зв’язку із 

зменшенням вираженості мононуклеарної інфільтрації альвеолярних 

перепонок, що сприяє підвищенню ефективності лікування. 

Широко застосовується пентоксифілін в лікуванні саркоїдозу з метою 

формування мінімальних фіброзних змін в легенях. За даними 

В.К. Гаврисюка і співав. [27, 174, 186]. Пентоксифілін призначають 

в комбінації з глюкокортикоїдами при недостатньому ефекті від 

глюкокортикоїдної терапії. Основою фармакодинаміки препарату є його 

здатність пригнічувати як спонтанну, так і індуковану продукцію TNF-α. 

Разом з тим, ця здатність пентоксифiлiну проявляєтся при його використанні 

у високих дозах. Застосовується у максимальнiй добовій дозі 1200 мг 
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інфузійно або per os. і це сприяє зменшенню інфільтрації в легеневій тканині 

і формуванню мінімальних фіброзних змін. Він позитивно впливає на 

релогічні властивості крові, помірно покращує мікроциркуляцію, насичує 

енергетичним потенціалом і підвищує концeнтрацію цAМФ в тромбоцитах, 

інгібує фосфодіестеразу, викликає вазоділатaцію, не впливає на частоту 

серцевих скорочень. Розширює легеневі судини, що дозволяє поліпшити 

оксигенації крові [67]. Водночас, вплив цього препарату на ефективність 

комплексної терапії у хворих на туберкульоз залежно від генезу специфічного 

процесу недостатньо вивчено [67, 97, 101]. 

Таким чином, не дивлячись на те що в сучасних умовах багато уваги 

надається хіміорезистентному туберкульозу, робіт, які були б присвячені 

вивченню частоти і структури МРТБЛ та РРТБЛ, звʼязку між характером 

клінічним перебігом та імунологічних порушень, ефективністю ХТ; 

встановленню причини недостатньої результативності лікування хворих на 

МРТБЛ; доцільності застосування імуномодулятора ГАМПЕДу та 

пентоксифіліну в комплексній терапії хворих на МРТБЛ з врахуванням 

імунологічних порушень недостатньо. Їх вирішення дозволить підвищити 

ефективність лікування хворих на МРТБЛ у дорослих. 
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ʈʆɿɼɯʃ 2 

ʄɸʊɽʈɯɸʃʀ ʊɸ ʄɽʊʆɼʀ ɼʆʉʃɯɼɾɽʅʅʗ 

 

2.1 ɿʘʛʘʣʴʥʘ ʭʘʨʘʢʪʝʨʠʩʪʠʢʘ ʤʘʪʝʨʽʘʣʫ ʚʣʘʩʥʠʭ ʩʧʦʩʪʝʨʝʞʝʥʴ 

Дисертаційне дослідження складалось з пʼяти фрагментів. 

На підставі аналізу основних епідеміологічних показників  

з мультирезистентним туберкульозом легень (МРТБЛ) і (РРТБЛ) 

розширеним резистентним туберкульозом легень в Україні та її регіонах за 

період 2010 – 2015 рр. здійснено прогнозування розвитку епідемічного 

процесу до 2025р. за методом екстраполяції тенденції шляхом вирівнювання 

динамічних рядів, а саме ״ вирівнювання по прямій, методом найменших 

квадратів [122, 173], що дало можливість вивчити напрямки змін та 

прогнозування основних епідеміологічних показників з туберкульозу 

в Україні та її регіонах. 

Для вивчення особливостей епідемічної ситуації з МРТБЛ і РРТБЛ у 

Львівській області за період 2010 − 2016 рр. проведено ретроспективний 

аналіз медичної документації 1592 хворих на МРТБЛ, які лікувались 

в протитуберкульозних відділеннях Львівської області. За структурою 

мультирезистетності пацієнти були поділені на 2 групи: 1160 (72,8 %) – 

з МРТБЛ і 432 (27,2 %) − з (РРТБ). Для здійснення цього завдання були 

використані: щорічні звіти протитуберкульозних медичних закладів 

Львівської області («Звіт про хворих на туберкульоз МОЗ України», № 33 – 

коротка, «Звіт про хворих на туберкульоз МОЗ України») і аналіз журналів 

ЦЛКК ХР (хіміорезистентного туберкульозу). 

Для вивчення клініко-рентгенологічних і лабораторних особливостей 

перебігу було відібрано і обстежено 371 хворий на ТБ: 268 хворих на МРТБЛ 

(основна група); 103 хворих на ХЧТБЛ (контрольна група). 

Дослідження гендерної структури хворих на МРТБЛ відображені 

графічно на рис. 2.1.1. У виборці хворих, які підлягали аналізу обстежених, 

переважали чоловіки, яких було у 3,8 рази більше (79,1 %), ніж жінок 
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(20,9 %). Серед жінок найбільша кількість хворих (57,1 %) перебували 

у віковому проміжку 20-29 років, після 30 років число випадків знижувалося 

в 4 рази (до 14,3 %). У той же час, чоловіки частіше захворювали у віці понад 

30 років (92,9 %, (p<0,05 )) з найвищим піком захворювання, 39,3 % 

у проміжку 30-39 років і 30,4 % у 40-49 років.  

 

Рис. 2.1.1 Розподіл хворих на МРТБЛ легень за віком та статтю (%) 

 

На рис. 2.1.2 показано розподіл хворих за місцем проживання. Як 

свідчать наші дані, у всі роки обстеження переважала питома вага сільського 

населення 

 

 

 

Рис. 2.1.2 Розподіл хворих за місцем проживання за роками (%) 
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При визначенні соціальної структури хворих на МРТБЛ встановлено 

високу питому вагу непрацюючих (75,0 %) і осіб, які повернулися з місця 

позбавлення волі (12,8 %). Ці дані наведені на рис. 2.1.3. 

 

 

 

Рис.2.1.3 Соціальна структура хворих на МРТБЛ (%) 

 

2.2 ʄʝʪʦʜʠ ʜʦʩʣʽʜʞʝʥʥʷ ʽ ʣʽʢʫʚʘʥʥʷ 

Комплексне обстеження хворих включало обов’язковий мінімум 

діагностичних обстежень (анамнестичні, загальноклінічні, лабораторні, 

рентгенологічні дослідження, мікробіологічне обстеження мокротиння 

з визначенням тесту медикаментозної чутливості), імунологічні та спеціальні 

методи (обчислення лейкоцитарних індексів ендогенної інтоксикації 

(табл. 2.2.1). Для вивчення рентгенологічних особливостей туберкульозу 

легень проводили: оглядову рентгенографію у прямій та бокових проекціях 

органів грудної клітки, томографічне дослідження на різних зрізах, 

комп’ютерну томографію органів грудної клітки та фібробронхоскопію (за 

показами). 

Комплексне лабораторне обстеження здійснювали в динаміці до і 

в процесі лікування. Мікробіологічне дослідження включало молекулярно-

генетичне (МГ) дослідження мокротиння на виявлення мутації у гени rpo В 

(Gene-Xpert МВТ/Rif) і лінійного зонд-аналізу (Geno Type MTB DR), 

мікроскопію мокротиння на виявлення кислотостійких бактерій (КСБ), посів 
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біоматеріалу на середовище Левенштейна-Йєнсена, тест медикаментозної 

чутливості (ТМЧ) МБТ до препаратів I ряду на рідкому поживному 

середовищі в системі BACTEC MGIT-960, до препаратів II  ряду – на рідкому 

та твердому середовищі згідно з методичними рекомендаціями [14, 25]. 

         ʊʘʙʣʠʮʷ 2.2.1 

ʈʦʟʧʦʜʽʣ ʭʚʦʨʠʭ ʟ ʦʩʥʦʚʥʦʾ ʽ ʢʦʥʪʨʦʣʴʥʦʾ ʛʨʫʧʠ ʟʘ ʢʣʽʥʽʯʥʠʤʠ 

ʬʦʨʤʘʤʠ ʪʫʙʝʨʢʫʣʴʦʟʫ 

Клінічні форми 

легеневого 

туберкульозу 

МРТБЛ 

(268 хворих) 

ХЧТБЛ 

(103 хворих) 

абс. ч (n) % абс. ч (n) % 

Інфільтративна 61 22,7*  

52 

50,5 

Дисемінована 179 66,8* 45 46,6 

Фіброзно-

кавернозна 

28 

 

10,5* 

 

6 

 

10,9 

 

Всього 268 100,0 103 100,0 

 

Частота співпадіння результатів позитивних результатів по Rif+ на 

середовищі Левенштейна-Йєнсена становить 88,6 % на рідких поживних 

середовищах в системі ВACTEC MGIT- 960, 92,4 %, співпадіння стандартних 

методів із результатами в системі «Gene Xpert MBT+/Rif+» становить 90,5 %. 

Для вивчення імунного стану імунологічні дослідження проведені у: 

30 осіб – донорів крові (практично здорових); 32 хворих на ХЧТБЛ 

(контрольна група); 93 хворих на МРТБЛ (основна група). Імунологічні 

дослідження включали вивчення фагоцитарної ланки, Т-, В- клітинного та 

специфічного протитуберкульозного імунітету. 

За результатами показників лейкограми крові здійснювали обчислення 

інтегральних лейкоцитарних індексів інтоксикації: модифікованого 

лейкоцитарного індексу інтоксикації (ЛІІм), який вказував на наявність 

інтоксикації та відображав її ступінь; інтегрального показника реактивної 

відповіді нейтрофілів (ІРВН) ״ характеризував стан компенсаторного 

лейкоцитарного резерву та детоксикаційних можливостей організму; 
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лімфоцитарно-гранулоцитарного індексу (ІЛГ) [156, 217] – для 

диференціювання ґенезу інтоксикації (інфекційна інтоксикація). 

Фагоцитарну ланку захисту оцінювали за показниками фагоцитарної 

активності нейтрофілів (фагоцитарного числа та фагоцитарного індексу) за 

методом А.С. Прилуцького [160], загальної окисно-відновної активності 

нейтрофілів в тесті відновлення нітросинього тетразолію (НСТ-тест) ״ 

методом B.H. Park [307] в модифікації Ю.И Бажора [13] та показниками 

катіонних лізосомальних білків гранулоцитів за М.Г. Шубичем [232].  

Дослідження особливостей Т-клітинного імунітету у хворих на 

туберкульоз проводили на підставі вивчення популяційного і 

субпопуляційного складу лімфоцитів крові: (CD3+, CD4+, CD8+, CD16+, 

CD22+, CD4+/CD8+) за допомогою діагностикумів еритроцитарних 

з адсорбованими на їх поверхні відповідними анти-СD-моноклональними 

антитілами (виробництва ТВО НВЛ «Гранум» Україна, м. Харків) 

мікроскопічно, а також на основі реакції бласттрансформації лімфоцитів 

(РБТЛ) з фітогемаглютиніном (ФГА) за J. Bach, K. Hirschhorn [245] 

у модифікації М.П. Григор’євої та І.І. Копелян [34], отримані показники 

виражали у відносних одиницях.  

Стан В-системи імунітету вивчали за показниками CD22+, вмістом 

імуноглобулінів IgA, IgM, IgG ״ методом простої радіальної імунодифузії 

G. Mancini [292] та рівнем загальних циркулюючих імунних комплексів 

(ЦІК) методом преципітації великоглобулярних імунних комплексів крові 

з високомолекулярним поліетиленгліколем спектрофотометрично 

за Ю.А. Гриневич [33]. 

Специфічний протитуберкульозний імунітет характеризували 

показники сенсибілізованих до туберкуліну Т-лімфоцитів – на підставі їх 

проліферативної активності в реакції бласттрансформації лімфоцитів 

з туберкуліном (РБТЛ з ППД) за К.Ф. Чернушенко, Л.С. Когосова [62]. 

З метою підвищення ефективності лікування хворих на МРТБЛ на тлі 

АМБТ призначали глюкозамінілмурамілпентапептид (комерційна назва 
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Ліастен, ДП «Ензим», Вінниця, Україна, умовно названий нами ГАМПЕД) і 

пентоксифілін (ТОВ «Фармацевтична компанія Здоров'я», м. Харків, 

Україна). Всього обстежено 87 хворих, які були поділені на три групи 

хворих: 1-ша група (22 особи) одержувала лише АМБП відповідно тесту 

медикаментозної чутливості; 2-га (35 осіб) – АМБП і ГАМПЕД, 3-тя (30 осіб) 

– на тлі АМБП призначали одночасно ГАМПЕД і пентоксифілін. 

ГАМПЕД призначали у випадках лімфопенії нижче 2,0 х 10 
9
/л, 

зниження рівня CD3+ на 30,0 % і нижче, пригнічення фагоцитарної 

активності нейтрофілів, зниження вмісту катіонних лізомальних білків. Його 

вводили підшкірно, добова доза препарату становила 0,002 г один раз у день, 

курс лікування 5 ״ ін’єкцій, інтервал між якими складав 6 діб. Пентоксифілін 

призначали за наявності у хворого вираженої інтоксикації з порушенням 

мікроциркуляції крові під контролем тиску і вводили внутрішньовенно 

крапельно по 100 мг у 200,0 мл 0,9 % розчину хлориду натрію протягом 

одного місяця. 

Основними критеріями оцінки ефективності лікування хворих були 

частота та терміни усунення симптомів інтоксикації, розсмоктування 

вогнищевих та інфільтративних змін, припинення бактеріовиділення, 

загоєння порожнин розпаду, позитивної динаміки загально лабораторних та 

імунологічних показників крові в динаміці на момент завершення 

інтенсивної фази та основного курсу ХТ. 

Результати відповідних досліджень стали основою для розробки 

алгоритму корекції лікувальних заходів у хворих на МРТБЛ. Формування 

алгоритму лікувальних заходів при МРТБЛ у дорослих. Проведені загально 

лабораторні, клініко-рентгенологічні, імунологічні дослідження стали 

основою для розробки алгоритму корекції комплексної терапії у хворих на 

МРТБЛ. 

  

http://preparaty.org/
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2.3 ʄʝʪʦʜʠ ʩʪʘʪʠʩʪʠʯʥʦʾ ʦʙʨʦʙʢʠ ʚʣʘʩʥʠʭ ʜʦʩʣʽʜʞʝʥʴ 

Прогнозування є одним з найважливіших факторів соціального та 

економічного розвитку, розвитку охорони здоровʼя загалом та фтизіатричної 

служби зокрема [10, 57, 199, 201, 203]. Розрахунки прогнозу проводили на 

прикладі даних представлених у табл. 2.3.1. 

ʊʘʙʣʠʮʷ 2.3.1 

ʊʝʥʜʝʥʮʽʷ ʪʘ ʧʨʦʛʥʦʟ ʟʘʭʚʦʨʶʚʘʥʦʩʪʽ ʥʘ ʪʫʙʝʨʢʫʣʴʦʟ ʩʝʨʝʜ ʫʩʴʦʛʦ 

ʥʘʩʝʣʝʥʥʷ ʋʢʨʘʾʥʠ ʥʘ ʧʝʨʽʦʜ ʜʦ 2025 ʨʨ. 

Роки 
Захворю-

ваність (Y) 

Часовий 

інтервал 

(Х) 

Х·Y Х
2
 

Захворюван

ість за 

вирівняним 

динамічним 

рядом 

2011 78,4 –2 –156,8 4 80,6 

2012 80,5 –1 –80,5 1 78,1 

2013 77,5 0 0 0 75,6 

2014 71,2 1 71,2 1 73,1 

2015 70,5 2 141,0 4 70,6 

п=5 Σ=378,1 Σ=0 Σ=–25,1 Σ=10  

 

Для цього спочатку розраховували середній показник захворюваності 

А0: А0= Σ Y: п, який для нашого випадку становить: А0 = 378,1:5=75,6 та 

визначали показник тенденції або інтервал щорічного приросту А1, що 

засвідчує величину щорічного зниження (-) або збільшення (+) 

захворюваності.  

А1= ΣХY: ΣХ
2
; А1= -25,1:10= -2,5 %. 

Отже, середньорічний інтервал зниження захворюваності на 

туберкульоз серед усього населення України становить – 2,5 %. 

У подальшому визначали рівень захворюваності за вирівняними 

динамічними рядами для початкового і кінцевого термінів аналізованих 

періодів, а саме: 2010 і 2015 років: 

Y2011= А0+ (А1 Х); Y2011=75,6+ ((-2,5) (-2))=80,6; 

Y2015= А0+ (А1 Х); Y2011=75,6+ ((-2,5)(-2)=70,6. 
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Отримані значення відкладаємо на графіку і отримуємо пряму лінію, 

яка визначає тенденцію захворюваності за досліджувані роки. За допомогою 

графіка визначаємо прогнозовану захворюваність, проектуючи 

перпендикуляр на пряму з осі Х, де відображено часовий інтервал до 

2025 року, а на осі Y отримаємо прогнозовану захворюваність у конкретній 

точці підрахунку: до 2020 рр., 2025 рр. 

Статистична обробка клініко-рентгенологічних і лабораторних даних 

включала визначення середньо-арифметичного (М), середньо-квадратичного 

відхилення , середньої помилки m, показника достовірності t та різниці 

достовірності Р за таблицею Ст’юдента. Результати досліджень обробляли за 

параметричними та непараметричними методами варіаційної статистики із 

застосуванням t-критерію Ст’юдента-Фішера, Уілконсона-Уітні за 

допомогою ліцензійних програмних продуктів, які входять в пакет Microsoft 

Office Professional 2000 (Exсel), ліцензія Russian Academic OPEN No Level 

№ 17016297 на персональному комп’ютері IBM програмою Exсel за 

рекомендаціями Лапач С. [82]. 

Таким чином, кількість спостережень достатня, групи сформовані 

коректно, методи досліджень сучасні та дозволяють об’єктивно оцінити й 

реалізувати мету та завдання досліджень, при цьому комплексне клініко-

рентгенологічне, мікробіологічне, імунологічне обстеження хворих різного 

віку, хворих на МРТБЛ, буде сприяти вдосконаленню діагностики та 

лікування цієї недуги. 

  



55 

 

ʈʆɿɼɯʃ 3 

ɽʇɯɼɽʄɯʆʃʆɻɯʏʅɯ ɸʉʇɽʂʊʀ ʄʋʃʔʊʀʈɽɿʀʉʊɽʅʊʅʆɻʆ 

ʊʋɹɽʈʂʋʃʔʆɿʋ ʃɽɻɽʅʔ 

 

3.1 ʇʨʦʛʥʦʩʪʠʯʥʠʡ ʘʥʘʣʽʟ ʦʩʥʦʚʥʠʭ ʝʧʽʜʝʤʽʦʣʦʛʽʯʥʠʭ ʧʦʢʘʟʥʠʢʽʚ 

ʟ 2015 ʜʦ 2025 ʨʦʢʫ ʟ ʤʫʣʴʪʠʨʝʟʠʩʪʝʥʪʥʠʤ ʽ ʨʦʟʰʠʨʝʥʠʤ ʨʝʟʠʩʪʝʥʪʥʠʤ 

ʪʫʙʝʨʢʫʣʴʦʟʦʤ ʣʝʛʝʥʴ 

У сучасних умовах однією з основних причин зростання епідемії 

туберкульозу є зміна біологічних особливостей мікобактерій туберкульозу 

(МБТ), що проявився розвитком медикаментозної резистентності до ПТП. 

Щорічне зростання МРТБЛ в Україні набуває некерованого характеру, тому 

прогнозування епідемічного процесу на перспективу є вкрай важливим.  

 

На рис. 3.1.1 наведена динаміка та тенденція захворюваності на 

туберкульоз (нові випадки + рецидив) серед усього населення в Україні. 

З рис. 3.1.1 видно, що тренд захворюваності на туберкульоз серед усього 

населення в Україні – спадаючий. Інтервал щорічного зниження становить 

 – 2,5. Розрахунки показали, що при умові збереження факторів впливу, які 

визначають розвиток епідемічного процесу, у найближчі 

 

Рис. 3.1.1 Динаміка (ламана лінія) та тенденція (пряма лінія) 

захворюваності на туберкульоз (нові випадки + рецидив) серед усього 

населення в Україні 
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5 – 10 років, а саме у 2020 і 2025 рр. прогнозована захворюваність на 

туберкульоз в Україні буде в 1,2 – 1,5 рази нижчою і становитиме 

58,1 на 100 тис. населення у 2020 р. та 45,6 на 100 тис. населення у 2025 р., 

відносно задекларованої 70,6 на 100 тис. населення у 2015 р. 

Розрахунки показали, що на майбутнє очікується в Україні аналогічна 

спадаюча тенденція захворюваності на всі нові випадки туберкульозу 

(рис. 3.1.2) та на весь туберкульоз легень (нові випадки+рецидив) (рис. 3.1.3) 

та нові випадки туберкульозу легень серед усього населення з щорічним 

інтервалом зниження показника на (-3,1) і (-2,1), відповідно.  

 

 

 

Рис. 3.1.2 Динаміка (ламана лінія) та тенденція (пряма лінія) 

захворюваності на нові випадки туберкульозу серед усього населення  

в Україні 

 

По регіонах розрахунковий показник середньорічного приросту 

захворюваності на туберкульоз легень коливається в межах від (+0,8) 

у південному до (+2,4) у північному регіоні. У західному і центральному 

регіонах інтенсивний показник приросту захворюваності становить (+1,7) і 

(+1,2), у східному – (-7,3). 

 



57 

 

 

Рис. 3.1.3 Динаміка (ламана лінія) та тенденція (пряма лінія) 

захворюваності на туберкульоз легень (нові випадки+рецидив) серед усього 

населення в Україні 

 

Рис. 3.1.4 Динаміка (ламана лінія) та тенденція (пряма лінія) 

захворюваності на туберкульоз легень у південному регіоні України 

 

Відповідно, прогнозовані показники захворюваності на туберкульоз 

у 2020 і 2025 роках очікуються найвищими у південному –  

85,6 і 89,4 100 тис. населення, відносно задекларованої 90,2 на 100 тис. 

населення у 2015 р. (рис. 3.1.4) і північному регіонах – 73,2 і 85,0 на 100 тис. 

населення, відповідно, відносно 67,9 на 100 тис. населення у 2015 р. 

(рис. 3.1.5). У західному – становитимуть 65,6 на 100 тис. населення у 2020 р. 

і 73,9 на 100 тис. населення у 2025 р., відносно наявної 62,5 на 100 тис. 

населення у 2015 р. (рис. 3.1.6) та центральному 71,0 і 76,8 на 100 тис. 

населення, відносно 71,0 на 100 тис. населення у 2015 р. (рис.3.1.7).  
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Рис. 3.1.5 Динаміка (ламана лінія) та тенденція (пряма лінія) 

захворюваності на туберкульоз легень у північному регіоні України  

 

 

Рис. 3.1.6 Динаміка (ламана лінія) та тенденція (пряма лінія) 

захворюваності на туберкульоз легень у західному регіоні України  

 

 

Рис. 3.1.7 Динаміка (ламана лінія) та тенденція (пряма лінія) 

захворюваності на туберкульоз легень у центральному регіоні України  
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У східному регіоні, враховуючи середньорічні показники 

захворюваності на легеневий туберкульоз за 2014–2015 рр., розрахункове 

значення захворюваності на 2020 рік відповідатиме показнику 2,5 на 100 тис. 

населення, рис. 3.1.8. Враховуючи необ'єктивність основних 

епідеміологічних показників з туберкульозу у східному регіоні України за 

2014–2015 рр. надалі є недоцільним інтерпретувати епідемічну ситуацію та 

проводити прогнозування епідемічного процесу з туберкульозу у даному 

регіоні України.  

 

 

 

Рис. 3.1.8 Динаміка (ламана лінія) та тенденція (пряма лінія) 

захворюваності на туберкульоз легень у східному регіоні України 

 

Надалі в Україні буде утримуватися спадаючий тренд смертності від 

туберкульозу з щорічним інтервалом зниження показника на (–1,2). 

Очікуваний показник смертності у 2020 р. буде у 2 рази нижчим і 

становитиме 5,3 на 100 тис. населення, у 2025 р. – 0,3 на 100 тис. населення, 

відносно офіційного – 10,8 на 100 тис. населення у 2015 р., рис. 3.1.9.  
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Рис. 3.1.9 Динаміка (ламана лінія) та тенденція (пряма лінія) 

смертності від туберкульозу в Україні 

 

Слід віддати належне, що внаслідок реалізації кількох національних 

програм, починаючи з 2006 року, вдалося домогтися незначного зниження 

показників загальної захворюваності та смертності від туберкульозу.  

 

 

Рис. 3.1.10 Динаміка (ламана лінія) та тенденція (пряма лінія) 

захворюваності на нові випадки бактеріального туберкульозу легень 

серед усього населення в Україні 

 

Однак на перспективу, як в Україні, так і в її регіонах буде 

спостерігатися зростання показника середньорічного приросту 

захворюваності на бактеріальні форми вперше діагностованого туберкульозу 

легень (+0,6) із прогнозованим показником захворюваності 35,8 на 100 тис.  



61 

 

у 2020 р. і 38,9 на100 тис. населення у 2025 р., відносно фактичної – 32,1 на 

100 тис. населення у 2015 р., рис. 3.1.10. 

У регіонах найвища прогнозована захворюваність на нові випадки 

туберкульозу у 2020 та 2025 роках буде очікуватися у північному – 55,9 і  

77,2 на 100 тис. населення відносно наявної – 35,7 на 100 тис. населення у 

2015 р. із показником щорічного приросту (+3,3), (рис. 3.1.11), південному – 

59,8 і 72, 2 на 100 тис. населення, відносно – 47,2 на 100 тис. населення  

у 2015 р., темп приросту (+2,5), (рис. 3.1.12), дещо нижча у центральному – 

53,8 і 68,1 на 100 тис. населення, відносно – 36,7 на 100 тис. населення  

у 2015 р., коефіцієнт щорічного приросту (+2,9) (рис.3.1.13) та західному 

регіонах – 41,4 і 51,9 на 100 тис. населення, відносно 31,6 на 100 тис. 

населення у 2015 р. з кроком щорічного приросту (+2,1), рис. 3.1.14. 

 

 

Рис. 3.1.12 Динаміка (ламана лінія) та тенденція (пряма лінія) 

захворюваності на нові випадки бактеріального туберкульозу легень 

у південному регіоні Україні 
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Рис. 3.1.13 Динаміка (ламана лінія) та тенденція (пряма лінія) 

захворюваності на нові випадки бактеріального туберкульозу легень 

у центральному регіоні Україні 

 

У структурі бактеріального туберкульозу зростає частка 

хіміорезистентного туберкульозу (ХРТБЛ) як серед нових, так і повторних 

випадків. Частота виявлення нових випадків ХРТБЛ в Україні зросла за 

останні п'ять років на 12,0 % з 36,1 % у 2011 р. до 48,1 % у 2015 р., із 

средньорічним показником приросту (+2,8); повторних випадків 

на 10,1 % з 55,9 % до 65,1 % відповідно, коефіцієнт приросту (+2,0). 

 

Рис. 3.1.14 Динаміка (ламана лінія) та тенденція (пряма лінія) 

захворюваності на нові випадки бактеріального туберкульозу легень 

у західному регіоні Україні 
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Розрахунковий показник прогнозованої частоти виявлення ХРТБЛ 

серед нових випадків у 2020 і 2025 рр. відповідатиме значенню 60,4 % та  

74,5 % (рис. 3.1.15), а серед повторних випадків – 74,7 % та 84,5 %, 

відповідно (рис. 3.1.16).  

 

 

 

Рис. 3.1.15 Динаміка (ламана лінія) та тенденція (пряма лінія) частоти 

виявлення нових випадків хіміорезистентного туберкульозу легень серед 

усього населення України 

 

 

 

Рис. 3.1.16 Динаміка (ламана лінія) та тенденція (пряма лінія) частоти 

виявлення повторних випадків хіміорезистентного туберкульозу легень серед 

усього населення України 

 

Високі темпи зростання частки хіміорезистентного туберкульозу 

спостерігається серед нових випадків туберкульозу легень у північному 
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регіоні України, з середньорічним темпом приросту (+5,0) і прогнозованим 

показником виявлення 66,5 % у 2020 р. і 91,5 % у 2025 р. За вказаний період 

відмічається тенденція до стабілізації, або зниження щорічного приросту 

нових випадків хіміорезистентного туберкульозу у західному регіоні (-0,1) і 

розрахунковим показником частоти – 31,2 % у 2025 р., відносно наявної – 

36,7 % у 2015 р. У південному регіоні передбачувана частота нових випадків 

хіміорезистентного туберкульозу у 2020 і 2025 рр. становитиме 34,1 % 

і 22,7 %, відносно фактичної – 57,1 % у 2015 р. з інтервалом щорічного 

зниження показника на (-2,3). Тренд досліджуваного показника у 

центральному регіоні, навпаки, незначно зростатиме. Крок зростання (+0,3). 

Очікуваний прогноз у 2020 і 2025 рр. – 49,4 % і 50,8 % відповідно, відносно 

фактичної частоти нових випадків хіміорезистентного туберкульозу 54,1 % у 

2015 р., темп приросту (+0,3).  

Екстраполяція тенденцій тренду, щодо розвитку епідемічного процесу 

з МРТБЛ, його питомої ваги серед нових випадків захворювання, вказує на 

зростання МРТБЛ з інтервалом щорічного приросту по Україні (+2,5). 

Надалі, до 2020 та 2025 рр. прогнозована частка МРТБЛ зросте в 1,8 і 

2,4 рази і становитиме 38,9 % та 51,5 %, відповідно, відносно офіційної 

21,3 % у 2015 р. (рис. 3.1.17).  

 

 

Рис. 3.1.17 Динаміка (ламана лінія) та тенденція (пряма лінія) частки 

МРТБЛ серед нових випадків туберкульозу 
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Тенденція зростання частки мультирезистентного туберкульозу 

легень є характерною для всіх регіонів України. Темпи зростання МРТБЛ є 

найнижчими у західному і північному регіонах України, найвищими 

у південному. Крок щорічного приросту МРТБЛ у західному регіоні 

дорівнює (+1,1), а його прогнозована частка у 2025 р. становитиме 23,9 %, 

проти 13,1 % у 2015 (рис. 3.1.8); у північному (+2,0) і 37,4 %, проти 17,7 % 

(рис. 3.1.19); у центральному (+3,0) і 54,2 %, проти 25,2 % (рис. 3.1.20); 

у південному (+6,0) і 91,9 %, проти 30,1 %, відповідно (рис. 3.1.21). 

 

 

 

Рис. 3.1.18 Динаміка (ламана лінія) та тенденція (пряма лінія) частоти 

виявлення нових випадків МРТБЛ у західному регіоні України 

 

 

Рис. 3.1.19 Динаміка (ламана лінія) та тенденція (пряма лінія) частоти 

виявлення нових випадків МРТБЛ у північному регіоні України 
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Рис. 3.1.20 Динаміка (ламана лінія) та тенденція (пряма лінія) частоти 

виявлення нових випадків МРТБЛ у центральному регіоні України 

 

 

 

Рис. 3.1.21 Динаміка (ламана лінія) та тенденція (пряма лінія) частоти 

виявлення нових випадків МРТБЛ у південному регіоні України 

 

Аналогічна зростаюча тенденція частки мультирезистентного 

туберкульозу легень характерна для повторних випадків. Середньорічний 

темп щорічного приросту повторних випадків МРТБЛ в Україні становить 

(+4,0), а прогнозована частота виявлення МРТБЛ 59,3 % у 2020 р. і 79,1 % у 

2025 р., відносно 41,1 % у 2015 р. туберкульозу легень, рис. 3.1.22, що вказує 

на високий тягар мультирезистентності, який має місце сьогодні і за 

прогнозом зростатиме у майбутньому. 
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Рис. 3.1.22 Динаміка (ламана лінія) та тенденція (пряма лінія) частоти 

виявлення повторних випадків мультирезистентного туберкульозу легень  

 

Таким чином, за допомогою методу екстраполяції тенденції шляхом 

вирівнювання динамічних рядів, а саме – вирівнювання по прямій, методом 

найменших квадратів проведено вивчення напрямку змін та прогнозування 

основних епідеміологічних показників з туберкульозу в Україні та її 

регіонах: захворюваності (загальної, на легеневий туберкульоз, на нові та 

повторні випадки, на деструктивний, на бактеріальний туберкульоз), частоти 

виявлення нових та повторних випадків МРТБЛ, випадків захворювань серед 

контактних осіб у вогнищах туберкульозу, смертності.  

Дослідження тенденцій основних епідеміологічних показників 

методом екстраполяції динамічних рядів вказало на спадаючий тренд 

захворюваності на туберкульоз із середньорічним інтервалом зниження (-2,5) 

та туберкульоз легень (-3,1), деструктивні форми захворювання (-1,2) та 

показник смертності (-1,2). До 2025 року прогнозовані показники загальної 

захворюваності на туберкульоз, на туберкульоз легень, на деструктивний 

туберкульоз та показник смертності, в порівнянні з 2015 роком, знизяться у 

1,5 у 1,6 у 2,3 та у 2,0 рази, відповідно. 

На прогнозований період, до 2025 року в Україні очікується негативна 

тенденція щодо зростання захворюваності на рецидив та бактеріальний 

туберкульоз легень із середньорічним темпом зростання показника +0,6 %, 
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зростання частки хіміорезистентного туберкульозу як серед нових (+2,8), так 

і повторних (+2,0) випадків, в тому числі МРТБЛ, інтервал щорічного 

приросту якого складає (+2,5) та (+4,0), відповідно. 

Найвищі темпами зростання прогнозованої захворюваності на 

бактеріальний туберкульоз очікуються у північному (+3,3) та центральному 

(+2,9) регіонах, дещо нижчі у південному (+2,5) та західному (+2,1).  

Тренд частоти ХМТБЛ серед нових випадків туберкульозу легень у 

розрізі регіонів України за винятком північного, (+5,0) – спадаючий серед 

повторних, навпаки – різко зростаючий з інтервалом щорічного приросту у 

центральному (+2,7), у західному (+3,10), у південному (+3,9), у північному 

(+4,5) зі зростанням до 2025 року майже у двічі частки ХРТБЛ.  

Для всіх регіонів України характерною є тенденція зростання частки 

МРТБЛ серед нових та повторних випадків туберкульозу легень. Серед 

нових випадків найвищі темпи приросту МРТБЛ мають місце у південному 

(+6,0) і частотою виявлення у 2025 році 91,9 %, проти 30,1 % у 2015 році та у 

центральному (+3,0) і прогнозованою часткою 54,2 %, проти 25,2 %., 

відповідно. Найнижчими вони є у західному регіоні (+1,1) з прогнозованою 

часткою – 23,9 %, проти 13,1 % та північному (+2,0) і очікуваною частотою 

виявлення 37,4 %, проти 17,7 %, відповідно.  

Екстраполяція ряду досліджуваних епідеміологічних показників за 

межі наявних фактичних даних вказує на ряд несприятливих тенденцій, які 

в майбутньому визначатимуть характер та особливості епідемічної ситуації 

з туберкульозу в Україні та її регіонах це: зростанням захворюваності на 

рецидив, бактеріальний і хіміорезистентний, зокрема МРТБЛ.  
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3.2 ʇʦʰʠʨʝʥʽʩʪʴ, ʯʘʩʪʦʪʘ ʽ ʩʪʨʫʢʪʫʨʘ ʤʫʣʴʪʠ- ʪʘ ʨʦʟʰʠʨʝʥʦʛʦ 

ʨʝʟʠʩʪʝʥʪʥʦʛʦ ʪʫʙʝʨʢʫʣʴʦʟʫ ʣʝʛʝʥʴ  

Дослідження показали, що у 2015 році у порівняні з 2010 роком 

констатовано збільшення захворюваності на туберкульоз легень (на нові 

випадки) у Львівській області на 3,6 на 100 тис. населення Львівської області 

(рис. 3.2.1), а на нові випадки (ВДТБ) – на 2,6 на 100 тис. населення 

(рис. 3.2.2).  

У порівнянні з 2012 роком у Львівській області показник 

захворюваності на нові форми туберкульозу зменшився з 66,6 на 100 тис. 

населення до 53,9 на 100 тис. населення у 2017 році. Разом з тим, в області 

спостерігається зростання захворюваності на бактеріальні форми 

туберкульозу легень (з 68,1на 100 тис. у 2012 р. до 51,9 на 100 тис. у 2017 р.).  

 

 

 

Рис. 3.2.1 Захворюваність на туберкульоз легень на 100 тис. населення 

 

У структурі бактеріального туберкульозу зросла частка хворих 4-ої 

категорії, зокрема МРТБЛ. Частота виявлення хворих на МРТБЛ за рік 

зросла з 11,4 на 100 тис. населення в 2014 році до 18,0 на 100 тис. населення 

у 2015 році, рис. 3.2.2. 
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Рис. 3.2.2 Кількість хворих на туберкульоз, у яких діагноз МРТБЛ або 

РРТБЛ затверджено вперше (на 100 тис. нас.) 

 

Дослідження показали, що протягом 2010 – 2016 рр. у структурі 

мультирезистентності спостерігається поступове зменшення частки МРТБЛ 

(з 93,7 % до 72,8 %) і збільшення РРТБЛ (з 6,3 % до 38,2 %). 

При проведенні бактеріологічного моніторингу встановлено, що у 

Львівській області за 2015 р. у порівнянні з 2014р., частота первинної 

резистентності зросла в 1,8 рази (14,7 %, проти 26,6 % (p<0,05)), а вторинна 

– в 1,4 рази (44,8 %, проти 64,7 %, (p>0,05)), рис. 3.2.3.  

 

 

 

Рис. 3.2.3 Показники поширеності первинної та вторинної 

резистентності при МРТБ легень у динаміці (%) 
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Діагноз при поступленні у хворих, у яких був діагностований МРТБЛ 

і РРТБЛ на рис.3.2.4. 

 

 

 

Рис. 3.2.4 Розподіл хворих за випадками при поступленні 

на стаціонарне лікування  

 

До встановлення МРТБЛ 38,9 % (451) хворі поступали на стаціонарне 

лікування з вперше діагностованим туберкульозом (ВДТБ), 31,7 % (368) – з 

рецидивом процесу (РТБ), 3,4 % (39) – з перерваним лікуванням (ЛПП), 

14,7 % (170) – з невдачею лікування (НЛТБ), 7,8 % (90) з ризиком 

мультирезистентного туберкульозу (РМТБ), 3,5 % (42) з іншим 

туберкульозом (ІТБ). При РРТБ (432 хворих) достовірно частіше були із 

НЛТБ (133 хворих – 30,8 %), з ЛПП (56 хворих – 13,1 %), з МРТБ (53 хворий 

– 12,3 %), майже однаково – РТБ (126 хворих − 29,3 %), достовірно рідше – з 

ВДТБ (33 хворих – 7,7 %) і інші (31 хворий – 6,8 %). Отже, серед хворих на 

МРТБЛ переважали вперше виявлені, а при РРТБЛ – пацієнти з невдачею 

лікування специфічного процесу.  

У структурі мультирезистентності спостерігали поступове збільшення 

питомої ваги (до 38,2 %) розширеної резистентності. При цьому 

найпоширенішими штамами МБТ, які виділяли хворі на МРТБЛ, були штами 

з профілем резистентності HRSE (49,5 %), HREZS (17,3 %), HRS (14,6 %), 

HR (4,7 %) і HRE (6,8 %). Інші комбінації зустрічались вірогідно рідше 
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порівняно з вказаними. Разом з тим, при РРТБ питома вага штамів МБТ, 

стійких до HRS зросла в 4,2 рази (р<0,01), HRЕZ – 1,9 рази (р<0,05), 

HRZS – в 1,5 рази (р<0,05).  

При МРТБЛ у 44,4 % (515) осіб констатували наявність 

резистентності до АМБП першого ряду без поєднання з препаратами другого 

ряду. При цьому резистентність до ізоніазиду (H) і рифампіцину (R) 

спостерігали у всіх хворих (100 %), до стрептоміцину (S) у 93,4 %, до 

етамбутолу (E) у 81,4 %, до піразинаміду (Z) у 23,1 %. У 55,6 % (671) хворих 

на МРТБЛ виявляли додатково стійкість до АМБП пре-РРТБ до 

аміноглікозідів – 14,3 %, пре-РРТБ до фторхинолонів – 7,5 %. 

При порівняльній оцінці частоти резистентності до препаратів ІІ ряду 

при РРТБЛ встановлено, що резистентність до препаратів другого ряду 

достовірно (р<0,05, р<0,01) збільшилась у порівняні з хворими на МРТБЛ. 

Зокрема, до канаміцину у 3,1 рази (19,9 % проти 6,4 % (р<0,01)), до 

капреоміцину в 1,2 рази (13,4 % проти 10,8 % (р>0,05)), до амікацину – 

в 1,5 рази (3,9 % проти 2,6 % (р>0,05)), до офлоксацину – у 3,3 рази 

(18,7 % проти 5,6 % (р<0,01)), до левофлоксацину – у 2,6 рази (1,3 % проти 

0,5 % (р<0,05)), до ПАСКу – у 3,9 рази (1,1 % проти 4,4 % (р<0,01)), 

Cs – в 1,4 рази (1,5 % проти 1,1 % (р >0,05)), етіонаміду (Et) – майже 

однаково 10,1 % проти 10,8 % (р>0,05), рис. 3.2.5.  

 

 

 

Рис. 3.2.5 Порівняльна частота стійкості до препаратів ІІ ряду (%) 
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Порівняльна оцінка частоти різних комбінацій препаратів ІІ ряду 

свідчить, що у хворих на туберкульоз з розширеною резистентністю, 

порівняно з мультирезистентністю, достовірно збільшувалися комбінації 

Km+Cm (p<0,01), Am+Km+Cm (p<0,01) Km+Cm+Ofx (p<0,01), Lfx+Mfx 

(p<0,01), внаслідок чого виникають труднощі у призначенні оптимальної 

схеми лікування, особливо у хворих на туберкульоз з розширеною 

резистентністю (рис. 3.2.7). Можливість призначення 4-х АМБП ІІ ряду, до 

яких була збережена чутливість, спостерігали у 184 (47,6 %) хворих.  

 

 

 

Рис. 3.2.6 Порівняльна частота комбінацій препаратів ІІ ряду (%) 
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(р<0,05 – 0,001) випадків стійкості до етамбутолу (Е – у 1,6 рази), до 

етіонаміду (Et – у 1,8 рази), до канаміціну (Km – в 2,5 рази), до капріоміцину 

(Cm – у 5,6 рази), до левофлоксацину (Lfx – майже в 2 рази), до 

моксифлоксацину стійкість стали реєструвати у 2014 році, і за останні роки 

вона зросла в 2,5 рази, подібну закономірність констатовано щодо ПАСКу 

(PAS) і циклосерину (Cs). 
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Ретроспективний аналіз частоти клінічних форм МРТБЛ в динаміці 

показав (рис. 3.2.7), що за останні роки вірогідно збільшилась у півтора рази 

частота дисемінованого (з 45,9 % у 2010 р. до 70,5 % у 2015 р.) і у 1,8 рази 

фіброзно-кавернозного туберкульозу (з 3,8 % до 6,8 %, відповідно). 

Відповідно у 2,0 рази рідше діагностували його інфільтративну форму 

(44,3 % у 2010 р. і 22,7 % у 2015 р.). 

 

 

 

Рис. 3.2.7 Розподіл хворих на МРТБЛ за клінічними формами (%) 

 

При цьому, практично у всіх хворих рентгенологічно спостерігали 

деструкції, і майже у половини обстежених мікроскопічно виявляли МБТ 

(рис. 3.2.8).  
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Таким чином, у структурі бактеріального туберкульозу зросла частка 

хворих МРТБЛ. Частота виявлення пацієнтів, які були зареєстровані до 4-ї 

категорії, зросла у 2015р році, порівняно з 2014р., зросла у 1,6 рази. При 

цьому у структурі мультирезистентності за 200910 – 2016 рр. спостерігається 

поступове збільшення РРТБЛ (з 6,3 % до 38,2 %). 

Найпоширенішими штамами МБТ, які виділяли хворі на МРТБЛ, були 

штами з профілем резистентності HRSE (49,5 %), HREZS (17,3 %), 

HRS (14,6 %), HR (4,7 %) і HRE (6,8 %). Інші комбінації зустрічались 

вірогідно рідше порівняно з вказаними. Разом з тим, при РРТБЛ питома вага 

штамів МБТ, стійких HRSE, зросла в 1,6 рази, HRЕS – в 1,6 рази, 

HRZS в 1,5 рази, HRЕZ. Проте, резистентність до комбінації HRЕZS майже 

однаково як при МРТБЛ, так і при РРТБЛ. 

При МРТБЛ у 44,4 % (535) осіб констатували наявність 

резистентності до АМБП І ряду без поєднання з препаратами ІІ ряду. При 

цьому резистентність до H і R спостерігали у всіх хворих (100 %), S – у 

90,5 %, E – у 69,0 %, Z – у 19,0 %. Також вірогідно зростала частота 

комбінацій до Km+Cm (p<0,01), Am+ Km+Cm (p<0,01) Km+Cm+Ofx (p<0,01), 

Lfx+Mfx  (p<0,01). У зв’язку з тим, можливість призначення 4-х АМБП 

ІІ ряду, до яких була збережена чутливість, спостерігали лише у 184 (47,6 %) 

хворих. 

Частота резистентності до препаратів ІІ ряду в будь-якій комбінації 

протягом 2010 – 2016 рр. вірогідно збільшилась: до Et – в 1,8 рази, 

Km – в 2,5 рази, Cm – в 5,6 рази, Lfx – майже в 2 рази, Mfx стійкість почали 

реєструвати у 2014 р. і за останні роки вона зросла в 2,5 рази, подібну 

закономірність спостерігали щодо PAS і Cs.  

Ретроспективний аналіз клінічних форм МРТБЛ за період 

2010–2016 рр. вказав на збільшення в 1,5 рази частоти дисемінованого 

(з 45,9 % у 2010р. до 69,8 % у 2016р.) і у 1,8 рази ״ фіброзно-кавернозного 

туберкульозу (з 3,8 % до 6,9 % (р<0,05)). У 1,9 рази рідше діагностувалася 

його інфільтративна форма – (44,3 % і 23,3 %, випадків (р<0,05)). Крім того, в 
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динаміці спостерігали поступово збільшилася частота деструктивних змін в 

легенях від (48,8 % у 2015р. до 78,7 % у 2016р. (р<0,05)) і частоти 

бактеріовиділенння від (81,3 % до 86,7 %, відповідно (рʼ0,05)). 
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ʈʆɿɼɯʃ 4 

ʂʃɯʅɯʂʆ-ʈɽʅʊɻɽʅʆʃʆɻɯʏʅɸ ʍɸʈɸʂʊɽʈʀʉʊʀʂɸ 

ʄʋʃʔʊʀʈɽɿʀʉʊɽʅʊʅʆɻʆ ʊʋɹɽʈʂʋʃʔʆɿʋ ʃɽɻɽʅʔ 

 

4.1 ʆʩʦʙʣʠʚʦʩʪʽ ʢʣʽʥʽʯʥʦʛʦ ʧʝʨʝʙʽʛʫ ʤʫʣʴʪʠʨʝʟʠʩʪʝʥʪʥʦʛʦ 

ʪʫʙʝʨʢʫʣʴʦʟʫ ʣʝʛʝʥʴ ʫ ʜʦʨʦʩʣʠʭ  

Для вивчення особливостей перебігу МРТБЛ проведено аналіз 

клінічних, рентгенологічних та загальноприйнятих лабораторних обстежень 

у двох групах хворих. Основна група хворих становила 268 осіб, які 

захворіли на МРТБЛ, і контрольна 103 пацієнта, що мали чутливий 

туберкульоз легень (ХЧТБЛ).  

При порівняльній оцінці клініко-рентгенологічного перебігу 

специфічного процесу залежно від чутливості/стійкості МБТ встановлено, 

що при МРТБЛ в 1,5 рази частіше діагностували дисемінований (66,8 % 

проти 44,6 % (р<0,05)) і в 1,8 рази – фіброзно-кавернозний туберкульоз 

легень (5,2 % проти 2,9 % (р<0,05)), ніж при ХЧТБЛ.  

 

 

 

Рис. 4.1.1 Розподіл хворих за клінічними формами туберкульозу (%) 

Примітка. * – різниця достовірна стосовно контрольної групи 

(p<0,05 − 0,01).  
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Проте інфільтративна форма туберкульозу легень переважала при 

ХЧТБЛ 50,5 % проти 28,8 %, (р<0,05), а деструкції легеневої паренхіми 

констатували у два рази рідше 45,6 % проти 93,6 % (р<0,05), ніж при 

МРТБЛ.  

Дослідження показали, що поступовий початок специфічного 

процесу в легенях відзначено у 148 (55,2 %) хворих, гострий – 

у 120 (44,8 %) хворих основної групи. У контрольній групі гострий перебіг 

констатовано в 1,2 рази частіше, ніж у основній 55 хворих (53,4 %) проти 

120 хворих (44,8 % ) (p>0,05) і рідше – поступовий 48 хворий (46,6 %) 

проти 148 хворих (55,2 %) (p>0,05).  

У більшості 218 хворих або (81,3 %) пацієнтів у основній групі зміни 

в легенях були виявлені при звертанні до лікаря загальної мережі 

(табл. 4.1.1) 

ʊʘʙʣʠʮʷ 4.1.1  

ɼʘʚʥʽʩʪʴ ʟʘʭʚʦʨʶʚʘʥʥʷ ʭʚʦʨʠʭ ʜʦ ʚʩʪʘʥʦʚʣʝʥʥʷ ʄʈʊɹʃ  

 

Тривалість 

захворювання до 

встановлення  

МРТБЛ 

Основна група 

(268 хворих) 

Контрольна група 

(103 хворих) 

 

абс.ч (n) 

 

% 

 

абс.ч (n) 

 

% 

до 1 місяця 28 10,4* 30 29,1 

від 2 до 3 місяців 18 6,7 *  30 29,1 

від 4 до 6 місяців 34 12,6 14 14,4 

від 6 до 12 

місяців 

36 13,4 13 12,6 

більше року 152 56,7 * 16 15,5 

Всього 268 100,0 103 100,0 

 

При цьому давність захворювання до встановлення МРТБЛ у 

28 (10,4 %) хворих з цієї групи становила в межах одного місяця, 

у 18 (6,7 %) – 2-3 місяці, у 34 (12,6 %) – 4-6 місяців, у 36 (13,4 %) –  

6-12 місяців, 152 (56,7 %) – рік і більше у контрольній групі – до одного 

місяця 29,1 %; до 2-3 місяців – 29,1 %; до 4-6 місяців – 14,4 %; до 

6-12 місяців – (12,6 %), рік і більше – (15,5 %). Здебільшого у хворих 
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основної групи 152 хворих або (56,7 %), на відміну від пацієнтів з 

контрольної групи, давність захворювання становила рік і більше у 

середньому через (11,5±1,5) міс. проти (6,1±1,0) міс. (p<0,05).  

Хворі на МРТБЛ (основна група) мали виражені симптоми 

туберкульозної інтоксикації 258 хворих (96,2 %) і симптоми ураження 

легень 138 хворих (51,5 %).  

Розподіл хворих на активний туберкульоз легень з основної і 

контрольної групи за клінічними формами представлено на рис. 4.1.1. Як 

свідчать дані цієї таблиці, активний туберкульоз легень виявлено 

у 268 (100,0 %) хворих основної групи і у 103 (100,0 %) хворих – 

контрольної групи. 

ʊʘʙʣʠʮʷ 4.1.2 

ʆʮʽʥʢʘ ʟʘʛʘʣʴʥʦʛʦ ʩʪʘʥʫ ʭʚʦʨʠʭ ʧʽʜ ʯʘʩ ʰʧʠʪʘʣʽʟʘʮʽʾ 

Загального 

стану 

Основна група 

(268 хворих) 

Контрольна 

група (103 хворих) 

абс.ч (n) % абс.ч (n)  

% 

Задовільний 50 18,6* 53 51,4 

Середньої 

тяжкості 

178 66,4 44 42,7 

Тажкий 40 14,9* 6 5,9 

Всього 268 100,0 103 100,0 

 

Примітка. * – різниця достовірна стосовно контрольної групи 

(p<0,01). 

 

Ретроспективний аналіз клінічних форм МРТБЛ за період 

2010 – 2016рр. вказав на збільшення в 1,5 рази частоти дисемінованого з 

(45,9 % у 2010р. до 70,5 % у 2015р). і у 1,8 рази ״ фіброзно-кавернозного 

туберкульозу з (3,8 % до 6,8 % (р<0,05)). У 2,0 рази рідше діагностували 

інфільтративну форму – з (44,3 % до 22,7 %, випадків (р<0,05)).  

Більшість пацієнтів основної з МРТБЛ групи 66,4 % мали стан 

середньої тяжкості в контрольній з ХЧТБ групі – в 1,5 рази рідше і тяжкий 
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стан (14,9 % проти 5,9 % (p<0,01)) за рахунок виражених симптомів 

туберкульозної інтоксикації 96,2 % і поширеності процесу в легенях 

51,5 %. 

При порівняльній оцінці частоти скарг у основній та контрольній 

групі встановлено, що в основній групі хворі, вірогідно, частіше 

скаржились на виражену загальну слабість 258 хворих або (96,3) %, 

субфебрильну температуру 154 хворих або (57,4) % та фебрильну 

61 хворих або (22,8) %, задишку при мінімальному фізичному 

навантаженні 191 хворий або (71,6) %. Проте в контрольній групі ця 

симптоматика, відповідно, виявлена у (65,0 %, 57,4 %, 10,7 %, 22,3 %, 

(р<0,05 – 0,01)). При цьому, частота і характер скарг залежала від 

клінічних форм туберкульозу. Ця симптоматика зумовлена у більшості 

обстежених (254 хворих або 94,8 %) хворих розвитком туберкульозної 

інтоксикації та прогресуванням специфічного процесу (191 хворий або 

71,6 %).  

При фізикальному обстеженні легень зміни виявлені 

у 120 (44,8±1,1) % хворих основної групи і у 36 (34,9±1,0) % (р>0,05) – 

контрольної групи. У хворих основної групи визначали притуплення 

перкуторного звуку, ослаблене дихання 65 хворих або (24,2±0,9) % проти 

19 хворих або (18,6±0,8) % (р>0,05), 52 хворих або (19,4±0,8) % проти 

32 хворих або (11,9 ±0,7) % (р>0,05), жорстке та бронхіальне дихання, а 

також сухі і вологі хрипи – 92 хворих або (34,3±1,1) % проти 24 хворих або 

(23,3±1,0) % (р<0,01), 122 хворих або (45,5±1,3) % проти 22 хворих або 

(21,4±1,0) % (р>0,05), болі в грудній клітці 116 хворих або (43,3±1,3) % 

проти 33 хворих або (32,0±1,2) % відповідно (р>0,05) і задишка при 

фізичному навантаженні 191 хворих або (71,6±2,4) % проти 23 хворих або 

(22,3±1,2) % (р>0,05).  

Наступні дослідження були присвячені вивченню особливостей 

легеневої симптоматики при мультирезистентному туберкульозі залежно 

від клінічних форм туберкульозу легень. Інфільтративна форма МРТБЛ 
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діагностована у 61 (22,7 %) хворого і у 52 (50,5 %) – на чутливий 

туберкульоз. Частота скарг хворих у двох групах була однаковою 

52 хворих або (85,2 %) та 43 хворих або (83,3 %) (р>0,05). Проте в 

основній групі пацієнти частіше скаржились на субфебрильну 18 хворих 

або 29,5 % проти 7 хворих або 13,4, χ
2
 = 3,1 (р<0,05), фебрильну 

температуру 9 хворих або (14,7 %) проти 5 хворих або 9,6 %, χ
2
 = 3,3 

(р<0,05), пітливість 14 хворих або (22,9 %) проти 4 хворих або (7,6 %),  

χ
2
 = 3,7 (р<0,05), задишку 17 хворих або (27,8 %) проти 7 хворих або 

(13,4 %), χ
2
 = 3,1 (р<0,05), кашель з виділенням мокротиння 19 хворих або 

(31,1) % проти 10 хворих або (19,2 %), χ
2
 = 3,3 (р<0,05). 

Зміни при фізикальних методах обстеження, вірогідно, частіше 

виявляли в основній групі хворих на інфільтративний туберкульоз з 

МРТБЛ, ніж в контрольній 46 хворих або (75,4 % проти 28 хворих або 

53,8 %); χ
2
 = 3,3 (р<0,05). У хворих основної групи в 1,5 рази частіше 

аускультативно виявляли вологі хрипи, ніж у контрольній групі 26 хворих 

або (42,6 % проти 15 хворих або 28,8 %); χ
2
 = 3,5 (р<0,05), в 1,9 рази 

частіше – жорстке дихання, 24 хворих або (39,3 % проти 10 хворих або 

19,2 %) χ
2
 = 3,5 (р<0,05). Слід відмітити, що стан хворих при поступленні 

був різним. Зокрема хворі на інфільтративний туберкульоз з основної 

групи в 2,6 рази частіше, ніж у контрольній групі, поступали у стані 

середньої тяжкості 16 хворих або (26,2 % проти 5 хворих або 9,6 %); 

χ
2
 = 3,3 (р<0,05). За рахунок вираженої туберкульозної інтоксикації.  

У 179 (66,8 %) хворих основної групи і у 45 (46,6 %) – контрольної 

групи констатовано дисемінований туберкульоз легень. Цей процес 

в обох групах перебігав зі значно вираженою клінічною симптоматикою та 

супроводжувався майже з однаковою частотою підвищенням температури 

тіла – хоча в основній групі переважала фебрильна температура 47 хворих 

або (26,2 %), а в контрольній групі – субфебрильна температура частіше в 

1,9 рази 21 хворих або (46,6 %) проти 43 хворих або (24,0 %), χ
2
 = 4,1 

(р<0,05), загальна слабість рідше в 1,6 рази 15 хворих або (33,3 %) проти 
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99 хворих або (55,3 %); χ
2
 = 3,9 (р<0,05), схуднення в 1,5 рази 17 хворих 

або (37,8 %) проти 100 хворих або (56,8 %); χ
2
 = 3,8 (р<0,05), сухий кашель 

26 хворих або (56,5 %) проти 22 хворих або (45,8 %) (р>0,05). 

При фізикальному обстеженні хворих на дисемінований 

туберкульоз частота клінічних симптомів у обстежених хворих була майже 

однаковою 36 хворих або (78,6 %) проти 30 хворих або (62,5 %); (р>0,05). 

Лише жорстке дихання у 2,7 рази частіше констатували серед пацієнтів 

основної, ніж контрольної групи 50 хворих або (27,9 %) проти 5 хворих 

або (11,1 %); (р<0,05). Наявність вологих хрипів у 1,5 рази частіше також в 

основній групі 79 хворий або (44,1 %) проти 13 хворих або (28,9 %), 

χ
2
 = 4,5 (р<0,05). При дисемінованому туберкульозі у хворих основної 

групи в 1,7 рази частіше констатували стан середньої тяжкості (66 хворих 

або 36,9 %) та тяжкий (31 хворих або 17,3 %), ніж у контрольній групі 

11 хворих або (24,4) % і 1 хворий або (2,2) % відповідно; χ
2
 = 4,9 (р<0,01), 

що зумовлено більш вираженою туберкульозною інтоксикацією.  

Фіброзно-кавернозний туберкульоз легень діагностований у 

28 хворих або (10,4 %) основної групи і у 6 хворих або (5,8 %) – 

контрольної групи. Хворі основної та контрольної групи, які страждали на 

фіброзно-кавернозний туберкульоз легень, на фоні туберкульозної 

інтоксикації 26 хворих або (92,8 %) проти 4 хворих або (66,7 %) мали 

наступні легеневі симптоми: сухий кашель 15 хворих або (53,7 %) проти 

4 хворих або (66,7 %); (р>0,05), вологий кашель 13 хворих або (46,4 %), 

кровохаркання 5 хворих або (17,8 %), задишку при навантаженні 24 хворих 

або (85,7 %), задишку в спокої 5 хворих або (17,8 %) проти 2 хворого або 

(34,8 %) (р<0,05). При перкусії у 16 (57,1 %) хворих спостерігали 

притуплення легеневого звуку, а у 20 (71,4 %) аускультативно на верхівках 

– поодинокі вологі хрипи. Отже, у 24 (85,7 %) хворих на 

фіброзно-кавернозний туберкульоз легень переважали симптоми дихальної 

недостатності на фоні туберкульозної інтоксикації. 
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У 92 (34,3 %) хворих основної групи і у 37 (35,9 %) – контрольної 

груп проводили фібробронхоскопію. Специфічні зміни у дренуючих 

бронхах спостерігали з однаковою частою в обстежених групах хворих 

22 хворих або (23,9 %) проти 10 хворих або (27,0 %); (p<0,05). При МРТБ у 

38 (41,3 %) випадках відмічена наявність інфільтративної форми 

туберкульозу бронхів, у 8 (8,7%)  пацієнта туберкульоз бронхів 

супроводжувався стенозом, і у 8 (8,7 %) – деформацією бронха. 

Одночасний розвиток специфічного і неспецифічного ендобронхіту 

констатували у 5 (6,3 %) хворих основної групи (табл. 4.1.3). Специфічне 

ураження бронхів в 1,8 рази частіше виявили справа, ніж зліва 58 хворих 

або (63,0 %) проти 13 хворих (36,1 %); (p<0,05) з ураженням 

верхньочасткового бронху 58 хворих (63,0 %) проти 13 хворих (36,1 %); 

(p<0,05). У хворих на МРТБЛ переважала двобічність специфічного 

ураження бронхів, а в контрольній групі – однобічність. У 55 (59,8 %) 

пацієнтів специфічне ураження визначали справа, а у 37 (40,2 %) – зліва. У 

37 (40,2 %) хворих спостерігали неспецифічний дифузний катаральний 

ендобронхіт. У промивних водах бронхів у хворих на МРТБ у 1,9 рази 

частіше, ніж у контрольній групі, виявляли МБТ 28 хворих або (30,4 %) 

проти 6 хворих або (16,2 %) (p<0,05). У цей же час у контрольній групі 

ендобронхіт специфічного і неспецифічного характеру спостерігали 

в 2,1 рази рідше, ніж у основній групі (30,3 %) проти (63,6 %), 

χ
2
 = 4,1 (p<0,05). 

У хворих на МРТБЛ прогресування туберкульозного процесу 

спостерігали частіше, ніж у контрольній групі у вигляді: казенної 

пневмонії в у 3 рази (25,7 % проти 8,7 %), бронхогенного відсіву в 1,9 рази 

в (66,8 % проти 33,9 %) (p<0,05), туберкульозу бронха у 1,9 рази (35,1 % 

проти 18,4 %) (p<0,05), туберкульозу кісток у 2,3 рази (2,2 % проти 0,97 %) 

(p<0,01), абдомінального туберкульозу з ураженням мезентеріальних 

лімфатичних вузлів і кишки у 3,8 рази. Проте ексудативний плеврит 
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діагностували в 3,3 рази частіше у контрольній групі (24,3 % проти 7,4 %) 

(р<0,01) обстежених. 

ʊʘʙʣʠʮʷ 4.1.3 

ʏʘʩʪʦʪʘ ʽ ʭʘʨʘʢʪʝʨ ʩʧʝʮʠʬʽʯʥʦʛʦ ʠ ʥʝʩʧʝʮʠʬʽʯʥʦʛʦ 

ʫʩʢʣʘʜʥʝʥʥʷ ʪʫʙʝʨʢʫʣʴʦʟʫ 

 

Форми ускладнень 

Контрольна 

(103 хворих) 

Основна 

(268 хворих) 

 

p 

абс.ч. % абс.ч

. 

%  

Казеозна пневмонія 9 8,7 69 25,7 < 0,01 

Туберкульоз кісток 1 0,97 6 2,2 < 0,05 

Абдомінальний 

туберкульоз 

1 0,97 10 3,7 < 0,01 

Туберкульоз серозних 

оболонок:– плеврит 

 

25 

 

24,3 

 

20 

 

7,4 

 

<0,01 

Туберкульоз бронхів 10 9,7 95 35,1 < 0,001 

Бронхогенна 

дисемінація 

35 33,9 179 66,8 < 0,05 

Кровохаркання 10 12,0 65 24,3* < 0,05 

Дихальна 

недостатність 

11 10,6 189 72,7* < 0,001 

Неспецифічний 

ендобронхіт 

44 42,7 164 61,2* < 0,05 

Бронхообструктивний 

синдром 

11 10,6 54 20,1 < 0,05 

 

Неспецифічного характеру ускладнення спостерігали частіше при 

МРТБЛ, ніж у контрольній групі, які проявлялись у більшості дихальною 

недостатністю (72,7 % проти 10,6 %), 
2
 = 6,1 (p<0,01), неспецифічного 

ендобронхіту (61,2 % проти 42,7 %), 
2
 = 3,1 (p<0,05), кровохаркання 

(24,3 % проти 12,0 %), 
2
 = 3,2 (p<0,05) і брохообструктивного синдрому 

(20,1 % проти 10,6 %), 
2
 = 3,1 (p<0,05). 

Цукровий діабет був діагностований у 20,1 % хворих на МРТБЛ і у 

12,7 % – з чутливим туберкульозом, ниркова недостатність – 14,9 % і 

11,6 %, гепатит різної етіології – 35,1 % і 24,7 %, побутовий алкоголізм – 
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43,7 % і 35,1 %. Ця супутня патологія сприяла зменшенню ефективності 

АМБТ. 

Специфічні зміни у дренуючих бронхах спостерігали з однаковою 

частою в обстежених групах хворих 23,9 % проти (27,0 %) (p<0,05). При 

МРТБЛ у 38 (41,3 %) випадках відмічена наявність інфільтративної форми 

туберкульозу бронхів, у 8 (8,7 %) пацієнта туберкульоз бронхів 

супроводжувався стенозом, і у 8 (8,7 %) – деформацією бронха. 

Одночасний розвиток специфічного і неспецифічного ендобронхіту 

констатували у 58 (63,0 %) хворих основної групи. У промивних водах 

бронхів у хворих на МРТБЛ в 4,9 рази частіше, ніж у контрольній групі, 

виявляли МБТ (30,4 % проти 6,2 %) (p<0,01). У цей же час у контрольній 

групі ендобронхіт специфічного і неспецифічного характеру спостерігали 

в 2,1 рази рідше, ніж у основній групі (30,3 % проти 63,6 %), χ
2
 = 4,1 

(p<0,05). 

 

4.2 ʈʝʥʪʛʝʥʦʣʦʛʽʯʥʘ ʭʘʨʘʢʪʝʨʠʩʪʠʢʘ ʟʤʽʥ ʫ ʣʝʛʝʥʷʭ  

З метою вивчення рентгенологічних особливостей туберкульозу 

проводили наступні обстеження: оглядову рентгенограму у прямій та 

бокових проекціях органів грудної клітки (основна група – 268 хворих або 

(100,0 %); контрольна група – 103 хворих або (100,0 %), томографічне 

дослідження на різних зрізах основна група – 268 хворих або (100,0 %); 

контрольна група – 103 хворих або (100,0 %), компʼютерна томографія 

легень основна група – 150 хворих або (55,9 %), контрольна група – 

59 хворих або (57,3 %. Розподіл хворих за клінічними формами у 

табл. 4.2.1. 

При порівняльній оцінці клініко-рентгенологічного перебігу 

специфічного процесу залежно від чутливості/стійкості МБТ встановлено, 

що при МРТБЛ в 1,5 рази частіше діагностували дисемінований (66,8 % 

проти 44,6 %, (р<0,05)) і в 1,8 рази – фіброзно-кавернозний туберкульоз 

легень (5,2 % проти 2,9 %, (р<0,05)), ніж при ХЧТБЛ. Проте інфільтративна 
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форма туберкульозу легень переважала при ХЧТБЛ (50,5 % проти 28,8 %, 

(р<0,05)), а деструкції легеневої паренхіми констатували у 2 рази рідше 

(45,6 % проти 93,6 %, (р<0,05)), ніж при МРТБЛ.  

         ʊʘʙʣʠʮʷ 4.2.1 

ʈʦʟʧʦʜʽʣ ʭʚʦʨʠʭ ʟ ʦʩʥʦʚʥʦʾ ʽ ʢʦʥʪʨʦʣʴʥʦʾ ʛʨʫʧʠ ʟʘ ʢʣʽʥʽʯʥʠʤʠ 

ʬʦʨʤʘʤʠ ʪʫʙʝʨʢʫʣʴʦʟʫ ʣʝʛʝʥʴ ʽ ʥʘʷʚʥʽʩʪʶ ʜʝʩʪʨʫʢʮʽʡ ʫ ʣʝʛʝʥʷʭ 

 

 

Рентгенологіч

ні форми 

туберкульозу 

Основна група 

(n = 268) 

Контрольна 

група (n = 103) 

Всього 

хворих 

абс.ч 

(%) 

Деструкція + Всьог

о 

хворих 

абс.ч 

(%) 

Деструкція 

+ 

абс.ч (%) абс.

ч 

(%) 

Інфільтративна 61 

(22,7)* 

55 90,2** 52 

(50,5) 

22 42,3 

Дисемінована 179 

(66,8)* 

168 93,8** 45 

(46,6) 

19 42,2 

Фіброзно-

кавернозна 

28 

(10,5)* 

28 100 6 (2,9) 6 100 

Всього 268 

(100,0) 

251 93,6 103 

(100,0) 

47 45,6 

 

Примітки: 

1. * – різниця частоти рентгенологічних форм достовірна стосовно 

контрольної групи (р<0,05 – 0,01);  

2. ** – різниця частоти деструкцій достовірна стосовно контрольної 

групи (р<0,05 – 0,01). 

У хворих на МРТБЛ, на рентгенограмах легень частіше 

візуалізувались зміни в 3-х і більше сегментах з ураженням обох легень. У 

251 (93,6 %) із 268 хворих на МРТБЛ рентгенотомографічно виявляли 

порожнини розпаду за рахунок деструкції. При чутливому туберкульозі 

порожнини розпаду в легенях виявляли вдвічі рідше, ніж у основній групі 

(45,6 % проти 93,6 %, χ
2
 = 3,2 (р<0,05)). 
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Установлено, що майже в 2 рази частіше в основній групі виявлялись 

множинні порожнини розпаду, ніж у контрольній (78,8 % проти 40,5 %, 

χ
2
 = 3,1 (р<0,05)) і у більшості (70,8 %) хворих на МРТБЛ порожнини 

розпаду були в розмірі від 2,1 до 4 см, в контрольній групі переважали 

порожнини розпаду до 2 см (61,9 %,). 

Таким чином, при МРТБЛ частіше виявляли розповсюджені 

деструктивні форми туберкульозу, ніж в контрольній групі, за рахунок 

давністю захворювання і пізнього виявлення хіміорезистентності МБТ до 

АМБП. Разом з тим, на відміну від основної групи (хворі на МРТБ), у 

контрольній (чутливий туберкульоз) в 2,0 рази переважали хворі з вперше 

діагностованим туберкульозом (78,6 %), в 3,0 рази рідше діагностували 

рецидиві (10,6 %) і в 1,4 рази – невдачу лікування (10,8 %). 

 

4.3 ʇʦʨʽʚʥʷʣʴʥʘ ʦʮʽʥʢʘ ʜʘʥʠʭ ʟʘʛʘʣʴʥʠʭ ʣʘʙʦʨʘʪʦʨʥʠʭ ʤʝʪʦʜʽʚ 

ʜʦʩʣʽʜʞʝʥʥʷ ʧʨʠ ʄʈʊɹ ʪʘ ʍʏʊɹ ʣʝʛʝʥʴ  

При МРТБЛ у більшості пацієнтів (93,3 %) констатовано 

збільшення ШОЕ, причому його збільшення понад 31 мм/год, виявлено у 

26,8 % (72) хворих, що достовірно частіше ніж при чутливому (13,7 %), 

лейкоцитоз у 31,3 % проти 19,4 %, відповідно (р<0,05), еозинопенія − 

31,3 % проти 12,6 % (р<0,05), еозинофілія майже з однаковою частотою. 

Лімфопенія встановлено у 59,3 % (159) хворих на МРТБЛ в три рази рідше 

при чутливому, лімфлцитоз у 40,7 % проти 15,5 % , відповідно (р<0,01). 

Аналіз показників гемограми крові хворих на МРТБ легень виявив у 

86,4 % осіб помірно виражений лейкоцитоз у переважній більшості 

випадків нейтрофільного типу, зі зсувом формули вліво до 

паличкоядерних нейтрофілів та при високих показниках ШОЕ 

(31,9±2,6 мм/год). Математичні обчислення інтегральних лейкоцитарних 

індексів (модифікованого лейкоцитарного індексу інтоксикації (ЛІІм), 

інтегрального показника реактивної відповіді нейтрофілів (ІРВН), 

лімфоцитарно-гранулоцитарного індексу (ІЛГ), проведені за показниками 
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гемограми констатували у 89,7 % хворих наявність ознак ендогенної 

інтоксикації, здебільшого легкого та середнього ступеня тажкості, у 9,5 % 

осіб – тяжкого у стадії декомпенсації, що вимагало застосування засобів 

детоксикаційної терапії. Дані мікроскопії наведені в табл. 4.3.1. 

 

        ʊʘʙʣʠʮʷ 4.3.1 

ʆʮʽʥʢʘ ʨʝʟʫʣʴʪʘʪʽʚ ʙʘʢʪʝʨʽʦʩʢʦʧʽʾ ʤʦʢʨʦʪʠʥʥʷ ʧʨʠ 

ʟʘʙʘʨʚʣʝʥʥʽ ʟʘ ʎʽʣʴ-ʅʽʣʴʩʝʥʦʤ ʚ ʦʙʩʪʝʞʝʥʠʭ ʛʨʫʧʘʭ 

Кількість 

кислото-стійких 

бактерій 

 

Обстежені групи 

 Основна 

(n = 268) 

Контрольна 

(n = 103) 

 абс. ч. % абс. ч. % 

негативний 5 6,5* 13 17,3 

1– 9 КСБ 19 25,0* 31 41,3 

1+ 23 30,3 19 25,3 

2+ 25 32,9* 10 13,3 

3+ 4 5,3* 2 2,6 

 

Примітка. * – різниця достовірна стосовно щодо контрольних груп 

(p<0,05–0,01).  

 

Мікроскопічно негативний аналіз на КСБ виявляли у 5 (6,5 %) 

хворих на МРТБЛ, і у 2,7 рази частіше – при ХЧТБЛ (17,3 % (р<0,05)). При 

цьому найбільша інтенсивність виділення КСБ (2 + і 3 +) констатували у 

29 (38,2 %) хворих основної групи і 2,4 рази рідше – у хворих контрольної 

групи (15,9 % (р<0,01)). Водночас, скудне виділення КСБ 

(бактеріоскопічно, 1 +) в 1,8 рази рідше спостерігали у хворих основної, 

ніж контрольної групи 25,0 % проти 41,3 % (р<0,05).  

Для культурального обстеження цілеспрямовано були відібрані 

хворі-бактеріовиділювачі у зв’язку з чим у таблиці відсутня графа – немає 
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рост, у яких посівом мокротиння на середовище Левенштейна-Йєнсена 

виявляли МБТ, і надалі ставили ТМЧ.  

Масивне бактеріовиділення констатували достовірно частіше 

(в 2 рази) при МРТБЛ 73,2 % проти 36,0 % (р<0,05), ніж при чутливому. На 

табл. 4.3.2 наведені результати посіву мокротиння на МБТ при 

мультирезистентному і чутливому туберкульозі. 

 

ʊʘʙʣʠʮʷ 4.3.2 

ʈʝʟʫʣʴʪʘʪʠ ʧʦʩʽʚʫ ʤʦʢʨʦʪʠʥʥʷ ʥʘ ʄɹʊ 

Кількість  

кислотостійких бактерій 

Обстежені групи 

основна 

група 

(n = 268) 

контрольна 

група 

(n = 103) 

абс. ч % абс. ч. % 

1–19 колоній 

(невелике 

бактеріовиділення) 

25 9,3* 27 26,7 

1+(помірне 

бактеріовиділення) 

47 17,5* 38 37,3 

2+(масивне 

бактеріовиділення) 

106 39,7* 31 29,3 

3+(масивне 

бактеріовиділення) 

58 21,6* 7 6,7 

4+(масивне 

бактеріовиділення) 

32 11,9 - - 

 

Примітка. * – різниця достовірна стосовно щодо контрольних груп 

(p<0,05–0,01). 

 

При цьому найвищий відсоток бактеріовиділення констатовано у 

хворих на фіброзно-кавернозний та дисемінований туберкульоз легень 

(89,3 % і 62,0 %), ніж на інфільтративний (45,9 %). Масивне 

бактеріовиділення констатували достовірно частіше (в 2 рази) при МРТБЛ 

73,2 % проти 36,0 % (р<0,05), ніж при чутливому. При цьому найвищий 

відсоток бактеріовиділення констатовано у хворих на фіброзно-
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кавернозний та дисемінований туберкульоз легень (89,3 % і 62,0 %), ніж на 

інфільтративний (45,9 %). 

З метою вивчення ступінь біохімічних порушень у хворих на 

хіміорезистентний туберкульоз вивчали рівень: С-реактивний білок (СРБ), 

церулоплазмін (ЦП). Визначення рівня церулоплазміну та СРБ здійснено 

в усіх обстежених хворих. Межі норми цих показників були визначені при 

обстеженні 21 стосовно здорової особи, донорів (табл. 4.3.3).  

 

         ʊʘʙʣʠʮʷ 4.3.3 

ʏʘʩʪʦʪʘ ʟʤʽʥ ʽʥʪʝʥʩʠʚʥʦʩʪʽ ʉʈɹ ʚ ʦʙʩʪʝʞʝʥʠʭ ʛʨʫʧʘʭ  

ʭʚʦʨʠʭ ʥʘ ʪʫʙʝʨʢʫʣʴʦʟ 

Показники 

Основна група                    

(58 хворих) 

Контрольна група                                 

(49 хворих) 

абс.ч. % абс.ч. % 

СРБ: від’ємна 11 18,9 11 22,4 

1+ 8 13,7* 19 38,7 

2+ 20 34,5 10 20,4 

3+ 19 32,9* 9 18,5 

ЦП 56 96,5 40 81,6 

 

Примітка. * ï різниця достовірна стосовно контрольної групи 

(p<0,05). 

 

Дослідження показали, що при мультирезистентному туберкульозі 

легень в 1,7 рази частіше спостерігали рівень СРБ, який відповідав 

значенню 2+ і 3+ (сумарно), ніж у контрольній групі 67,4 % проти 38,9 % 

(p<0,05). При цьому різко позитивний показник СРБ спостерігали в 

1,8 рази частіше при МРТБЛ, ніж у контрольній групі 32,9 % проти 18,5 % 

(p<0,05) (табл. 4.3.4.).  
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Рівень СРБ і ЦП у сироватці крові був збільшений у всіх хворих 

незалежно від чутливості/ стійкості збудника туберкульозу до АМБП, 

проте суттєве наростання його рівня частіше визначали при 

мультирезистеності, що свідчило про наявність вираженого запального 

специфічного процесу: і в середньому становило в основній групі 

(2,92±0,03) млМоль/л, у контрольній – (2,31±0,04) млМоль/л (p<0,05). 

 

ʊʘʙʣʠʮʷ 4.3.4 

ɿʤʽʥʠ ʧʦʢʘʟʥʠʢʽʚ ʬʫʥʢʮʽʦʥʘʣʴʥʦʛʦ ʩʪʘʥʫ ʧʝʯʽʥʢʠ ʪʘ ʥʠʨʦʢ 

ʭʚʦʨʠʭ ʥʘ ʪʫʙʝʨʢʫʣʴʦʟ ʣʝʛʝʥʴ 

Показники Здорові 

особи 

Контрольна 

група 

Основна 

група 

n = 103 n = 268 

(М ± m) (М ± m) (М ± m) 

Тимолова проба 

(од.) 
1,90 ± 0,17 1,86 ± 0,21 4,13 ± 0,15 

Сулемова проба 

(мл) 
1,60 ± 0,22 1,92 ± 0,09 1,76 ± 0,13 

Реакція Вельтмана 

(пробірка) 
6,0 ± 0,7 7,0 ± 0,3 8,5 ± 0,4 

Рівень загального 

білірубіну 

(мкмоль/л) 

7,5 ± 0,6 8,9 ± 0,8 16,2 ± 0,4 

Активність АлАТ 

(млмоль/л) 
0,31 ± 0,03 0,39 ± 0,02* 0,51 ± 0,05** 

Активність АсАТ 

(млмоль/л) 
0,42 ± 0,05 0,58 ± 0,04* 0,63 ± 0,03** 

Сечовина 

(мммоль/л) 
4,3 ± 0,03 6,5 ± 0,02 7,5 ± 0,03 

Креатинин 

(мкмоль/л) 
79,3 ± 0,03 89,3 ± 1,05 93,3 ± 1,03 

 

Примітки:  

1. * – різниця достовірна стосовно здорових осіб (p<0,05). 

2. **  – різниця достовірна стосовно контрольної групи  

(р<0,05ï0,01). 
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Проведені дослідження функціонального стану печінки хворих на 

туберкульоз виявили незначне збільшення в сироватці крові активності 

амінотрансфераз, величини яких були збільшені, стосовно здорових в 

середньому в 1,3 – 1,4 рази. Величини АлАТ контрольної та основної груп 

відповідали показникам (0,39±0,02) млмоль/л і (0,51±0,05) млмоль/л, 

відповідно та (0,31±0,03) млмоль/л у здорових (p<0,05). Величини 

АсАТ – (0,58±0,04) млмоль/л і (0,63±0,03) млмоль/л проти  

(0,42±0,05) млмоль/л у донорів (p<0,05). 

Таким чином, поступовий початок специфічного процесу в легенях 

спостерігали у 55,2 % хворих на МРТБЛ, гострий – у 44,8 %, у контрольній 

групі гострий перебіг констатовано в 1,2 рази частіше, ніж у основній 

(53,4 проти 44,8 % (p>0,05)) і рідше – поступовий 46,6 % проти 55,2 %, 

(p>0,05). У більшості хворих основної групи (66,4 %) при поступленні  

в стаціонар спостерігався стан середньої тяжкості (в контрольній групі –  

в 1,5 рази рідше) і тяжкий 14,9 % проти 5,9 % (p<0,01). Хворі на МРТБЛ 

(основна група) мали виражені симптоми туберкульозної інтоксикації  

(96,2 %) і симптоми ураження легень (51,5 %).  

Отже, у хворих на туберкульоз до початку АМБТ, відмічено 

незначне зростання (в 1,3–1,4 рази) активності трансаміназ, зі збереженням 

нормальних осмотично-колоїдних властивостей плазми крові (показники 

тимолової, сулемової проб, реакції Вельтмана) та детоксикаційної функції 

печінки (загальний білірубін). Зростання показників АлАТ та АсАТ може 

бути обумовлено, як посиленням процесів трансамінування амінокислот у 

печінці, так і пошкодженням гепатоцитів внаслідок наявної туберкульозної 

інтоксикації.  

При порівняльній оцінці клініко-рентгенологічного перебігу 

специфічного процесу залежно від чутливості/стійкості МБТ встановлено, 

що при МРТБЛ в 1,5 рази частіше діагностували дисемінований (66,8 % 

проти 44,6 % (р<0,05)) і в 1,8 рази – фіброзно-кавернозний туберкульоз 

легень (5,2 % проти 2,9 % (р<0,05)), ніж при ХЧТБЛ. Проте інфільтративна 
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форма туберкульозу легень переважала при ХЧТБЛ (50,5 % проти 28,8 % 

(р<0,05)), а деструкції легеневої паренхіми констатували у 2 рази рідше 

(45,6 % проти 93,6 % (р<0,05)), ніж при МРТБЛ.  

Масивне бактеріовиділення спостерігали достовірно частіше  

в 2 рази при МРТБЛ (73,2 % проти 36,0 % (р<0,05)), ніж при чутливому.  

 

Матеріал даного розділу відображений у наступних наукових 

публікаціях: 

1. Частота і структура мультирезистентного та 

туберкульозу легень із розширеною резистентністю у дорослих 

Львівської області / Сахелашвілі М.І., Платонова І.Л., Штибель Г.Д., 

Ткач О.А., Рак Л.М., Наконечний З.Р., Фургала Я.І., Омелян 

О.В., Щенсний А.Й, Тупичак Р.М., Гречуха Н.Р., Сахелашвілі-Біль О.І. 

ʊʫʙʝʨʢʫʣʴʦʟ. ʃʝʛʝʥʝʚʽ ʭʚʦʨʦʙʠ.ɺɯʃ-ʽʥʬʝʢʮʽʷ. 2017. № 1 (28). С. 36ï41.  

2. Epideviological and clinical peculiar ritiesof the multi-

drugresistant and extensively drug resistant tuberculosis / Sakhelashvili M.I., 

Platonova I.L., Shtybel H.D.  Development and modernization of medical 

science and practice: experience of Poland and prospects of Ukraine: 

Collectiv emonograph. – Lublin, Poland. 2017 (Vol. 3). P. 173–191.  
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ʆɿɼʃɯʃ 5 

ʉʊɸʅ ɯʄʋʅʅʆɰ ʉʀʉʊɽʄʀ ʇʈʀ ʄʋʃʔʊʀʈɽɿʀʊʉɽʅʊʅʆʄʋ 

ʊʋɹɽʈʂʋʃʔʆɿɯ ʃɽɻɽʅʔ 

 

5.1 ʆʩʦʙʣʠʚʦʩʪʽ ʊ- ʽ ɺ- ʣʽʤʬʦʮʠʪʘʨʥʠʭ ʣʘʥʦʢ ʪʘ ʩʧʝʮʠʬʽʯʥʦʾ 

ʽʤʫʥʥʦʾ ʚʽʜʧʦʚʽʜʽ ʫ ʭʚʦʨʠʭ ʥʘ ʤʫʣʴʪʠʨʝʟʠʩʪʝʥʪʥʠʡ ʪʫʙʝʨʢʫʣʴʦʟ ʣʝʛʝʥʴ 

Початковим етапом наших досліджень стало вивчення особливостей 

імунного захисту у хворих на вперше діагностований МРТБЛ, що у 

подальшому буде основою для оцінки динаміки імунологічних змін при 

застосуванні АМБТ, ефективності хіміотерапії, дозволить обрати напрямки 

для усунення наявних порушень у системі імунітету з метою підвищення 

результативності лікування даної категорії хворих. 

Дослідження стану фагоцитарної, Т- і В- ланок та 

протитуберкульозного імунітету проведено у 25 хворих на вперше 

діагностований МРТБЛ – основна група. У контрольну групу увійшло 

22 хворих на ХЧТБЛ. 

Проведені дослідження у хворих основної та контрольної групах вже 

на першому етапі реалізації імунної відповіді виявили суттєві відхилення від 

показників норми у фагоцитарній ланці імунітету. Із результатів досліджень, 

наведених в табл. 5.1.1 видно, що туберкульоз легень не залежно від типу 

збудника (чутливий/мультирезистентний) протікав на тлі лейкоцитозу.  

Слід відзначити, що загальне число лейкоцитів у крові хворих на 

МРТБЛ було в середньому в 1,3 рази більшим, ніж при ХЧТБЛ і становило 

(11,24±0,46) х 10
3
/µŀ(8,78±0,39) х 10

3
/µ, (р<0,05) та (6,70±0,53) 

х 10
3
/µ, (р<0,01) у донорів. Порушення у фагоцитарній ланці захисту у 

сформованих групах хворих відрізнялися не лише інтенсивністю змін, але й 

їх напрямком. Так, у хворих основної групи констатували пригнічення 

фагоцитарної активності нейтрофілів, в той час, як у контрольній – фагоцитоз 

був активований. 
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ʊʘʙʣʠʮʷ 5.1.1 

ʇʦʢʘʟʥʠʢʠ ʬʘʛʦʮʠʪʘʨʥʦʛʦ ʟʘʭʠʩʪʫ ʫ ʭʚʦʨʠʭ ʥʘ ʚʧʝʨʰʝ 

ʜʽʘʛʥʦʩʪʦʚʘʥʠʡ ʪʫʙʝʨʢʫʣʴʦʟ ʣʝʛʝʥʴ, ʚʠʢʣʠʢʘʥʠʡ ʭʽʤʽʦʯʫʪʣʠʚʠʤʠ ʪʘ 

ʤʫʣʴʪʠʨʝʟʠʩʪʝʥʪʥʠʤʠ ʰʪʘʤʘʤʠ ʤʽʢʦʙʘʢʪʝʨʽʡ ʪʫʙʝʨʢʫʣʴʦʟʫ 

Групи/ 

Показники 

Групи 

Донори 

(п= 30) 

Контрольна 

(п= 22) 

Основна 

(п= 25) 

(М±m) (М±m) (М±m) 

Загальні 

лейкоцити 
6,70±0,53 8,78±0,39* 

11,24 ± 

0,46*
■
 

ФЧ (%) 6,8±0,5 14,1±0,4* 5,6±0,3*
■
 

ФІ (%) 67,1±3,1 79,9±1,2* 64,6±2,4
■
 

НСТ (%) 9,3±0,8 18,6±0,7* 21,2±0,9*
■
 

КЛБ (%) 78,6±2,4 75,5±1,1 59,8±1,5*
■
 

 

Примітки: 

1. * – Різниця достовірна відносно групи донорів (р<0,05–0,01); 

2. 
■ 
–

 
Різниця достовірна відносно референтної групи (р<0,05–0,01).  

 

При МРТБЛ, у порівнянні із ХЧТБЛ, зменшувалася в 1,2 рази 

кількість ФІ до (64,6±1,0) % відносно (79,9±1,2) % у осіб референтної 

(р<0,01) та (67,1±3,1) % у донорів, (р>0,05, р<0,01) і в 2,5 рази знижувалася їх 

поглинальна здатність (фагоцитарне число – ФЧ) – до (5,6±0,3) відносно 

(14,1±0,4), (р<0,01) і (6,8±0,5) відповідно, (р<0,05–0,01). Крім того, у хворих 

основної групи, у порівнянні з контрольною, значно посилювався НСТ, який, 

очевидно, компенсував недостатність КЛБ. Зокрема, інтенсивність 

звільнення сполук активного кисню у хворих на МРТБЛ, за показниками 

НСТ, була в 1,2 і 2,3 разів вищою, ніж у осіб контрольної групи та у донорів і 

становила (21,2±0,9) % відносно (18,6±0,7) % (р<0,05) і (9,3±0,8) % у донорів 

(р<0,05–0,01). Інтенсивність КЛБ дорівнювала – (59,8±1,5) % відносно 
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(75,5±1,1) % (р<0,05) і (78,6±2,4) % у групі донорів (р<0,05). 

Результати досліджень Т-клітинного імунітету у хворих на ХЧТБ та 

МРТБЛ представлені у табл. 5.1.2.  

        ʊʘʙʣʠʮʷ 5.1.2 

ʇʦʧʫʣʷʮʽʡʥʠʡ ʩʢʣʘʜ ʣʽʤʬʦʮʠʪʘʨʥʠʭ ʢʣʽʪʠʥ ʢʨʦʚʽ ʫ ʭʚʦʨʠʭ ʥʘ 

ʪʫʙʝʨʢʫʣʴʦʟ ʣʝʛʝʥʴ, ʚʠʢʣʠʢʘʥʠʡ ʭʽʤʽʦʯʫʪʣʠʚʠʤʠ ʪʘ 

ʤʫʣʴʪʠʨʝʟʠʩʪʝʥʪʥʠʤʠ ʰʪʘʤʘʤʠ ʤʽʢʦʙʘʢʪʝʨʽʡ ʪʫʙʝʨʢʫʣʴʦʟʫ 

Показники 

Групи обстежених 

 
здорові 

(n=15) 

контрольна 

(n=23) 
основна (n=25) 

Т-лімфоцити СD3+ (%) 71,5±2,5 63,4±2,2* 61,2±3,1* 

Т-хелперні лімфоцити 

СD3+СD4+ (%) 
41,0±2,7 33,8±2,1* 30,4±1,8* 

Т-супресорно/ цитотоксичні 

СD3+СD8+ (%) 
28,5±1,4 29,4±1,7 36,3±1,5*,# 

Співвідношення СD3+СD4+/ 

СD3+СD8+ (ІРІ Тх/Тс) 
1,30±0,08 1,15±0,06 0,84±0,07*,# 

 

Примітки:  

1. * – різниця достовірна порівняно донорів (p<0,05);  

2. # – різниця достовірна порівняно контрольної групи (p<0,05). 

 

Отже, у хворих на МРТБЛ наявне пригнічення фагоцитарної 

активності нейтрофілів виражене зменшенням у 1,2 рази, відносно 

хіміочутливого, кількості ФІ, в 2,5 рази зниженням їх поглинальної здатності; 

зменшення в 1,3 рази вмісту КЛБ, які беруть участь у процесах 

внутрішньоклітинного протеолізу та НСТ, кінцевою точкою якого є 

утворення перекису водню та супероксидного аніону. 
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Це відбулося за рахунок зменшення фракції СD3+СD4+ у контрольній 

та основній групах до (33,8±2,1) % і до (30,4±1,8) % проти (41,0±2,7) % у 

здорових (p<0,05) та зростанням числа СD8+ – (29,4±1,7) % (p>0,05) і 

(36,3±1,5) % проти (28,5±1,4) %, відповідно (p<0,05). 

У хворих на туберкульоз, незалежно від типу 

чутливості/резистентності збудника, констатували зменшення числа 

Т-лімфоцитів. Чисельність попопуляції Т-лімфоцитів з експресією антигену 

СD3+ у обстежених контрольної та основної групи становила (63,4±2,2) % і 

(61,2±3,1) % порівняно (71,5±2,5) % у здорових (p<0,05). 

При специфічному процесі фіксували втрату динамічної рівноваги 

між Т-хелперними СD4+ і супресорно/цитотоксичними лімфоцитами СD8+ з 

переважанням супресивних механізмів клітинної відповіді. 

Зростання чисельності Т-супресорно/цитотоксичних лімфоцитів 

СD3+СD8+ було достовірним як порівняно здорових, так і групи хворих на 

МРТБЛ. Супресивний характер клітинної відповіді був більш вираженим у 

хворих основної групи, на що вказував показник ІРІ (СD4+/СD8+), який був 

менший порівняно контролю в 1,24 рази та в 1,75 рази порівняно здорових і 

становив (0,92±0,07) проти (1,13±0,1) (p<0,05) та (1,61±0,17) (р<0,05). 

Імунологічні дослідження, проведені у хворих обох груп, 

констатували наявність Т-клітинного імунодефіциту, вираженого 

зменшенням загальної кількості Т-лімфоцитів та пригнічення їх 

функціональної активності. У порівнянні до групи донорів у основній та 

контрольній групах приблизно в 1,6 рази зменшувалась загальна кількість 

Т-лімфоцитів та проліферованих під дією ФГА клітин (РБТЛ з ФГА – 

(30,2±2,4) % і (32,7±1,3) %, (р>0,05), відносно (45,6±2,1) %, відповідно 

(р<0,01) табл. 5.1.3. Слід відзначити, що більш виражені порушення в системі 

Т-клітинного імунітету зі зменшенням кількості Т-лімфоцитів та 

пригніченням їх функціональної активності в 1,3 рази частіше виявляли у 

пацієнтів з МРТБЛ у 72,0 % (18), ніж у хворих на туберкульоз викликаний 

чутливими штамами МБТ – у 55,0 % (11). 
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У осіб референтної – компенсаторні механізми спрацьовували у 

5,0 % (9) хворих: із них у 35,0 % (7) осіб – на тлі зменшення відносного числа 

Т-лімфоцитів зберігалася нормальна проліферативна активність, у 10,0 % 

пацієнтів при достатній кількості Т- лімфоцитів, відзначали їх функціональну 

неповноцінність. 

        ʊʘʙʣʠʮʷ 5.1.3 

ʇʦʢʘʟʥʠʢʠ ʊ-ʢʣʽʪʠʥʥʦʛʦ ʽʤʫʥʽʪʝʪʫ ʫ ʭʚʦʨʠʭ ʥʘ ʚʧʝʨʰʝ 

ʜʽʘʛʥʦʩʪʦʚʘʥʠʡ ʜʝʩʪʨʫʢʪʠʚʥʠʡ ʪʫʙʝʨʢʫʣʴʦʟ ʣʝʛʝʥʴ, ʚʠʢʣʠʢʘʥʠʡ 

ʭʽʤʽʦʯʫʪʣʠʚʠʤʠ ʪʘ ʤʫʣʴʪʠʨʝʟʠʩʪʝʥʪʥʠʤʠ ʰʪʘʤʘʤʠ ʄɹʊ 

 

Показники / 

Групи 

Відхилення від 

величин норми 

РБТЛ з ФГА 

(%) 

ХЧТБ 

(п = 22) 

22 
28,9±1,8* 

↓ 100 % 

МРТБ 

(п = 25) 

25 
31,8±1,4* 

↓ 100 % 

Донори (п = 30) 0 45,6 ± 2,1 

 

Примітка. * – Зміни достовірні до групи донорів (р<0,05–0,01). 

Відхилення в Т-ланці захисту по двох показниках одночасно, а саме 

по РБТЛ з ФГА є прогностичними і вказують на важкий перебіг 

захворювання, а в подальшому – на недостатню ефективність 

стандартизованої ХТ і можуть орієнтувати про доцільність підсилення АМБТ 

патогенетичними засобами імунорегуляторної дії.  

Лише у 28,0 % (7) обстежених основної групи зменшення кількості 

Т- лімфоцитів компенсувалося їх функціональною повноцінністю (РБТЛ з 

ФГА). 

Статистично достовірну різницю між основною та  

групами відзначили з боку показників специфічного імунітету, який був 

активований у 87,5 % (21) осіб основної та у 90,5 % (19) обстежених 

контрольної групи (5.1.4). Однак проліферативна активність 
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імуноспецифічних Т-лімфоцитів (РБТЛ з ППД-Л), навпаки знижувалася і 

відповідала значенню (2,6±0,2) ״ % та (3,2±0,1) %, відповідно (р<0,05) і 

(1,3±0,2) % у донорів (р<0,01).  

Аналізуючи особливості специфічної імунної відповіді у хворих 

основної та контрольної груп, встановлено, що у 52,4 % (11) пацієнтів 

контрольної та у 33,3 % (8) осіб основної – була наявна збалансована імунна 

реакція на присутність в організмі мікобактеріального антигену, який 

стимулював зростання субпопуляції спеціалізованих Т-лімфоцитів, а також 

посилював їх проліферативну активність. У 38,1 % (8) хворих на ХЧТБ і у 

54,2 % хворих на МРТБЛ були наявні дисфункційні порушення в системі 

специфічного захисту. Зокрема, у 9,5 % обстежених при активному 

специфічному процесі, викликаному чутливими до АМБП штамами МБТ, 

кількість сенсибілізованих до ППД-Л лімфоцитів відповідала межі норми, 

при наявності у них підвищеної функціональної активності, а у 28,6 % 

хворих референтної та у 54,2 % осіб основної – на фоні збільшення кількості 

сенсибілізованих до туберкуліну Т-лімфоцитів їх проліферативна здатність 

на туберкулін була слабо виражена. 

        Таблиця 5.1.4 

ʇʦʢʘʟʥʠʢʠ ʩʧʝʮʠʬʽʯʥʦʛʦ ʽʤʫʥʽʪʝʪʫ ʫ ʭʚʦʨʠʭ ʥʘ ʚʧʝʨʰʝ 

ʜʽʘʛʥʦʩʪʦʚʘʥʠʡ ʪʫʙʝʨʢʫʣʴʦʟ ʣʝʛʝʥʴ, ʚʠʢʣʠʢʘʥʠʡ ʭʽʤʽʦʯʫʪʣʠʚʠʤʠ ʪʘ 

ʤʫʣʴʪʠʨʝʟʠʩʪʝʥʪʥʠʤʠ ʰʪʘʤʘʤʠ ʄɹʊ 

Показники 

Групи 

Імунітет 

активований 

РБТЛ 

з ППД-Л (%) 

ХЧТБ 

(п = 22) 

19 
3,2±0,1* 

↑ 90,5 % 

МРТБ 

(п = 25) 

21 
2,6±0,2*

■
 

↑ 87,5 % 

Донори (п=30) 0 1,3±0,2 

 

Примітки: 

1. * – Різниця достовірна відносно групи донорів (р<0,05–0,01); 

2. 
■ 
– 

 
Різниця достовірна відносно групи ХЧТБ (р<0,05–0,01). 
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Пригнічення або повна відсутність проліферативної відповіді 

лімфоцитів на ППД-Л може вказувати на дефект антигенних  

клітинно-мембранних структур, які стають «інертними» до МБТ, тим самим 

обумовлюють розрив у механізмі запуску специфічної імунної відповіді та 

пояснюють анергію Т-специфічних лімфоцитів. Дослідження вказують на 

зв’язок туберкулінової анергії з більш тяжким перебігом туберкульозного 

процесу [14, 95]. 

Слід відзначити, що ознаки повної туберкулінової анергії в 1,3 рази 

частіше констатували у хворих з мультирезистентним у 12,5 %, ніж з ХЧТБЛ 

– у 9,5 %.  

Тому виявлення туберкулінової анергії специфічних 

Т-лімфоцитів може характеризувати не тільки перебіг специфічного 

запалення, але й прогнозувати тривалість та результативність специфічного 

лікування. Т-клітинний імунодепресивний стан у хворих на туберкульоз 

легень не залежно від чутливості/резистентності збудника супроводжувався 

активуванням В-ланки імунітету з вираженим посиленням продукції 

імуноглобулінів та зростанням у крові рівня ЦІК, табл. 5.1.5. 

Більш інтенсивне атитілотворення та імунне комплексотворення було 

характерним для МРТБ із статистично підтвердженою різницею для 

показників ІgА, ІgG, ЦІК. Так, вміст ІgА у крові хворих основної групи 

дорівнював (5,03±0,10) г/л відносно (4,57±0,09) г/л у осіб контрольної групи 

(р<0,05) та (1,88±0,11) г/л у донорів (р<0,01) і (62,5±9,4) МО, у донорів 

(р<0,01); ЦІК – (195,8±7,3) од. опт. щільн. відносно (171,6±8,1) од. опт. 

щільн., (р<0,05) і (78,1±5,6) од. опт. щільн., відповідно (р<0,01). Крім того, 

у хворих на МРТБ в 1,3 рази частіше, ніж при ХЧТБ констатували посилену 

продукцію антитілотворення ІgМ у 66,7 % (16) відносно 50,0 % (11) і ІgG (у 

91,7 % (22) відносно 68,2 % (15). 
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         ʊʘʣʠʮʷ 5.1.5 

ʇʦʢʘʟʥʠʢʠ ʛʫʤʦʨʘʣʴʥʦʛʦ ʽʤʫʥʽʪʝʪʫ ʫ ʭʚʦʨʠʭ ʥʘ ʪʫʙʝʨʢʫʣʴʦʟ 

ʣʝʛʝʥʴ ʚʠʢʣʠʢʘʥʠʡ ʯʫʪʣʠʚʠʤʠ ʪʘ ʤʫʣʴʪʠʨʝʟʠʩʪʝʥʪʥʠʤ ʰʪʘʤʘʤʠ 

ʤʽʢʦʙʘʢʪʝʨʽʡ ʪʫʙʝʨʢʫʣʴʦʟʫ 

Показники 

Групи 

донори контрольна основна 

п=30 п=22 п=25 

(М±m) (М±m) (М±m) 

І g А(г/л) 1,88±0,11 4,57±0,09* 5,03±0,10*
■
 

ІgМ(г/л) 1,15±0,09 2,24±0,11* 2,41±0,09* 

Іg G (г/л) 12,80±1,50 21,40±1,35* 22,73±1,52* 

ЦІК (од. опт.щільн.) 78,1±5,6 171,6±8,1* 195,8±7,3*
■
 

 

Примітки: 

1. * – Різниця достовірна відносно групи донорів (р<0,05–0,01); 

2. 
■ 
– Різниця достовірна відносно хворих на ХЧТБ (р<0,05–0,01). 

 

Отже, проведені дослідження виявили ряд імунопатогенетичних 

особливостей характерних для МРТБЛ, зокрема: 

- пригнічення фагоцитарної ланки імунітету, виражене дотовірним 

зменшенням, відносно донорів та хворих на ХЧТБ, кількості  

фагоцитоз-актиних клітин (ФІ), пригнічення їх поглинальної здатності (ФЧ), 

зниження КЛБ, посилення НСТ; 

- у осіб основної групи, у порівнянні з референтною, зменшувалася у 

1,2 рази кількість фагоцитоз-актиних нейтрофільних лейкоцитів, у 2,5 рази 

знижувалася їх поглинальна здатність, в 1,3 рази – вміст катіонних 

лізосомальних білків гранулоцитів; 

- недостатність внутріклітинного ферментативно-протеолітичного 

потенціалу фагоцитарних клітин (внаслідок зниження КЛБ) частково 

компенсувалося посиленням НСТ з виділенням сполук активного кисню; 

- Т-клітинний імунодефіцит обумовлений поєднанням кількісних та 

функціональних порушень: зменшення CD3+, пригнічення РБТЛ з ФГА, 
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в 1,3 рази частіше наявний у пацієнтів з вперше діагностованим 

мультирезистентним (у 72,0 %), ніж із ХЧТБ легень (55,0 %); 

- активування протитуберкульозного імунітету виявлено у 87,5 % 

осібосновної та у 90,5 % – контрольної групи;  

- у 33,3 % хворих з мультирезистентним і у 52,4 % – з ХЧТБ наявна 

повноцінна збалансована імуноспецифічна реакція на наявність в організмі 

мікобактеріального антигену; 

- неповноцінність системи протитуберкульозного захисту з 

дисфункційними порушеннями специфічно імунної відповіді (відсутністю чи 

уповільненим збільшенням кількості специфічних Т-лімфоцитів). Або їх 

функціональною неповноцінністю) 1,4 рази частіше констатували у хворих з 

мультирезистентним у (54,2 %), ніж з ХЧТБ (38,1 %); наявність 

туберкулінової анергії відмічали у 12,5 % і 9, 5 % осіб, відповідно; 

- більш інтенсивне атитілотворення та імунне комплексотворення 

характерне для МРТБЛ із статистично підтвердженою різницею, відносно 

ХЧТБ, для показників ІgА, ЦІК; 

- різні типи дисімуноглобулінемій виражених посиленням 

антитілотворення певних класів імуноглобулінів з пригніченням синтезу 

інших відзначали у 50,0 % пацієнтів основної та у 45,5 % контрольної групи.  

Функціональна недостатність В-ланки імунітету з пригніченням 

продукції імуноглобулінів ІgА, ІgМ, ІgG була наявна у 20,9 % пацієнтів з 

МРТБ (пригнічення антитілотворення ІgА – у 4,2 %, ІgG – у 4,2 %, ІgМ – у 

12,5 %), в той час, як при чутливому виявляли лише дефіцит ІgМ (у 13,6 %). 

 

5.2 ɼʠʥʘʤʽʢʘ ʟʤʽʥ ʚ ʩʠʩʪʝʤʽ ʽʤʫʥʥʦʛʦ ʛʦʤʝʦʩʪʘʟʫ ʫ ʭʚʦʨʠʭ ʥʘ 

ʤʫʣʴʪʠʨʝʟʠʩʪʝʥʪʥʦʤʫ ʪʫʙʝʨʢʫʣʴʦʟʽ ʣʝʛʝʥʴ ʚ ʽʥʪʝʥʩʠʚʥʽʡ ʬʘʟʽ ɸʄɹʊ 

Вивчення характеру змін в системі фагоцитарного, Т-, В - клітинного 

та специфічного протитуберкульозного імунітету в процесі лікування 

проведено у 28 хворих на мультирезистентний деструктивний туберкульоз 

легень (МРТБ), які проходили стаціонарний етап інтенсивної АМБТ 
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у КУ ЛОР «ЛРФПЦ». Імунологічні дослідження проводили при поступленні 

хворих у стаціонар, до початку лікування, 4 місяці інтенсивної терапії та на 

етапі її завершення, перед випискою хворого зі стаціонару (8 міс. лікування).  

На початку лікування виявили ряд суттєвих порушень імунного 

гемостазу у хворих на МРТБЛ. Було встановлено, що специфічне запалення, 

викликане мультирезистентними штамами МБТ, супроводжувалося 

вираженим лейкоцитозом, який становив (11,2± 0,5) х 10
3
/ µlвідносно 

(6,7±0,5) х 10
3
/ µl у донорів (р<0,01); функціональними порушеннями 

фагоцитарного захисту зі зменшенням кількості ФІ до (56,4±2,3) % при нормі 

(67,1±3,1) % (р<0,01); недостатністю КЛБ – (70,4±1,5) % і (78,6±2,4) %, 

відповідно (р<0,05); різким посилення окисно-відновних процесів 

нейтрофільних лейкоцитів, НСТ − (22,2±0,9) % при нормі (9,3±0,8) % 

(р<0,01) (рис.5.2.1). 

Неповноцінність фагоцитарного захисту, при МРТБЛ поєднувалася з  

Т-клітинним супресивним станом вираженим зменшенням у 1,6 рази 

загальної кількості Т-лімфоцитів (р<0,01) та РБТЛ з ФГА − (27,7±1,4) % і 

(45,6±2,1) %, відповідно (р<0,01) (рис.5.2.2). 

Математичні обчислення середньо арифметичного показника та 

стандартної похибки від середньо арифметичного значення для показників 

та РБТЛ з ППД-Л, які характеризують специфічну імунну відповідь, вказали 

на достовірне зростання їх величин при специфічному запаленні 

викликаному мультирезистентними штамами МБТ, у порівнянні  

з донорами. 
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Рис. 5.2.1 Показники фагоцитарного імунітету у хворих на МРТБЛ 

 

Проліферованих під дією ППД-Л специфічних Т-лімфоцитів, 

РБТЛ з ППД-Л зростала в 2,1 рази і становила (2,7±0,2) % і (1,3±0,2) %, 

відповідно порівняно зі донорами (р<0,01) (рис.5.2.2).  

Проте, аналізуючи особливості специфічної імунної відповіді у 

кожного обстеженого зокрема, було встановлено, що лише у 43,5 % осіб була 

наявна збалансована імунна відповідь на мікобактеріальний антиген, який 

стимулював збільшення субпопуляції сенсибілізованих до туберкуліну 

Т-лімфоцитів та посилював їх проліферативну активність. У 56,5 % хворих 

були наявні дисфункційні порушення в системі специфічного захисту 

обумовлені слабо вираженою проліферативною здатністю специфічних. 

Т-лімфоцитів у відповідь на туберкулін. Наявність повної туберкулінової 

анергії констатували у 33,3 %, часткової – у 18,5 % хворих на МРТБЛ. 

Наявність туберкулінової толерантності специфічних Т-лімфоцитів очевидно 

пов̓язана з високим рівнем інтоксикації, наявної у хворих на МРТБЛ.  
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Рис. 5.2.2 Показники Т-клітинного та проти туберкульозного 

імунітету у хворих на МРТБЛ 

До початку проведення курсу АМБТ у хворих на МРТБЛ відзначали 

посилене активування В – ланки імунітету (рис. 5.2.3) зі зростанням в 

середньому в 2,3 рази, відносно донорів, величин ІgА, ІgМ, ІgG, ЦІК, що 

характеризувало високий рівень антигенного навантаження і відповідно 

посилене антитілотворення та утворення циркулюючих імунних комплексів.  

  

Рис. 5.2.3 Показники гуморального імунітету у хворих на МРТБЛ 

Під впливом 4 місячного курсу АМБТ у хворих на МРТБЛ 

відбувалися достовірні позитивні зміни лише в системі специфічного 

протитуберкульозного та гуморальній ланці імунітету (табл.5.2.1 і 5.2.2).  
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         ʊʘʙʣʠʮʷ5.2.1 

ɼʠʥʘʤʽʢʘ ʟʤʽʥ ʚ ʩʠʩʪʝʤʽ ʊ-ʢʣʽʪʠʥʥʦʛʦ ʪʘ ʩʧʝʮʠʬʽʯʥʦʛʦ 

ʧʨʦʪʠʪʫʙʝʨʢʫʣʴʦʟʥʦʛʦ ʽʤʫʥʽʪʝʪʫ ʫ ʭʚʦʨʠʭ ʄʈʊɹ ʣʝʛʝʥʴ ʚ ʜʠʥʘʤʽʮʽ 

Показники 

Групи 

донори 

(п=30) 

до початку 

інтенсивної 

ХТ (п=28) 

4 міс. 

інтенсивно

ї ХТ 

(п=24) 

8 міс. 

інтенсивної 

ХТ (п=19) 

(М±m) (М±m) (М±m) (М±m) 

РБТЛ з ФГА 

(%) 
45,6±2,1 27,7±1,4* 31,4±2,5* 32,2±1,7* 

РБТЛ з 

ППД-Л (%) 
1,3±0,2 2,7±0,2* 3,8±0,4*

■
 2,2±0,1*

■
 

 

Примітки: 

1. *– Різниця достовірна відносно групи донорів (р<0,05–0,01); 

2.
■
 – 

 
Різниця достовірна відносно початкових значень (р<0,05–0,01). 

 

На тлі 4 місячної хіміотерапії достовірно зменшувався кількість 

сенсибілізованих до туберкуліну Т-лімфоцитів і становив (7,5±0,2) % 

відносно (8,8±0,4) % до початку АМБТ (р<0,05) та усувалася у 9,5 % 

хворих туберкулінова толерантність специфічних Т-лімфоцитів, що 

підтверджувалося посиленням їх проліферативної активності на дію 

ППД-Л. Показники РБТЛ з ППД-Л зростали в 1,4 рази від початкових і 

становили (3,8±0,4) % відносно (2,7±0,2) %, відповідно (р<0,05). 

Після 4 місячної хіміотерапії у хворих на МРТБЛ значно 

уповільнилися процеси антитілотворення: ІgА (4,27±0,15) г/л проти 

(5,35±0,10) г/л до лікування (р>0,05), Іg М (2,92±0,17) г/л 

проти (3,25±0,14) г/л (р>0,05) та ЦІК (127,4±9,1) од. опт. щільн. проти 

(16,1±7,3) од. опт. щільн. до АМБТ (р<0,05). 
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         ʊʘʙʣʠʮʷ 5.2.2 

ʄʦʥʽʪʦʨʠʥʛ ʧʦʢʘʟʥʠʢʽʚ ʛʫʤʦʨʘʣʴʥʦʛʦ ʽʤʫʥʽʪʝʪʫ ʫ ʭʚʦʨʠʭ ʥʘ 

ʄʈʊɹ ʣʝʛʝʥʴ ʥʘ ʨʽʟʥʠʭ ʝʪʘʧʘʭ ʽʥʪʝʥʩʠʚʥʦʾ ʭʽʤʽʦʪʝʨʘʧʽʾ 

Показники 

Групи 

донори 

(п=30) 

до початку 

інтенсивної 

ХТ (п=28) 

4 міс. 

інтенсивної 

ХТ (п=24) 

8 міс. 

інтенсивної 

ХТ (п=19) 

(М±m) (М±m) (М±m) (М±m) 

Іg А(г/л) 1,88±0,11 5,35±0,10* 4,27±0,15* 3,85±0,23*
■
 

Іg М(г/л) 1,15±0,09 3,25±0,14* 2,92±0,17* 2,25±0,11*
■
 

Іg G (г/л) 12,8±1,5 25,4±2,5* 32,8±3,2* 31,8±2,6* 

ЦІК 

(од.опт.щільн.) 
78,1±5,6 161,1±7,3* 127,4±9,1*

■
 116,1±8,4*

■
 

 

Примітки: 

1. * – Різниця достовірна відносно групи донорів (р<0,05–0,01); 

2. 
■ 
– Різниця достовірна відносно початкових значень (р<0,05–0,01). 

 

Вивчення характеру змін в системі імунітету, на проміжному відрізку 

стаціонарного етапу АМБТ (4 – місяці специфічного лікування), показало, 

що зменшення специфічного антигенного навантаження внаслідок дії АМБП 

відбувалося в середньому у третини пацієнтів, що підтверджувало зниження 

проліферативної активності сенсибілізованих до туберкуліну 

Т-лімфоцитів (РБТЛ з ППД-Л у 30,0 %). У 23,8 % хворих АМБТ усувала 

туберкулінову толерантність сенсибілізованих до туберкуліну  

Т-лімфоцитів. Ознаки повної або часткової туберкулінової анергії 

залишалися у 19,0 % і 9,5 % хворих, відповідно. На зменшення рівня 

антигенного навантаження й відповідно, ступеня ендогенної інтоксикації 

вказували також позитивні динамічні зміни щодо уповільнення процесів 

антитіло творення ІgА у 75,0 % осіб, ІgМ у 60,0 % та імунного 

комлексотворення, ЦІК у 75,0 % хворих. Отже, 4-х місячний курс 
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інтенсивної АМБТ сприяв зниженню специфічного антигенного 

навантаження у третини хворих на МРТБЛ (30,0-31,6 %), що вказувало на 

ефективну дію АМБП та сприятливий перебіг специфічного процесу. Саме 

на даному етапі стаціонарного лікування у хворих без позитивної 

імунодинаміки стає доцільним комплексне проведення та аналіз клінічних, 

ренгенологічних, бактеріологічних, загально лабораторних досліджень для 

визначення подальших оперативних дій щодо доповнення АМБТ засобами 

патогенетичної дії (дезінтоксикаційна, імуномоделююча терапія), 

направленими на усунення ендогенної інтоксикації, відновлення 

імунологічної реактивності організму.  

Показники Т – клітинного захисту CD3+-клітин, РБТЛ з ФГА та 

фагоцитарної ланки імунітету – ФІ, НСТ, КЛБ продовжували утримуватися 

на рівні вихідних значень, а поглинальна здатність нейтрофільних 

лейкоцитів, ФЧ на тлі терапії – знижувалася (табл. 5.2.3). 

Імунологічні дослідження, проведені у хворих на МРТБЛ на етапі 

завершення ІФ лікування, вказали на ряд позитивних зрушень в системі 

імунного гемостазу, які відбулися під дією хіміотерапії. Так, після 

завершення ІФ АМБТ відбувалося достовірне зменшення, відносно 

початкових значень, загальної кількості лейкоцитів, які відповідали 

показнику (8,1±0,9) х 10
3
/ µl та (11,2±0,5) х 10

3
/ µl до лікування (р<0,05), при 

нормі (6,7±0,5) х 10
3
/ µl, (р>0,05) (табл. 5.2.3). 

Зменшувалася до нижньої межі норми кількість фагоцитоз активних 

клітин ФІ – (47,7±3,3) % відносно (56,4±2,3) % до АМБТ (р>0,05) при нормі 

(67,1±3,10) % (р<0,05), показник фагоцитарного числа ФЧ – (4,8±0,7) % 

відносно (6,4±0,8) % (р>0,05) при нормі (6,8±0,5) % (р<0,05); достовірно 

знижувалася, відносно початкових величин, активність кисень залежного 

метаболізму нейтрофільних гранулоцитів, НСТ − (17,2±1,2) % відносно 

(22,2±0,9) % (р<0,05) при нормі (9,3±0,8) % (р<0,05); практично 

утримувалися на рівні вихідних величин показники катіонних лізосомальних 
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білків гранулоцитарних лейкоцитів і дорівнювали (73,1±2,0) % відносно 

(70,4±1,5) % до АМБТ (р>0,05) та (78,6±2,4) % у групі донорів (р>0,05).  

 

Рис. 5.2.4 Показники фагоцитарного імунітету у хворих на МРТБЛ 

до- і після завершення ІФ АМБТ 

 

Слід зазначити, що недостатність фагоцитарного захисту, яку 

фіксували у хворих на МРТБЛ до початку курсу АМБТ, у процесі лікування 

посилювалася і при завершенні хіміотерапії у 16,7 % обстежених 

констатували зменшення на 15-20 % кількості фагоцитоз-активних клітин 

ФІ, величини яких знижувалися до нижньої межі норми, а у 33,3 % хворих 

фагоцитарний індекс знижувався на 21 – 35 % і виходив за межі нижньої 

границі норми (рис. 5.2.4).  

Динамічні дослідження показників Т- ланки імунітету у хворих на 

МРТБ на тлі лікування показали, що на час завершення ІФ хіміотерапії 

констатовано позитивну тенденцію у вигляді збільшення Т-лімфоцитів 

та відновлення їх функціональної активності (РБТЛ з ФГА – (32,2±1,7) % 

відносно (27,7±1,4) %, відповідно (р>0,05) при нормі (45,6±2,1) % (р<0,05), 

рис. 5.2.5. Проте повне усунення порушень, протягом стаціонарного етапу 

лікування, з відновленням до нормальних величин загальної кількості 

Т-лімфоцитів та їх функціональної активності відбувалося лише у 16,7 % 

хворих. 
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Рис. 5.2.5 Вплив хіміотерапіїв ІФ на показники Т-клітинного та 

специфічного імунітету у хворих на МРТБЛ 

 

Моніторингові дослідження специфічного імунітету у хворих на 

МРТБ легень, які отримали повний курс інтенсивної АМБТ вказали на 

зменшення напруженості в системі специфічного протитуберкульозного 

імунітету, що підтверджувалося зменшенням кількості сенсибілізованих до 

туберкуліну Т - лімфоцитів, (р<0,05). Достовірно знижувалася також 

фракція проліферованих під дією ППД-Л клітин у реакції  

РБТЛ з ППД-Л, яка відповідала значенню (2,2±0,1) % відносно (2,7±0,2) % 

(р<0,05) та (1,3±0,2) % у донорів (р<0,05). 

Проте, після завершення ІФ АМБТ нормалізація показників РБТЛ з 

ППД-Л (у 33,0 %), або їх зниження (у 11,1 %) наступала (у 44,4 %) хворих; 

у 27,8 % обстежених утримувалися явища туберкулінової анергії, 

(у 27,8 %) осіб посилювалася специфічно залежна проліферація 

сенсибілізованих до туберкуліну Т-лімфоцитів. Отримані результати 

досліджень специфічного протитуберкульозного імунітету, які 

відтворюють реальну картину динамічних змін специфічного 

навантаження внаслідок дії протитуберкульозних препаратів, дають 

підставу стверджувати, що хіміотерапія інтенсивної фази лікування 

знімає напруженість в системі специфічного захисту та є 
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високоефективною приблизно у третини хворих на МРТБ легень 

33,0 % за показниками РБТЛ з ППД-Л. У 27,8 % осіб наявні ознаки 

туберкулінової анергії, очевидно, ендогенно інтоксикаційного ґенезу. Ще 

у 27,8 % хворих проліферативна активність специфічних Т-лімфоцитів 

зростає, що вказує на наявність активного специфічного запалення та 

малоефективну хіміотерапію.  

Характер змін у гуморальній ланці імунітету у хворих на МРТБЛ, під 

дією стандартизованої інтенсивної АМБТ, тісно повʼязаний із специфічним 

антигенним навантаженням, яке посилює продукцію антитілотворення. При 

ефективній дії АМБП ступінь антигенного навантаження на організм 

зменшується, відповідно сповільнюються процеси антитілотворення, що і є 

прямим відображенням ефективності хіміотерапії. Так, після завершення ІФ 

лікування констатували достовірне зниження відносно початкових величин 

вмісту ІgА – (3,85±0,23) г/л відносно (4,27±0,15) г/л до лікування (р<0,05); 

ІgМ – (2,25±0,11) г/л та (3,25±0,14) г/л (р<0,05); і (145,6±8,5) МО, відповідно 

(р<0,05); ЦІК – (116,1±8,4) од. опт. щільн. відносно (161,1±8,4) од. опт. 

щільн., до лікування (р<0,05) (рис.5.2.6). 

Слід зазначити, що середньоарифметичні значення перечислених 

показників: ІgА, ІgМ, ЦІК після завершення АМБТ залишалися достовірно 

вищі від показників норми. Нормалізацію величин ІgА відзначали у 41,2 %, 

ІgМ – у 47,1 %, ЦІК – у 44,0 %. Рівень ІgG у процесі лікування зростав і в 

кінці інтенсивної фази хіміотерапії становив (31,8±2,6) г/л відносно 

(25,4±2,5) г/л до лікування (р<0,05). Лише у 23,5 % хворих на тлі АМБТ 

констатували тенденцію до зниження величин показників ІgG. 

Таким чином, при виписці хворих зі стаціонару на амбулаторний етап 

лікування в середньому в однієї четвертої частини констатували посилення 

специфічної імунної відповіді зі збільшенням числа проліферованих під дією 

туберкуліну специфічних Т-лімфоцитів, РБТЛ з ППД-Л (27,8 %), 

поглиблення порушень в системі фагоцитарного захисту зі зниженням 

ферментативно-протеолітичного потенціалу гранулоцитарних лейкоцитів  
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(у 27,8 %) та зростанням фагоцитарної активності нейтрофілів (22,2 %), 

активування процесів антитілотворення ІgА (23,5 %), ІgМ (17,6 %), ЦІК 

(16,7 %), що підтверджувало наявність активного специфічного процесу та 

неефективну дію АМБП. 

 

 

 

 

Рис. 5.2.6 Показники гуморального імунітету у хворих на МРТБЛ до- 

і після завершення ІФ АМБТ 

 

Отже, специфічне запалення у хворих на МРТБь (до початку АМБТ) 

супроводжувалося вираженим лейкоцитозом (р<0,01), функціональними 

порушеннями фагоцитарного захисту зі зменшенням ФІ (р<0,01), 

недостатністю КЛБ (р<0,05), різким посилення НСТ (р<0,01), наявністю  

(у 100,0 % хворих) Т-клітинної імуносупресії, активуванням 

протитуберкульозного імунітету з дисфункційними порушеннями у 56,5 % 

осіб специфічної імунної відповіді, посиленням в середньому у 2,3 рази, 

відносно величин норми, процесів антитілотворення ІgА, ІgМ, ІgG і 

комплексотворення – ЦІК; 

- на проміжному етапі, 4-місяці інтенсивної хіміотерапії, близько у 

третини пацієнтів відзначали зменшення специфічного антигенного 

навантаження, що підтверджувалося: зниженням РБТЛ з ППД (у 30,0 %), 
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появою тенденції до уповільнення процесів антитілотворення ІgА , ІgМ, та 

ЦІК. У 23,8 % хворих внаслідок дії АМБТ у реакції РБТЛ з ППД-Л зникала 

туберкулінова толерантність специфічних Т-лімфоцитів, що вказувало на 

сприятливий перебіг специфічного процесу, зменшення рівня інтоксикації, 

ефективну дію АМБП;  

- у 57,9 % хворих на МРТБ на тлі 4-х місяців специфічної ХТ, на рівні 

вихідних значень, утримувалася напруженість в системі специфічного 

імунітету, у 10,5 % осіб – зростала, у 28,5 % хворих зберігалися ознаки 

повної або часткової туберкулінової анергії, залишалася високо активованою 

гуморальна імунна відповідь, що вказувало на високий рівень антигенного 

навантаження та низьку ефективність АМБТ; 

- негативна динаміка змін у системі імунітету у хворих на МРТБЛ на 

тлі 4-місячної хіміотерапії дає підставу для комплексного проведення та 

аналізу клінічних, ренгенологічних, бактеріологічних, загально лабораторних 

досліджень для визначення подальших оперативних дій щодо доповнення 

АМБТ засобами патогенетичної дії (детоксикаційна, імуномоделююча 

терапія) направленими на усунення інтоксикації, відновлення імунологічної 

реактивності організму.  

Моніторингові імунологічні дослідження фагоцитарного, 

Т-клітинного, специфічного протитуберкульозного, гуморального імунітету 

проведені у хворих на МРТБЛ, які отримали повний курс індивідуалізованої 

інтенсивної АМБТ, встановили: 

- достовірне зниження, відносно початкових величин, 

середньоарифметичних значень показників протитуберкульозного імунітету: 

РБТЛ з ППД-Л (р<0,05), імуноглобулінів Іg А, Іg М, ЦІК (р<0,05), 

НСТ (р<0,05), що вказувало на зниження, під дією АМБТ, антигенного 

навантаження, активності специфічних запальних реакцій, інтоксикації;  

- інтенсивна АМБТ знижувала «напруженість» в системі 

специфічного протитуберкульозного та гуморальної ланок імунітету в 

середньому у 70,0 % хворих зі зменшенням кількості специфічних 
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Т-лімфоцитів, числа проліферативаних під дією туберкуліну лімфоцитів, 

РБТЛ з ППД-Л − у 72,2 %; уповільнювала процеси антитілотворення ІgА,  

ІgМ та імунного комлексоутворення ЦІК у 70,6 %, у 64,7 %, у 76,9 % та у 

77,8 %, відповідно; НСТ− у 82,3 %; відновлювала КЛБ – у 66,7 % хворих; 

- хіміотерапія інтенсивної фази сприяла відновленню функцій з 

нормалізацією показників специфічної імунної відповіді: РБТЛ з ППД-Л у 

44,4 %; гуморального імунітету: ІgА у 41,2 %, ІgМ у 47,1 %, ЦІК у 44,0 % 

хворих; НСТ у 82,3 %, КЛБ у 61,1 %; Т-клітинного: РБТЛ з ФГА у 16,7 %; 

- позитивні зрушення в системі Т-клітинного захисту у хворих з 

МРТБЛ, під час лікування, супроводжувалися повільним і незначним 

зростанням на 7-15 %, відносно початкових величин, кількості 

Т-лімфоцитів; після завершення ІФ АМБТ у 83,3 % пацієнтів наявна 

Т-клітинна імуносупресія виражена зменшенням на 15-23 %, від показників 

норми, з пригніченням РБТЛ з ФГА у 50,0 % осіб відбувається суттєве 

посилення фагоцитарної недостатності зі зменшенням на 15-35 % фагоцитоз 

активних нейтрофілів; 

- приблизно у 42,4 % хворих на МРТБЛ, які отримали курс 

індивідуалізованої інтенсивної хіміотерапії, констатували відсутність 

специфічного антигенного навантаження з нормалізацією показників 

специфічного протитуберкульозного та гуморальної ланок імунітету, що 

вказувало на зменшення активності специфічного процесу та високу 

ефективність хіміотерапії; у однієї четвертої частини пацієнтів порушення 

в системі імунного захисту утримувалися на рівні вихідних значень, у 

решти (близько 25 % осіб) – на фоні Т-клітинного імунодефіциту 

констатували активування специфічної імунної відповіді з посиленням 

РБТЛ з ППД-Л (у 27,8 % осіб), процесів антитілоутворення ІgА (у 23,5 %), 

ІgМ (у 17,6 %), імунного комлексоутворення ЦІК (у 16,7 %), зниження 

кисень незалежного метаболізму гранулоцитарних лейкоцитів (КЛБ у 27,8 % 

хворих), що вказувало на наявність активного процесу. 
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ʈʆɿɼɯʃ 6 

ʇʈʀʏʀʅʀ ɿʅʀɾɽʅʅʗ ɽʌɽʂʊʀɺʅʆʉʊɯ 

ɸʅʊʀʄɯʂʆɹɸʂʊɽʈɯɸʃʔʅʆɰ ʊɽʈɸʇɯɰ ʅɸ  

ʉʊɸʎɯʆʅɸʈʅʆʄʋ ɽʊɸʇɯ 

 

6.1 ʂʣʽʥʽʯʥʽ ʧʨʠʯʠʥʠ ʟʥʠʞʝʥʥʷ ʝʬʝʢʪʠʚʥʦʩʪʽ ɸʄɹʊ ʫ ʭʚʦʨʠʭ ʥʘ 

ʤʫʣʴʪʠʨʝʟʠʩʪʝʥʪʥʠʡ ʪʫʙʝʨʢʫʣʴʦʟ ʣʝʛʝʥʴ ʥʘ ʝʪʘʧʽ ʽʥʪʝʥʩʠʚʥʦʾ ʬʘʟʠ 

ʣʽʢʫʚʘʥʥʷ 

Лікування всім хворим призначалося після бактеріологічного 

обстеження мікроскопічним та молекулярно-генетичними методами 

відповідно до отриманих результатів, щодо чутливості МБТ до 

антимікобактеріальних препаратів І ряду: стандартизований або 

індивідуальний режим хіміотерапії із 4 препаратів. При отримані результатів 

культурального дослідження та результатів ТМЧ до препаратів ІІ ряду 

проводилася корекція індивідуальних режимів хіміотерапії за рішенням 

комісії МРТБ ЦЛКК. Ефективність лікування оцінювалась за основними 

індикаторами ефективності: припиненням бактеріовиділення та закриття 

деструкції в легеневій тканині. Вивчено ефективність лікування за частотою 

припиненням бактеріовиділення, як пріоритетного критерію оцінки динаміки 

лікування хворих на бактеріальні форми туберкульозу легень. Хворі 

(176 осіб) були поділені на дві групи: перша (95 хворих) – нові випадки 

МРТБЛ, друга (81 хворий) – повторні випадки поступлення хворих на 

МРТБЛ. 

Частота припинення бактеріовиділення за даними табл. 6.1.1 у хворих 

як з новими (82,1 %) так і повторними (72,8 %) випадками ХРТБЛ за період 

стаціонарного лікування була недостатньою в порівнянні з вимогами ВООЗ 

(85,0 %). Слід відзначити, що у 23,2 % хворих з новими випадками ХРТБЛ 

після досягнення знебацилення було виявлено реверсію бактеріовиділення 

МБТ (+) за культуральним методом на 3 м-ці ХТ у хворих І та ІІ груп (14,7 % 
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та 10,1 % відповідно), за позитивним мазком КСБ (+) через 6 міс. хіміотерапії 

(8,4 % та 7,6 % відповідно) хворих обох груп, що свідчить про недостатню 

ефективність призначених режимів ХТ, або ж реінфікування в умовах 

стаціонару. 

ʊʘʙʣʠʮʷ 6.1.1 

ʆʮʽʥʢʘ ʝʬʝʢʪʠʚʥʦʩʪʽ ʭʽʤʽʦʪʝʨʘʧʽʾ ʟʘ ʯʘʩʪʦʪʦʶ ʧʨʠʧʠʥʝʥʥʷ 

ʙʘʢʪʝʨʽʦʚʠʜʽʣʝʥʥʷ ʫ ʭʚʦʨʠʭ ʟ ʨʽʟʥʠʤʠ ʢʣʽʥʽʯʥʠʤʠ ʬʦʨʤʘʤʠ ʄʈʊɹ 

ʣʝʛʝʥʴ ʥʘ ʩʪʘʮʽʦʥʘʨʥʦʤʫ ʝʪʘʧʽ ʣʽʢʫʚʘʥʥʷ 

Клінічні форми 

туберкульозу 

легень 

 

Кількість 

хворих 

Частота припинення 

бактеріовиділення 

досягнуто 

припинення 

бактеріовиді-

лення 

МБТ (-) 

не досягнуто 

припинення 

бактеріовиді-

лення 

МБТ (+) 

Першп група – нові випадки МРТБЛ 

 абс.ч % абс.ч % абс.ч % 

інфільтративна 40 42,1 32 33,7 8 8,4 

дисемінована 55 57,9 46 48,4 9 9,5 

І група разом 95 100 78 82,1 17 17,9 

Друга група – повторні  випадки МРТБЛ 

інфільтративна 10 12,3 8 9,9 2 2,5 

дисемінована 64 79,1 49 60,5 15 18,5 

ф-кавернозна 7 8,6 2 2,5 5 6,2 

ІІ група разом 81 100 59 72,8 22 27,2 

 

На момент виписки із стаціонару у 17 (17,9 %) хворих з новими 

випадками та 22 (27,2 %) з повторними випадками утримувалося 

бактеріовиділення, із них 7,0 % хворих обох груп померли 

бактеріовиділювачами. Таким чином, практично 45,1 % хворих-

бактеріовиділювачів виписується на амбулаторний етап лікування 

продовжуючи виділяти МБТ і являтись джерелом розповсюдження 

хіміорезистентних штамів мікобактерій. 
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Другим основним індикатором ефективності хіміотерапії хворих на 

хіміорезистентний туберкульоз легень є частота закриття деструкції  

в легеневій тканині на стаціонарному етапі лікування. А також враховували 

кількість порожнин: одинарні чи множинні. Індикатор динаміки порожнини в 

легеневій тканині оцінювався за ретнгено-томографічними ознаками: повне 

закриття каверни, зменшення її розмірів та форми, відсутність динаміки 

каверни під дією хіміотерапії. За наведеними даними частота одинарних 

моно-каверн превалювала в обох групах (56,8 % та 64,2 %), полікаверноз 

діагностовано у меншої половини (43,2 %) хворих з новими та у третини 

(35,8 %) хворих з повторними випадками хіміорезистентного туберкульозу 

(табл. 6.1.2). Аналіз динаміки деструкцій в легеневій тканині під дією 

хіміотерапії показав, що досягти повного загоєння каверн за період 

стаціонарного лікування у незначної кількості хворих обох груп (12,6 % та 

7,4 % відповідно у І та ІІ групах). Отримати позитивну динаміку каверни із 

зменшення її розмірів та форми вдалося у більшої половини обстежених 

хворих обох груп (51,6 % та 59,3 % відповідно), що вселяє надію на 

досягнення закриття її на амбулаторному етапі лікування. Потенційно 

несприятливим контингентом стала третина хворих в обох групах (35,8 % та 

33,3 %, відповідно), у яких динаміка каверни була відсутня на протязі всього 

стаціонарного етапу лікування, що не залишає впевненості на досягнення 

повної санації каверни під дією хіміотерапії, тому вони залишаються 

потенційною групою ризику розвитку рецидиву хіміорезистентного 

туберкульозу або перевід хворих на паліативне лікування при утриманні 

реверсії бактеріовиділення. Не менш важливим критерієм, який впливає на 

ефективність лікування залишається дотримання терміну стаціонарного 

контрольованого лікування. Слід від значити, що завершити повний курс 

стаціонарного лікування вдалося лише 35,8 % хворих з новими випадками та 

25,3 % – з повторними випадками ХРТБЛ. Більша половина хворих в обох 

групах (53,8 % та 51,7 %, відповідно) перебували в стаціонарі 8 місяців, 



119 

 

решта хворих (11,8 % та 23,0 % в І та ІІ групах) самовільно переривали 

лікування після 4 місяців інтенсивної фази ХТ.  

ʊʘʙʣʠʮʷ 6.1.2  

ɼʠʥʘʤʽʢʘ ʧʦʨʦʞʥʠʥ ʨʦʟʧʘʜʫ ʚ ʣʝʛʝʥʝʚʽʡ ʪʢʘʥʠʥʽ ʫ ʭʚʦʨʠʭ 

ʜʝʩʪʨʫʢʪʠʚʥʠʡ ʄʈʊɹ ʣʝʛʝʥʴ ʧʽʜʯʘʩ ʭʽʤʽʦʪʝʨʘʧʽʾ 

 

Кількіс

-на 

характ

еристик

акаверн 

Всього Динаміка порожнин розпаду під час хіміотерапії 

Каверни 

закрилися 

СV (-) 

Каверни 

зменшили-

ся 

<СV (+) 

Каверна 

без 

динаміки 

СV (+) 

Каверни 

СV (+) при 

виписці 

абс.ч/% абс.

ч 

% абс.

ч 

% абс.

ч 

% аб

с.ч 

% 

 Перша група – нові випадки МРТБ 

Монок

а-верни 

54 

(56,8) 

8 8,4 25 26,3 21 22,1 46 48,4 

Поліка

-верни 

41(43,2) 4 4,2 24 22,1 13 13,7 37 38,9 

Всього 95 12 12,6 49 51,6 34 35,8 83 87,4 

Друга група – повторн  івипадки МРТБ 

Монок

а-верни 

52 

(64,2) 

5 6,2 30 37,0 17 21,0 47 58,0 

Поліка 

верни 

29 

(35,8) 

1 1,8 18 22,2 10 12,3 28 34,6 

Всього 81 6 7,4 48 59,3 27 33,3 75 92,6 

 

Таким чином, вивчення особливостей клінічного перебігу 

хіміорезистентного туберкульозу легень та причин, що знижують 

ефективність хіміотерапії проведеного у 176 хворих, із яких 95 хворих 

(54,0 %) з новими випадками (І група) та 81 (46,0 %) з рецидивами  

(ІІ група) ХЧТБЛ показало: 

– чоловіки хворіють достовірно частіше (57,8 % та 79,0 % відповідно)  

в обох групах; дисеміновану форму діагностували у переважаючої кількості 

хворих обох групах (57,9 % проти 79,0 %) хворих, інфільтративну – частіше 



120 

 

при нових випадках туберкульозу (42,1 % проти 12,3 % відповідно), а 

фібрзно-кавернозну − у 8,7 % хворих з повторними  випадками МРТБЛ; 

– частота виявлення бактеріовиділення лише за позитивним мазком 

(КСБ+ МБТ-) становила 54,7 % та 50,6 % відповідно, в І та ІІ групах; за 

позитивним мазком та культурою (КСБ+ МБТ+) – 44,2 % та 45,7 % 

відповідно; лише за культурою – (КСБ- МБТ+) – 1,1 % та 3,7 % відповідно 

в обох групах; 

– за характером масивності виділення мікобактерій туберкульозу 

частіше виявляли помірне (46,3 % та 56,8 %) та рясне (38,9 % та 38,3 %) 

бактеріовиділення, а питома частка массивного була втричі вищою (14,7 % 

проти 4,9 %, відповідно ) у хворих з новими випадками ХРТБЛ; 

– ефективність хіміотерапії на стаціонарному етапі за частотою 

припинення бактеріовиділення становить 82,1 % та 72,8 % відповідно, решта  

– 45,1 % хворих переводяться на амбулаторний етап лікування 

бактеріовиділювачами; 

– ефективність хіміотерапії на стаціонарному етапі за частотою 

закриття деструкцій в легеневій тканині становить лише (12,6 % та 7,4 % , 

відповідно); за позитивною динамікою каверни (51,6 % та 59,3 %, 

відповідно), разом з тим, без суттєвих змін залишилися каверни у 

третини хворих (35,8 % та 33,3 %) обох груп, що лишаються групою ризику 

щодо розвитку рецидиву ХМЧТБЛ;  

– дотриматися терміну стаціонарного лікування вдалося третині 

хворих (35,8 % та 25,3 %, відповідно);більша половина хворих (53,8 % та  

51,7 %, відповідно) завершили 8-місячний курс, решта хворих (11,8 % та  

23,0 %, І та ІІ груп) самовільно покинули стаціонарне лікування до 4 місяців 

інтенсивної фази ХТ. Таким чином, високий ризику розвитку МРТБ мають 

пацієнт з такими прогностичними критеріями: наявність в анамнезі лікування 

протитуберкульозними препаратами; розповсюджені деструктивні процеси у 

легенях; масивне бактеріовиділення; встановлення в час лікування не 

прихильності до лікування. 
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6.2 ʆʩʦʙʣʠʚʦʩʪʽ ʽʤʫʥʽʪʝʪʫ ʫ ʭʚʦʨʠʭ ʥʘ ʄʈʊɹ ʣʝʛʝʥʴ ʟ ʨʽʟʥʦʶ 

ʝʬʝʢʪʠʚʥʽʩʪʶ ʍʊ  

Для встановлення причин, які можуть впливати на зниження 

результативності стандартизованої АМБТ, проведено аналіз даних 

початкових (до початку АМБТ) імунологічних досліджень у 44 хворих на 

МРТБЛ з різною ефективністю інтенсивної ХТ. Ефективність інтенсивної 

фази ХТ оцінювали за загальноприйнятими критеріями: показником 

знебацилення і за динамікою рентгенологічних змін в легеневій тканині. 

Залежно від результативності лікування хворих поділили на три групи:  

1-а група ״ з ефективною ХТ, увійшло 17 пацієнтів, з позитивною 

рентгенологічною динамікою і з припиненим бактеріовиділенням, 2-а група 

 з малоефективною ХТ, 17 хворих, у яких під дією протитуберкульозних ״

препаратів припинилося бактеріовиділення (у 4,5 % наступала реверсія 

бактеріовиділення), наявна незначна позитивна рентгендинаміка, або 

рентгенологічні зміни відсутні, 3-я група з неефективною ХТ, 10 пацієнтів, у 

яких протягом інтенсивної фази лікування не припинялося бактеріовиділення 

(або відбувалася його реверсія) і рентгенологічна динаміка була негативна 

(табл.6.2.1).  

Установлено, що порушення в системі імунного гомеостазу були 

наявні у 100,0 % хворих на МРТБЛ. Проте різко виражений 

імуносупресивний стан мав місце в середньому у третини пацієнтів. Зокрема, 

зменшення на 35-50,0 %, від показників норми, та пригнічення 

функціональної активності Т-лімфоцитів виявляли у 29,4 % хворих; 

туберкулінову толерантність специфічних Т-лімфоцитів – у 27,5 % осіб; 

недостатність кисень незалежного метаболізму гранулоцитів зі зниженням 

більше, ніж на 20,0 % катіонних лізосомальних білків (КЛБ) в 

гранулоцитарних лейкоцитах у 47,1 % осіб.  
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         ʊʘʙʣʠʮʷ 6.2.1 

ʆʩʦʙʣʠʚʦʩʪʽ ʽʤʫʥʦʣʦʛʽʯʥʠʭ ʧʦʨʫʰʝʥʴ ʫ ʭʚʦʨʠʭ ʥʘ ʄʈʊɹʃ ʟ 

ʨʽʟʥʦʶ ʝʬʝʢʪʠʚʥʽʩʪʶ ʭʽʤʽʦʪʝʨʘʧʽʾ 

Групи / 

Показники 

Результативність інтенсивної фази хіміотерапії 

донори ефективна  
мало-

ефективна 

неефектив-

на  

 
перша  

група 

друга група третя група 

(п= 30) (п=17) (п=17) (п=10) 

(М±m) (М±m) (М±m) (М±m) 

ФЧ(фагоцитарне 

число) 
6,8±0,5 6,2±0,3 7,1±0,5 6,0±0,4 

ФІ 

(фагоцитарний 

індек) (%) 

67,1±3,1 55,7±1,9* 61,7±2,8 57,3±2,0* 

НСТ (%) 9,3±0,8 22,1±1,4* 21,7±1,6* 21,0±1,1* 

КЛБ (%) 78,6±2,4 67,1±2,1* 64,1±3,1 57,7±1,8*
■
 

РБТЛ з ФГА (%) 45,6 ± 2,1 32,8±1,2* 27,9±2,0*
■
 28,6±1,7*

■
 

РБТЛ з ППД-Л 

(%) 
1,3±0,2 3,0±0,4* 1,7±0,2

■
 1,9±0,3*

■
 

Іg А(г/л) 1,88±0,11 4,66±0,15* 5,83±0,17*
■
 5,07±0,13*

■
 

ІgМ(г/л) 1,15±0,09 2,56±0,12* 3,51±0,14*
■
 2,97±0,10*

■
 

Іg G (г/л) 12,8±1,5 25,6±1,6* 27,4±1,9* 21,9±2,3* 

ЦІК 

(од.опт.щільн.) 
78,1±5,6 165,9±6,2* 187,1±7,1*

■
 184,1±5,9*

■
 

 

Примітки: 

1. * – Різниця достовірна відносно донорів (р<0,05–0,01); 

2. ■ 
– Різниця достовірна відносно групи хворих з ефективною 

хіміотерапією (р<0,05–0,01). 

 

У ефективно лікованих хворих були наявні також достовірно вищі 

показники проліферативної здатності Т-лімфоцитів, РБТЛ з ФГА, які 

дорівнювали (32,8±1,2) % відносно (27,9±2,0) % (р<0,05) і (28,6±1,7) % 

(р<0,05) відповідно. Характерним для першої групи є те, що у 41,2 % 

пацієнтів була збережена достатня функціональна активність Т-лімфоцитів, 

у реакції РБТЛ з ФГА, яка відповідала показникам близьким до нижньої 
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границі норми. Зниження на 10 – 15,0 % РБТЛ з ФГА спостерігали у 29,4 %, 

на 35 – 50,0 % – у 29,4 % хворих. У другій і третій групах у 2 рази 

зменшувалась частка осіб із достатньою проліферативною активністю  

Т-лімфоцитів, яка становила 17,6 % і 20,0 %, відповідно. Натомість, 

зростала приблизно у 2 рази питома вага хворих зі зниженою на 30 – 65 % 

функціональною активністю Т-лімфоцитів. Слід відзначити, що на відміну 

від першої групи, у другій та третій групах пригнічення РБТЛ з ФГА на  

55 – 65,0 % мало місце у 17,6 % та 30,0 %, відповідно, що вказувало на 

суттєві дисфункційні порушення в системі Т-клітинної імунної відповіді 

(6.2.2).  

         ʊʘʙʣʠʮʷ 6.2.2 

ʇʨʦʣʽʬʝʨʘʪʠʚʥʘ ʚʽʜʧʦʚʽʜʴ ʊ-ʣʽʤʬʦʮʠʪʽʚ ʫ ʨʝʘʢʮʽʾ ʈɹʊʃ ʟ ʌɻɸ ʫ 

ʭʚʦʨʠʭ ʥʘ ʄʈʊɹ ʣʝʛʝʥʴ ʟ ʨʽʟʥʦʶ ʝʬʝʢʪʠʚʥʽʩʪʶ ʽʥʪʝʥʩʠʚʥʦʾ ʬʘʟʠ ʍʊ 

Групи / 

Показники 

Проліферативна активність Т-лімфоцитів, РБТЛ з 

ФГА 

нижня межа 

норми 

пригнічення 

на 10-15 % 
пригнічення 

на 30-50 % 

пригнічен

ня 

на 55-65 % 

абс.ч % абс.ч % абс.ч % 
абс.

ч. 
% 

перша група 

(п=17) 

(ефективна ХТ) 

7 41,2 5 29,4 5 29,4 - - 

друга група 

(п=17) 

(малоефективна 

ХТ) 

3 17,6 5 29,4 6 35,3 3 17,6 

третя група 

(п=10) 

(неефективна ХТ) 

2 20,0 2 20,0 3 30,0 3 30,0 

 

Специфічний протитуберкульозний імунітет у трьох групах хворих 

характеризував збільшений у 2 рази, відносно донорів, специфічних до 

туберкуліну Т-лімфоцитів і проліферативна здатність специфічних  

Т-лімфоцитів у відповідь на ППД-Л суттєво відрізнялася. У першій групі 
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початкові значення РБТЛ з ППД-Л відповідали (3,0±0,4) % у 2й і 3й – 

(1,7±0,2) % (р<0,05) і (1,9±0,3) % (р<0,05) відповідно. 

Зменшення середньоарифметичного значення показника РБТЛ  

з ППД-Л у другій і третій групах хворих відбувалося за рахунок зростання 

питомої частки осіб з ознаками туберкулінової анергії, на яку припадало  

41,2 % і 35,3 %, а частка осіб з гіперактивною специфічною відповіддю 

складала по 11,8 %. У групі ефективно лікованих хворих, навпаки, зростала в 

2,5 рази питома вага осіб з гіперактивними специфічними реакціями (30,0 %), 

а туберкулінову толерантність специфічних Т-лімфоцитів виявляли у 27,5 %. 

У хворих на МРТБЛ, не залежно від ефективності ХТ, різко зростало 

активування гуморальної ланки імунітету, з посиленням в середньому  

у 2,3 рази, відносно величин норми, процесів антитілотворення ІgА, ІgМ, ІgG 

і комплексотворення – ЦІК. Проте початкові (до ХТ) величини показників 

ІgА, ІgМ, ЦІК у хворих з різною ефективністю терапії суттєво відрізнялися. 

У ефективно лікованих хворих початкові значення ІgА відповідали  

(4,6±0,2) г/л, а у осіб з мало- та неефективною ХТ – (5,8±0,2) г/л (p<0,01) і 

(5,1±0,1) г/л (p<0,05); ІgМ – (2,6 ±0,1) г/л відносно (3,5±0,1) г/л (р<0,01) і 

(2,97±0,10) г/л (p<0,05); МО відносно (151,8±6,3) МО (р>0,05) і (161,3±6,5) 

МО (р<0,05); ЦІК – (165,9±6,2) од. опт. щільн. відносно (187,1±7,1) од. опт. 

щільн., (р<0,05) і (184,1±5,9) од. опт. щільн., (р<0,05), відповідно. Таким 

чином, ефективність хіміотерапії хворих на МРТБЛ тісно повʼязана з 

характером та глибиною порушень в системі імунітету. 

У хворих на МРТБЛ з неефективною терапією, імунний фон до 

початку АМБТ, у порівнянні з ефективно лікованими, характеризувався різко 

вираженим ІІ типом імунної відповіді з достовірно зниженим КЛБ (р<0,01), 

пригніченням РБТЛ з ФГА (р<0,05) і специфічний міоген ППД-Л (р<0,05); 

підвищеним, в середньому на 20-25 % синтезом антитіл класів ІgА (р<0,05), 

ІgМ (р<0,05), та рівнем ЦІК (р<0,05). Інтенсивність порушень в системі 

імунного гомеостазу була більш вираженою у пацієнтів з малоефективною та 

неефективною ХТ. В осіб другої (у 52,9 %) та третьої (у 60,0 %) групи в 1,8 
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та 2,0 рази частіше, ніж у першій (у 29,4 %), спостерігали пригнічення на 

30-50,0 % і більше проліферативної здатності Т-лімфоцитів на дію ФГА; 

порівняно з ефективно лікованими в 1,5 та 1,3 разів зростала питома частка 

осіб з ознаками туберкулінової анергії специфічних Т-лімфоцитів (41,2 % і 

35,3 %, відповідно), у 1,5 рази питома вага хворих (70,0 %) зі зниженими 

показники КЛБ; зниження на 30-50,0 % ферментативно протеолітичного 

потенціалу в 2,3 рази частіше виявляли у хворих з неефективною ХТ. 

У переважної більшості хворих з ефективною хіміотерапією (70,6 %) 

спостерігали зниження до 15,0 %, відносно величин норми, проліферативної 

активності Т-лімфоцитів, зниження показників РБТЛ з ФГА на 35-50,0 % 

було у 29,4 %; туберкулінову толерантність специфічних Т-лімфоцитів  

in vitro (РБТЛ з ППД-Л), виявляли у 27,5 %; недостатність НСТ фіксували у 

47,1 % осіб, зниження КЛБ в межах 10-20,0 % у 29,4 % хворих,  

в межах 30-50,0 % – у 17,6 % осіб. 

Імунологічні порушення, які сприяють прогресуванню специфічного 

процесу, викликаного мультирезистентними штамами МБТ, знижують 

ефективність ХТ: різко виражений гуморальний тип імунної відповіді  

зі зниженням специфічних клітинних реакцій; наявність Т-клітинної 

імуносупресії зі зменшенням, більше ніж на 30,0 %, РБТЛ з ФГА; 

фагоцитарна недостатність повʼязана зі зниженням на 30-50,0 % вмісту 

КЛБ; туберкулінова толерантність специфічних Т-лімфоцитів.  

Проведення імунологічного моніторингу у хворих на туберкульоз  

є важливим не тільки для прогнозування перебігу, оцінки активності 

специфічного процесу, ефективності АМБТ, але й для розуміння патогенезу 

МРТБ легень, опрацювання нових підходів до імунотерапії цієї інфекції.  

 

Матеріал даного розділу відображений у наступних наукових 

публікаціях: 

1. Оцінка ефективності антимікобактеріальної терапії у хворих на 
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ʈʆɿɼɯʃ 7 

ɼʆʎɯʃʔʅɯʉʊʔ ɿɸʉʊʆʉʋɺɸʅʅʗ 

ɻʃʖʂʆɿɸʄɯʅɯʃʄʋʈɸʄɯʃʇɽʅʊɸʇɽʇʊʀɼʋ ɯ ʇɽʅʊʆʂʉʀʌɯʃɯʅ ʋ 

ʂʆʄʇʃɽʂʉʅɯʁ ʊɽʈɸʇɯɰ ʍɺʆʈʀʍ ʅɸ ʄʋʃʔʊʀʈɽɿʀʉʊɽʅʊʅʀʁ 

ʊʋɹɽʈʂʋʃʔʆɿ ʃɽɻɽʅʔ ɯ ʈʆɿʈʆɹʀʊʀ ʇʆɽʊɸʇʅʀʁ ɸʃɻʆʈʀʊʄ 

ʂʆʈɽʎɯɰ ʃɯʂʋɺɸʃʔʅʀʍ ɿɸʍʆɼɯɺ ʋ ɼɸʅʆɰ ʂɸʊɽɻʆʈɯɰ ʍɺʆʈʀʍ 

 

7.1 ʂʣʽʥʽʢʦ-ʨʝʥʪʛʝʥʦʣʦʛʽʯʥʘ ʪʘ ʣʘʙʦʨʘʪʦʨʥʘ ʦʮʽʥʢʘ ʝʬʝʢʪʠʚʥʦʩʪʽ 

ʢʦʤʧʣʝʢʩʥʦʾ ʪʝʨʘʧʽʾ ʽʟ ʟʘʩʪʦʩʫʚʘʥʥʷʤ ɻɸʄʇɽɼʫ ʽ ʧʝʥʪʦʢʩʠʬʽʣʽʥʫ 

ʫ ʭʚʦʨʠʭ ʥʘ ʤʫʣʴʪʠʨʝʟʠʩʪʝʥʪʥʠʡ ʪʫʙʝʨʢʫʣʴʦʟ ʣʝʛʝʥʴ 

З метою підвищення ефективності лікування хворих на МРТБЛ на 

(ранньому) початковому етапі АМБТ долучали, в якості патогенетичних 

середників глюкозамінілмурамілпентапептид (умовно названий ГАМПЕД) і 

пентоксифілін. Хворі на МРТБЛ (87) були розподілені на 3 групи 

(табл. 7.1.1): 1-ша  30 пацієнтів, що одержували лише АМБТ; 2-га 35 осіб, 

в комплексне лікування яких було долучено ГАМПЕД (схема лікування 

 АМБТ + ГАМПЕД) і 3-тя група (30 осіб) – на тлі АМБТ отримувала״

ГАМПЕД і пентоксифілін (схема лікування –АМБТ + ГАМПЕД + 

пентоксифілін). 

АМБТ проводили, згідно з тестом медикаментозної чутливості, 

в загальноприйнятих оптимальних дозах з розрахунку на кілограм маси тіла 

(базове лікування). ГАМПЕД призначали при лімфопенії, нижче 2,0 х 10
9
/л; 

зниженні рівня CD3+ нижче 30,0 % та ІРІ (CD4+/CD8+) нижче 1,0. 

ГАМПЕД призначали з метою корекції стану імунної системи, а 

пентоксифілін ״ для детоксикації, нормалізації реологічних властивостей, 

покращення мікроциркуляції та постачання тканин киснем, що сприяє 

розсмоктуванню вогнищ і інфільтрації з формуванням мінімальних 

фіброзних змін в легенях.  

Досліджувані групи були практично ідентичними за розподіл за 

клінічними формами, наявністю деструктивних змін в легеневій тканині. та 
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структурою резистентності збудника до АМБП (табл. 7.1.1). 

ʊʘʙʣʠʮʷ7.1.1 

ʈʦʟʧʦʜʽʣ ʭʚʦʨʠʭ ʥʘ ʚʧʝʨʰʝ ʜʽʘʛʥʦʩʪʦʚʘʥʠʡ ʄʈʊɹʃ ʟʘ ʢʣʽʥʽʯʥʠʤʠ 

ʬʦʨʤʘʤʠ, ʥʘʷʚʥʽʩʪʶ ʜʝʩʪʨʫʢʮʽʡ ʚ ʣʝʛʝʥʷʭ ʪʘ ʚʘʨʽʘʥʪʘʤʠ ʣʽʢʫʚʘʥʥʷ  

ʌʦʨʤʠ 

ʪʫʙʝʨʢʫ-

ʣʴʦʟʫ 

 

Перша група 

АМБТ 

Друга група 

АМБТ+ГАМПЕД 

Третя група 

АМБТ+ГАМПЕД+ 

пентоксифілін 

Всього 

Деструк-

ція 

(абс./ %) 

Всього 

Деструк-

ція 

(абс./ %) 

Всього 

Деструк-

ція 

(абс./ %) 

Інфільтра-

тивна 

10 10 

(100,0) 

11 11(100,0) 12 12 (100,0) 

Дисеміно-

вана 

12 12 

(100,0) 

24 24 (100,0) 18 18 (100,0) 

Всього – n 

% 

22 

100,0 

22 

100,0 

35 

 

35 

100,0 

30 30 

100,0 

 

Проведені дослідження свідчать, що при застосуванні ГАМПЕДу у 

хворих на МРТБЛ на ранньому етапі АМБТ 2-а група спостерігали в 1,6 рази 

збільшення частоти та прискорення зникнення ознак інтоксикаційного 

синдрому, у порівнянні з 1-ю групою, а при одночасному застосуванні 

ГАМПЕДу і пентоксифілін (3-я група хворих) – у 2 рази (р<0,05) табл.7.1.2. 

Зокрема, у хворих 3-ї групи зникнення ознак інтоксикації протягом перших 

двох місяців інтенсивної терапії констатовано у 2 рази частіше (80,0 %), ніж 

у 1-й 40,9 ״ % (р<0,05). Симптоми інтоксикації повністю припинились у 

хворих другої та третьої груп протягом перших чотирьох місяців. 

Подібну закономірність констатували також і в показниках загально 

лабораторних обстежень. Зокрема, нормалізація ШОЕ за два місяці 

інтенсивної терапії відбувалася у 75,0 % осіб третьої групи і у 31,8 % хворих 

першої групи. Також достовірно частіше у другій групі, ніж у першій, 

спостерігали зменшення ШОЄ. Отже, більш ефективною була схема 

лікування – АМБП + ГАМПЕД + пентоксифілін, що проявлялося швидкою 

нормалізацією загальних показників крові та ліквідацією ознак інтоксикації. 
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Основними критеріями ефективності лікування хворих на туберкульоз 

є припинення бактеріовиділення та закриття порожнин розпаду. Результати 

даних обстежень у групах хворих на МРТБЛ в динаміці, наведені 

в табл. 7.1. 3, 7.1.4. 

ʊʘʙʣʠʮʷ 7.1.2 

ʏʘʩʪʦʪʘ ʽ ʪʝʨʤʽʥʠ ʟʥʠʢʥʝʥʥʷ ʦʟʥʘʢ ʽʥʪʦʢʩʠʢʘʮʽʾ ʟʘʣʝʞʥʦ ʚʽʜ ʩʭʝʤ 

ʣʽʢʫʚʘʥʥʷ ʫ ʭʚʦʨʠʭ ʥʘ ʄʈʊɹ ʣʝʛʝʥʴ 

Групи 

хворих 

Всього 

обсте- 

жено 

Припинення ознак інтоксикації 

терміни (міс.) 2 4 6 8 

Перша абс. 

% 
22 

9 

40,9 

7 

31,8 

6 

27,3 
- 

Друга абс. 

% 
35 

22 

62,8* 

13 

37,2 
- - 

Третя абс. 

% 
30 

24 

80,0* 

6 

20,0* 

- 

 

- 

 

Всього 

% 
87 

55 

63,2 

32 

36,8 

6 

8,8 
- 

 

Примітка. * – різниця достовірна відносно першої групи (р<0,05). 

 

При співставленні результатів бактеріологічних досліджень у трьох 

групах хворих виявлений позитивний вплив патогенетичних засобів на 

термін припинення бактеріовиділення. Зокрема, за перших два місяці 

інтенсивної терапії припинення бактеріовиділення відбулося достовірно 

частіше у другій та третій групі (34,3 % і 50,0 % відповідно), порівняно 

з першою 22,7 % (р<0,05). На момент завершення ІФ знебацилення 

(культурально) наступило у 1-й групі – у 15 хворих (68,2 %), в 2-й –  

у 28 (80,0 %) і в 3-й – у 26 (86,7 %). Середній термін припинення 

бактеріовиділення у 1-й групі становив (2,9±0,1) міс., у 2-й та 

3-й – (1,9±0,4) міс. (р<0,05) та (1,5±0,2) міс. (р<0,05) відповідно.  
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ʊʘʙʣʠʮʷ 7.1.3 

ʏʘʩʪʦʪʘ ʽ ʪʝʨʤʽʥ ʧʨʠʧʠʥʝʥʥʷ ʙʘʢʪʝʨʽʦʚʠʜʽʣʝʥʥʷ (ʢʫʣʴʪʫʨʘʣʴʥʦ), 

ʨʦʟʩʤʦʢʪʫʚʘʥʥʷ ʚʦʛʥʠʱʝʚʠʭ ʪʘ ʽʥʬʽʣʴʪʨʘʪʠʚʥʠʭ ʟʤʽʥ ʟʘʣʝʞʥʦ ʚʽʜ ʩʭʝʤ 

ʣʽʢʫʚʘʥʥʷ ʫ ʭʚʦʨʠʭ ʥʘ ʄʈʊɹ ʣʝʛʝʥʴ 

Групи 

хворих 

( всього 

n =87) 

Частота позитивної тенденції 

розсмоктування вогнищевих та 

інфільтративних змін 

Частота припинення 

бактеріовиділення 

Термін 

(міс.) 
2 4 6 8 

Частк

ове 

розсм

октув

ання 

2 4 6 8 
МБТ

+ 

1-а 

(22) 

абс. 

% 

3 

13,6 

4 

18,2 

3 

13,6 

2 

9,1 

10 

45,5 

4 

18,2 

4 

18,2 

4 

18,2 

3 

13,6 

7 

31,8 

2-а 

(35) 

абс. 

% 

9 

25,7* 

6 

17,2 

4 

11,4 

4 

11,4 

12 

34,3* 

12 

34,3 

9 

25,7 

6 

17,2 

1 

2,8 

7 

20 

3-я 

(30) 

абс. 

% 

12 

40,0* 

8 

26,7* 

2 

6,7*  

1 

3,3* 

7 

76,7*  

15 

50,0* 

7 

23,3 

2 

6,7* 

2 

6,7 

4 

13,3 

 

Примітка. * – різниця достовірна відносно першої групи (р<0,05). 

 

Моніторинг рентгенологічних даних в динаміці свідчить про те, що 

значно швидке розсмоктування вогнищ та ділянок інфільтрації відбувається 

у другій та 3-й групі, при цьому найкращі результати отримано у хворих 

третьої групи, які одержували на тлі АМБТ ГАМПЕД + пентоксифілін. 

Зокрема на момент завершення інтенсивної фази значну позитивну динаміку 

розсмоктування вогнищ та ділянок інфільтрації констатували в 2-й (у 65,7 %) 

і 3-й групах (у 76,7 %), порівняно з 1-ю (54,5 %) (р<0,05). Середній термін 

розсмоктування вогнищ та ділянок інфільтрації у хворих першої групи 

становив (5,1±0,2) міс., у 2-й та 3-й групах – (4,4±0,1) міс., (р<0,05) та – 

(3,8±0,1) міс., (р<0,05) відповідно.  
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         ʊʘʙʣʠʮʷ 7.1.4 

ʏʘʩʪʦʪʘ ʽ ʪʝʨʤʽʥʠ ʪʝʥʜʝʥʮʽʾ ʜʦ ʟʘʢʨʠʪʪʷ ʧʦʨʦʞʥʠʥ ʨʦʟʧʘʜʫ ʽ ʟʤʽʥ 

ʾʭ ʬʦʨʤ ʟʘʣʝʞʥʦ ʚʽʜ ʩʭʝʤ ʣʽʢʫʚʘʥʥʷ ʫ ʭʚʦʨʠʭ ʥʘ ʄʈʊɹ ʣʝʛʝʥʴ 

Групи 

 хворих 

Всього 

обсте-

жено  

(n=87) 

Частота і терміни тенденції до закриття 

порожнин розпаду 

(міс.) 

Наявність 

порожнин

розпаду 
2 4 6 8 

1-а 
абс. 

% 
22 

1 

4,6 

1 

4,6 

2 

9,1 

3 

13,5 

15 

68,2 

2-а 
абс. 

% 
35 

3 

8,5*  

3 

8,5 

5 

14,4*  

6 

17,2 

18 

51,4 

3-а 
абс. 

% 
30 

3 

10,0 

4 

20,0*
ǒ
 

5 

16,7*
ǒ
 

5 

16,7*
ǒ
 

13 

43,4* 

 

Примітки: 

1. * – різниця достовірна відносно першої групи (р<0,05–0,01); 

2
. ● 
– різниця достовірна між другою та третьою групами (р<0,05). 

 

Результати досліджень свідчать, що призначення на початку ІФ АМБТ 

+ ГАМПЕД + пентоксифілін підвищує ефективність лікування хворих на 

МРТБЛ. На момент завершення ІФ загоєння порожнин розпаду відбулося у 

31,8 % хворих 1-ї групи та в 1,5 рази частіше і швидше у хворих 2-ї групи 

48,6 % (р̓ 0,05) і в 1,8 рази частіше і швидше в 3-й групі 56,6 % (р<0,05), 

порівняно з першою. 

Наявність порожнин на момент завершення ІФ достовірно рідше 

констатовано у хворих, які одержували одночасно ГАМПЕД і пентоксифілін: 

деструкція визначалась у 68,2 % хворих першої групи, у 51,4 % та 43,4 % осіб 

другої і третьої груп. 

Отже, на підставі одержаних даних слід зазначити, що найбільш 

ефективною була третя схема лікування (АМБТ + ГАМПЕД + пентоксифілін 

(р<0,05) відносно першої групи). 
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7.2 ʆʮʽʥʢʘ ʝʬʝʢʪʠʚʥʦʩʪʽ ɻɸʄʇɽɼʫ ʽ ʧʝʥʪʦʢʩʠʬʽʣʽʥʫ ʫ ʭʚʦʨʠʭ ʥʘ 

ʤʫʣʴʪʠʨʝʟʠʩʪʝʥʪʥʠʡ ʪʫʙʝʨʢʫʣʴʦʟ ʣʝʛʝʥʴ ʥʘ ʧʽʜʩʪʘʚʽ ʜʠʥʘʤʽʢʠ 

ʽʤʫʥʦʣʦʛʽʯʥʠʭ ʧʦʢʘʟʥʠʢʽʚ ʢʨʦʚʽ 

Під дією АМБТ, по мірі її ефективності (ефективна/неефективна), 

відбувається інволюція, або ж прогресування специфічного запалення, що 

відображається певними змінами в системі імунного гомеостазу. Іншими 

словами імунологічні показники можуть слугувати обʼєктивним критерієм 

результативності хіміотерапії, з іншого боку – характеризувати активність 

специфічного процесу. 

На встановлення динамічної рівноваги між СD4+ і СD+8, після 

проведення курсу комплексного лікування, вказувала нормалізація 

показника ІРІ у хворих 2-ї та 3-ї групи. У осіб, які отримували лише 

АМБТ ІРІ був вірогідно нижчий відносно здорових та показникі 

в 2-ї і 3-ї групи.
 

Імунологічні дослідження, проведені через місяць після 

завершення курсу ГАМПЕД та ГАМПЕД з пентоксифілін, й відповідно у 

хворих 1-ї групи вказали на зменшення, за даний проміжок часу, 

кількості натуральних кілерів СD16+, з нормалізацією показників у осіб 

2-ї та 3-ї груп та проліферованих під дією ППД-Л лімфоцитів. Зниження 

показників специфічного імунітету протікає значно активніше 

у пацієнтів, які отримували комплексне поєднання АМБТ та 

патогенетичних засобів. 

Разом з тим активність РБТЛ з ППД-Л у хворих, які отримували 

запропоновані режими лікування, була в середньому в 1,4 рази нижчою, ніж 

в осіб 1-ї групи (р<0,05), що вказувало на зниження напруженості в системі 

протитуберкульозного імунітету й відповідно зниження активності 

специфічного запалення.  

Характер імунологічних змін у хворих на МРТБЛ при застосуванні 

різних режимів лікування відображений у табл.7.2.1. 
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        ʊʘʙʣʠʮʷ 7.2.1 

ʍʘʨʘʢʪʝʨ ʟʤʽʥ ʚ ʩʠʩʪʝʤʽ ʽʤʫʥʽʪʝʪʫ ʫ ʭʚʦʨʠʭ ʥʘ ʄʈʊɹ ʣʝʛʝʥʴ ʧʨʠ 

ʟʘʩʪʦʩʫʚʘʥʥʽ ʨʽʟʥʠʭ ʨʝʞʠʤʽʚ ʣʽʢʫʚʘʥʥʷ 

Показники/ 

Групи 

Здорові 

Групи 

 

перша 

(АМБТ) 

друга 

(ГАМПЕД) 

третя 

(ГАМПЕД+ 

пентоксифілі

н) 

п=30 п=22 п=35 п=30 

СD 3+ 

(%) 

до 
60,0+5,0 

47,1 + 2,9
●
 45,3 + 5,7

●
 48,8 + 4,5

●
 

після 52,5 + 4,3 58,5 + 4,6 58,4 + 3,9 

СD 4+ 

(%) 

до 
40,0+3,0 

25,1+ 3,2
●
 24,6+ 2,5

●
 26,1 + 3,1

●
 

після 29,5+ 2,6
●
 37,2 + 2,4*

■
 36,7 + 2,3*

■
 

СD 8+ 

(%) 

до 
22,0+1,0 

24,7 + 3,5 23,0 + 3,1 23,8 + 1,7 

після 26,9 + 2,3 25,4 + 1,5 24,7 + 2,3 

ІРІ 
до 1,61+0,2

3 

1,02 + 0,08
●
 1,07 + 0,10

●
 1,10 + 0,22

●
 

після 1,10 + 0,11
●
* 1,46 + 0,09*

■
 1,49 + 0,10*

■
 

СD 16+ 

(%) 

до 
16,5+3,5 

29,4 + 1,7
●
 26,2 + 2,3

●
 28,3 + 3,1

●
 

після 25,7 + 2,4
●
 22,7 + 1,9 22,9 + 2,5 

СD 22+ 

(%) 

до 
23,0+3,6 

25,1 + 2,1 23,1 + 3,1 26,3 + 2,8 

після 28,0 + 1,2 26,0 + 1,7 27,6 + 1,4 

РБТЛ з 

ППД-Л 

(%) 

до 

1,3±0,2 

2,9 + 0,2
●
 3,4 + 0,3

●
 3,1 + 0,3

●
 

після 3,5 + 0,4
●
 2,5+ 0,3*

●■
 2,3 + 0,4*

●■
 

 

Примітки: 

1.
 ● 
– Різниця достовірна відносно здорових (р<0,05–0,01); 

2. * – Різниця достовірна відносно початкових значень (р<0,05–0,01); 

3. 
■ 
– Різниця достовірна відносно першої групи (р<0,05–0,01). 

 

У всіх трьох групах хворих показники РБТЛ з ППД-Л залишалися 

вірогідно вищі за показники норми, проте у обстежених 2-ї та 3-ї груп 

вони вірогідно знижувалися, відносно початкових значень і РБТЛ з 

ППД-Л – (2,5±0,3 %) і (2,3±0,4 %) проти (3,4±0,3 %) і (3,1±0,3 %) (р<0,05). 

Моніторинг результатів імунологічних досліджень, отриманих в процесі 

лікування у хворих на МРТБЛ, виявив зростання популяції загальних 

лімфоцитів, нормалізацію ІРІ, зниження СD16+, РБТЛ з ППД-Л, що 
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підкреслює ефективність запропонованих режимів лікування, які 

мобілізують систему захисту й, відповідно, сприяють зниженню 

активності специфічного запалення. Усунення порушень в системі 

клітинного імунітету протікає інтенсивніше у пацієнтів 2-ї та 3-ї групи, 

які отримували у комплексі з АМБТ + ГАМПЕД або ГАМПЕД + 

пентоксифілін. Результати досліджень фагоцитарного та гуморального 

імунітету у хворих на МРТБЛ у схемах лікування наведені у табл.7.2.2 

        ʊʘʙʣʠʮʷ 7.2.2 

ʇʦʢʘʟʥʠʢʠ ʬʘʛʦʮʠʪʘʨʥʦʛʦ ʪʘ ʛʫʤʦʨʘʣʴʥʦʾ ʣʘʥʢʠ ʽʤʫʥʽʪʝʪʫ ʫ 

ʭʚʦʨʠʭ ʥʘ ʄʈʊɹ ʣʝʛʝʥʴ ʧʨʠ ʟʘʩʪʦʩʫʚʘʥʥʽ ʨʽʟʥʠʭ ʨʝʞʠʤʽʚ ʣʽʢʫʚʘʥʥʷ 

Показники/ 

Групи 
Здорові 

Групи 

перша 

(АМБТ) 
друга 

(ГАМПЕД) 

третя 

(ГАМПЕД+ 

пентоксифілін.) 

п=30 п=22 п=35 п=30 

ФЧ  
до 

6,8±0,5 
4,4±0,3

●
 4,5 + 0,5

●
 4,6 + 0,4

●
 

після 4,7±0,4
●
 5,6 + 0,3*

●
 6,1 + 0,5*

■
 

ФІ (%) 
до 

67,1±3,1 
41,4±2,4

●
 43,2 + 3,5

●
 42,0 + 3,8

●
*  

після 47,3±2,5
●
 57,6 + 2,9*

■●
 61,3 + 2,1*

■
 

НСТ 

(%) 

до 
9,3±0,8 

19,2±1,2
●
 18,2 + 1,4

●
 16,6 + 2,1

●
*  

після 14,3±1,0*
●
 11,8 + 1,1* 9,3 + 1,2*

■
 

ЦК 
до 

13,1±0,7 
23,1 + 2,3

●
 19,6 + 1,8

●
 21,9 + 2,7

●
 

після 16,8 + 1,4*
●
 12,0 + 1,3*

■
 13,5 + 1,0* 

КЛБ 

(%) 

до 
78,6±2,4 

70,4±3,1
●
 68,3 + 3,2

●
 65,0 + 2,6

●
 

після 71,4±1,8
●
 78,5 + 2,2*

■
 77,3 + 2,1*

■
 

Ig A 

(г/л) 

до 
1,88±0,11 

5,35±0,52
●
 5,12 + 0,48

●
 5,21 + 0,32

●
 

після 4,27±0,15*
●
 3,73 + 0,37*

●
 3,56 + 0,23*

■●
 

Ig M 

(г/л) 

до 
1,15±0,09 

3,25±0,14
●
 2,97 + 0,21

●
 3,05 + 0,24

●
 

після 2,42±0,13*
●
 2,05 + 0,16*

●
 2,17 + 0,15*

●
 

Ig G 

(г/л) 

до 
12,8±1,5 

23,65±3,25
●
 22,21 + 2,03

●
 26,35 + 1,67

●
 

після 27,82±2,41
●
 25,45 + 2,55

●
 25,71 + 2,32

●
 

ЦІК 

(од.опт.

щільн.) 

до 

78,1±5,6 

165,9±9,3
●
 170,4 + 8,1

●
 182,6 + 7,5

●
 

після 128,4±4,7*
●
 130,2 + 5,2*

●
 125,3 + 6,4*

●
 

 

Примітки: 

1. 
● – 
Різниця достовірна відносно здорових (р<0,05–0,01); 

2. * – Різниця достовірна відносно початкових значень (р<0,05–0,01); 
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3. 
■ –  
Різниця достовірна відносно першої групи (р<0,05–0,01). 

 

Встановлено, що включення у схему хіміотерапії ГАМПЕД або 

ГАМПЕД + пентоксифілін позитивно впливав на відновлення механізмів 

фагоцитарного імунітету, а саме: проявляв модулюючий ефект на 

внутрішньоклітинний кисень залежний та кисень не залежний метаболізм 

гранулоцитарних лейкоцитів, активував фагоцитарну активність нейтрофілів, 

посилював їх поглинальну активність.  

Так доповнення, упродовж 1 місяця, АМБ терапії ГАМПЕД або 

ГАМПЕД + пентоксифілін сприяло зростанню у хворих 2-ї та 3-ї групи ФІ, 

частка яких, відносно початкових значень, зростала на 25,0 % і на 31,5 %, 

відповідно (р<0,05), а у хворих 1-ї групи – на 12,5 % (р>0,05). Показники ФІ 

після завершення курсу патогенетичної терапії у осіб 2-ї та 3-ї групи були 

в 1,2 та в 1,3 рази (р<0,05) вищими, ніж у першій. Показники ФІ у 

пацієнтів 3-ї групи статистично не відрізнялися від величин норми.  

Аналогічна закономірність характерна і для фагоцитарного числа. 

Запропоновані режими лікування сприятливо впливали на посилення 

поглинальної здатності нейторофілів, яка у порівнянні з вихідними 

значеннями зростали у другій групі у 1,2 рази та третьої – у 1,3 рази 

(р<0,05), а відносно 1-ї групи на 17,5 % і 23,0 %, відповідно. 

У всіх групах хворих на тлі лікування відбувалося зниження  

окисно-відновної активності нейтрофілів (НСТ-тест) (р<0,05) та зменшення 

показників цитохімічного коефіцієнту (ЦК – характеризує рівень 

внутрішньоклітинних окисно-відновних процесів) (р<0,05), що вказувало на 

зниження активності запального процесу. Разом з тим, у хворих  

2-ї та 3-ї групи на етапі завершення курсу патогенетичної терапії 

інтенсивність звільнення сполук активного кисню зменшувалася і 

відповідала  величинам норми, що підтверджують вірогідно нижчі, ніж у 

хворих 1-ї групи, показники НСТ. 

При застосуванні у схемах лікування МРТБ легень ГАМПЕД або 
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ГАМПЕД + пентоксифілін спостерігали відновлення ферментативно-

протеолітичного потенціалу гранулоцитарних лейкоцитів (на прикладі 

КЛБ), які у осіб 2-ї і 3-ї групи на тлі патогенетичної терапії зростали і не 

відрізнялися від таких у здорових. У хворих, які отримували лише АМБТ, 

величини КЛБ утримувалися на рівні вихідних значень і були нижчими від 

показників у здорових осіб, хворих 2-ї та 3-ї групи (р<0,05). 

Отже, включення у схеми лікування МРТБЛ ГАМПЕД або ГАМПЕД 

+ пентоксифілін сприяють відновленню механізмів фагоцитарного захисту – 

збільшують частку фагоцитоз активних клітин, посилюють їх поглинальну 

активність, знижують інтенсивність окисно-відновних процесів, активують 

вивільнення лізосомальних ферментів гранулоцитарних лейкоцитів. 

Характер змін у ланці гуморального імунітету в процесі лікування 

залежить від його ефективності, оскільки зменшення антигенного навантаження 

на організм хворого сповільнює процеси антитілотворення. Дослідження 

показали, що на тлі лікування у хворих 1-ї, 2-ї та 3-ї групи відбувається 

достовірне зниження в крові, у порівнянні з початковими величинами, 

вмісту ІgА, ІgМ та циркулюючих імунних комплексів. Різницю між групами 

встановлено лише за показником ІgА, величина якого після курсу 

патогенетичної терапії у осіб 3-ї групи зменшувалася на 31,7 %, різниця 

вірогідна до пацієнтів 1-ї групи (р<0,05) у 2-й – на 27,1 %, у 1-й – на 20,2 %.  

Таким чином, комплексне поєднання АМБТ 

з глюкозамінілмурамілпентапептидом і пентоксифіліном (3-я схема 

лікування) або АМБТ з глюкозамінілмурамілпентапептидом (2-а схема) 

підвищує ефективність лікування хворих на МРТБЛ, порівняно з хворими, 

які отримували лише АМБТ (1-а група).  

При застосуванні на тлі АМБТ глюкозамінілмурамілпентапептиду і 

пентоксифіліну спостерігається прискорення терміну припинення 

бактеріовиділення на (1,5±0,3) міс., розсмоктування вогнищ і інфільтрації 

раніше на (2,3±0,3) міс. та загоєння порожнин розпаду раніше на 

(1,4±0,2) міс., порівняно з контролем.  
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Доповнення стаціонарного етапу на тлі АМБТ 

глюкозамінілмурамілпентапептидом (АМБТ+ГАМПЕД) або 

глюкозамінілмурамілпентапептидом і пентоксифіліну (АМБТ + ГАМПЕД + 

пентоксифілін) дає можливість скоротити термін інтенсивної фази лікування. 

Включення у схеми лікування МРТБЛ ГАМПЕД або ГАМПЕД+ 

пентоксифілін активно сприяло відновленню механізмів імунного захисту. 

У порівнянні з АМБТ, збільшувало в середньому 1,3 рази частку фагоцитоз 

активних клітин (ФІ) та посилювало їх поглинальну активність (ФЧ),  

у 1,4 рази знижувало інтенсивність НСТ, на 9,0 % активувало КЛБ, сприяло 

зростанню кількості СD3+ та відновленню динамічної рівноваги СD4+ і 

СD8+ лімфоцитів за рахунок збільшення, на 30,0 % популяції CD4+.  

Доповнення АМБТ засобами патогенетичної дії супроводжувалося 

зниженням у 1,4 рази, у порівнянні із АМБТ, проліферативної здатності 

сенсибілізованих до туберкуліну Т-лімфоцитів (р<0,02), коефіцієнту 

цитотоксичності нейтрофілів (р<0,05), рівня ЦІК, уповільненням процесів 

антитілотворення, що вказувало на зменшення напруженості в системі 

імунітету та зниження активності специфічного запалення. 

Усунення порушень в системі клітинного імунітету протікає 

інтенсивніше у хворих на МРТБЛ, які отримували у комплексі з АМБТ 

засоби патогенетичної терапії –ГАМПЕД або ГАМПЕД +  пентоксифілін.  

Моніторингове спостереження за характером зрушень в системі 

імунітету у хворих на МРТБ спричинених дією запропонованих режимів – 

курс ГАМПЕД або ГАМПЕД + пентоксифілін не дає статистично 

підтверджених переваг одному із них. Разом з тим, відновлення та 

нормалізація показників імунного гомеостазу перебігає значно активніше 

при застосуванні ГАМПЕД у поєднанні з пентоксифіліном, очевидно за 

рахунок детоксикаційної компоненти та пов'язаного з нею «очищення» 

мембранозвʼязаних антигенних структур імунокомпетентних клітин.  
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7.3 ɸʣʛʦʨʠʪʤ ʢʦʨʝʢʮʽʾ ʣʽʢʫʚʘʣʴʥʠʭ ʟʘʭʦʜʽʚ ʫ ʭʚʦʨʠʭ 

ʥʘ ʄʈʊɹ ʣʝʛʝʥʴ 

Для розробки алгоритму корекції лікувальних заходів у хворих на 

МРТБЛ на основі запропонованих індикаторів моніторингу за ефективністю 

хіміотерапії було проведено аналіз моніторингових лабораторних 

досліджень: гематологічних, біохімічних, імунологічних, інтегральних 

лейкоцитарних індексів ендогенної інтоксикації у 44 хворих на МРТБ у 

процесі інтенсивної фази стаціонарного етапу лікування 

(до-, на 4-ому місяці і в кінці ХТ). Часовий моніторинг досліджень давав 

розуміння та мотивацію для внесення своєчасних корегуючих дій, на 

певному етапі лікування з врахуванням характеру порушень, а також 

можливість виділити ряд інформативних тестів, які вказують на наявність ЕІ, 

реагують на наявність запалення, в першу чергу специфічного і можуть 

виступати як індикатори ЕІ, індикатори активного специфічного запалення та 

слугувати контролем за ефективністю АМБТ. 

Аналіз досліджень цитологічної структури крові у вперше 

діагностованих хворих на МРТБЛ виявив у 86,4 % осіб помірно виражений 

лейкоцитоз у переважній більшості нейтрофільного типу, зі зсувом формули 

вліво до паличкоядерних нейтрофілів. У 63,6 % хворих фіксували 

лімфопенію, у 54,5 % – еозинопінію, що вказувало на важкий перебіг 

специфічного процесу та несприятливий прогноз захворювання. Інтегральні 

лейкоцитарні індекси констатували у 9,5 % пацієнтів ЕІ важкого ступеня у 

стадії декомпенсації.  

Порушення в системі імунного гомеостазу були наявні у 100,0 % 

хворих на МРТБЛ. Проте різко виражений імуносупресивний стан 

спостерігався в середньому у третини пацієнтів. Зокрема, у 29,4 % хворих 

констатували зниження на 35-50,0 %, від показників норми, РБТЛ з ФГА; 

туберкулінову толерантність специфічних Т-лімфоцитів виявляли у 27,5 % 

осіб; недостатність КЛБ зі зниженням більше, ніж на 20,0 % – у 47,1 % осіб. 

Під впливом 4-х місячного курсу інтенсивної АМБТ нормалізація 
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показників загальних лейкоцитів наступала у 50,0 % хворих. У половини 

хворих (у 54,5 %) зникали ознаки ЕІ, що вказувало на зниження активності 

специфічного запалення внаслідок дії АМБП. Позитивні зрушення в системі 

імунітету констатували у 43,2 % хворих на МРТБЛ. Однак, у половини 

пацієнтів (56,0 %), на рівні вихідних значень утримувалася напруженість в 

системі специфічного імунітету, у 12,0 % – зростала, залишалася високо 

активованою гуморальна імунна відповідь, що вказувало на збереження 

високого рівня антигенного навантаження на даному етапі лікування. 

На етапі завершення курсу інтенсивної АМБТ ознаки активної 

запальної відповіді, за показниками гемограми крові, зникали в середньому у 

65-80 % хворих на МРТБЛ. Нормалізація показників загальних лейкоцитів 

відбувалася у 77,3 % осіб, ШОЕ – у 63,6 %; у 86,4 % хворих були відсутні 

явища ЕІ. Негативні тенденції в гемограмі крові, після завершення 

інтенсивної ХТ зберігалися у 15-25 % хворих, ознаки ЕІ утримувалася 

у 13,6 % хворих, відповідно, що вказувало на збереження активного процесу 

та низьку ефективність ХТ. 

Після завершення стаціонарного етапу інтенсивної АМБТ позитивні 

зрушення в системі імунного захисту, спостерігали в середньому у 70,0 % 

хворих на МРТБ. Проте, нормалізацію специфічної протитуберкульозної та 

гуморальної імунної відповіді відзначали лише у 42,4 % пацієнтів, що 

вказувало на відсутність активного процесу та специфічного антигенного 

навантаження й, відповідно, високу ефективність хіміотерапії; у однієї 

четвертої частини пацієнтів ״ порушення в системі специфічного 

імунного захисту утримувалися на рівні вихідних значень, у решти 

(близько 25 % осіб) − на фоні Т-клітинного імунодефіциту констатували 

активування специфічної імунної відповіді та процесів антитілотворення 

ІgА (у 23,5 %), ІgМ (у 17,6 %), ЦІК (у 16,7 %), КЛБ у 27,8 % хворих, що було 

підтвердженням активного процесу та низької результативності лікування.  

Проведений моніторинговий аналіз комплексних гематологічних, 

імунологічних досліджень дозволив виділити ряд інформативних тестів як 
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індикаторів інтоксикації, активності специфічного запалення, контролю за 

ефективністю АМБТ. Високоінформативними індикаторами контролю за 

вираженістю інтоксикації (ЕІ) були визначені:модифікований лейкоцитарний 

індекс ендогенної інтоксикації (ЛІІм), інтегральний показник реактивної 

відповіді нейтрофілів (ІРВН), циркулюючі імунні комплекси (ЦІК). Високо 

інформативними індикаторами контролю за перебігом специфічного 

запалення і, відповідно, ефективністю АМБТ можна вважати: РБТЛ з ППД-Л, 

ФШ і ФЧ, КЛБ, імуноглобуліни ІgА, ІgМ, ЦІК. 

Моніторингове спостереження за динамікою рентгенологічних змін у 

хворих на МРТБЛ у процесі лікування показало, що індивідуальні режими 

специфічного лікування були ефективними у 38,6 % хворих на МРТБ, 

малоефективними і неефективними у 38,6 % і 22,8 %, відповідно. Динамічне 

спостереження за зміною зрушень в системі імунітету у хворих з різною 

ефективністю ХТ, його початковий фон до проведення лікування, дало 

можливість встановити порогові значення імунологічних порушень, які 

визначають еволюційний/інволюційний розвиток специфічного процесу, 

знижують ефективність ХТ і розробити алгоритм корекції лікувальних 

заходів у даної категорії хворих. Було встановлено, що до прогностично 

несприятливих імунологічних порушень, які обумовлюють прогресування 

специфічного процесу, викликаного мультирезистентними штамами МБТ, 

знижують ефективність ХТ є: різко виражений гуморальний тип імунної 

відповіді зі зниженням специфічних клітинних реакцій; наявність 

Т-клітинної імуносупресії зі зменшенням, більше ніж на 30,0 %, 

Т- лімфоцитів та їх проліферативної активності; фагоцитарна недостатність 

пов̓язана зі зниженям на 30-50,0 % вмісту катіонних лізосомальних білків у 

гранулоцитарних лейкоцитах; туберкулінова толерантність специфічних  

Т-лімфоцитів. Комплексні клініко-лабораторні дослідження проведені у 

хворих на МРТБЛ під час стаціонарного етапу лікування дали можливість 

розробити поетапний алгоритм корекції лікувальних заходів у даної категорії 

хворих на МРТБЛ (рис.7.3.1).  
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Рис.7.3.1 Алгоритм корекції лікувальних заходів у хворих на МРТБЛ 

 

1. На початковому етапі інтенсивної фази АМБТ рекомендується:  

а) проведення заходів детоксикаційної терапії при наявності 

ЕІ тяжкого ступеня у стадії декомпенсації;  

б) доповнення АМБТ імунотерапією при фагоцитарній недостатності 

пов'язаній зі зниженням на 30,0 % і більше вмісту КЛБ; наявності зменшення 
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числа CD3+, РБТЛ з ФГА та РБТЛ з ППД; більше ніж на 30,0 %; різко 

вираженому гуморальному типу імунної відповіді показано застосування 

імунотерапевтичного препарату комбінованої дії (ГАМПЕД).  

Оптимальним варіантом патогенетичної терапії є застосування 

імунотерапевтичного препарату (ГАМПЕД) після проведення 

детоксикаційних заходів (пентоксифілін) або одночасне призначення обох 

препаратів (ГАМПЕД+пентоксифілін). 

2. На етапі 4 міс. хіміотерапії рекомендовано: хворим з відсутньою, 

або негативною рентгенологічною динамікою (незалежно від наявності 

бактеріовиділення), при утриманні або посиленні порушень в імунній системі 

доповнити специфічне лікування препаратом ГАМПЕД.  

3. На підтримуючої фази при наявності імунодефіцитного стану та 

інтоксикації можна повторити третю схему (АМБП + ГАМПЕД + 

пентоксифілін). 

З метою визначення доцільності і ефективності розробленого 

алгоритму проведена оцінка вартості/ ефективності застосованих нами схем 

лікування у вперше діагностованих хворих на МРТБЛ (табл.7.3.1). 

Як свідчить дані таблиці 7.3.1., абсолютна вартість режимів 

хіміотерапії для лікування одного пацієнта між хворими, котрим призначали 

лише АМБТ і АМБТ + ГАМПЕД становила 19 159,2 грн. проти 20 283,4 грн. 

на 1 % , відповідно. У той же час вартість/ефективність режиму хіміотерапії 

зі схемою АМБТ + ГАМПЕД, порівняно з лише АМБТ у 1,1 рази нижча – 

253,5 грн. на 1 % припинення бактеріовиділення проти 281,0 грн. При 

застосуванні схеми (АМБП + ГАМПЕД + пентоксифілін) – вартість нижча в 

1,2 рази (246,4 грн. проти 281,0 на 1% припинення бактеріовиділення). Отже, 

згідно показника вартість-ефективність, хворим на вперше діагностований 

МРТБЛ найбільш доцільно застосовувати на початку ХТ (ГАМПЕД + 

пентоксифілін), що підвищує ефективність лікування  

в 1,2 рази.  
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ʊʘʙʣʠʮʷ 7.3.1 

ɺʘʨʪʽʩʪʴ ï ʝʬʝʢʪʠʚʥʽʩʪʴ ʭʽʤʽʦʪʝʨʘʧʽʾ ʜʣʷ ʣʽʢʫʚʘʥʥʷ ʭʚʦʨʠʭ ʽʟ 

ʟʘʩʪʦʩʫʚʘʥʥʷʤ ʛʣʶʢʦʟʘʤʽʥʽʣʤʫʨʘʤʽʣʧʝʥʪʘʧʝʧʪʠʜ ʽ ʧʝʥʪʦʢʩʠʬʽʣʽʥʫ 

(ʯʘʩʪʦʪʘ ʧʨʠʧʠʥʝʥʥʷ ʙʘʢʪʝʨʽʦʚʠʜʽʣʝʥʥʷ, %) 

Режими 

хіміотерапії 

Схема розрахунку  Вартість 

грн. 

Ефективніст

ь хіміотерапії 

(частота 

припинення 

бактеріо-

виділення за 

мазком, %) 

Вартість

/Ефекти

в-ність 

грн. на  

1 %  

8ZKmLefPtCs 240діб(0,27грн*4табл.+

4,0грн.*1флак.+10,0грн.

*2+0,25грн.*3таб.+18,0

грн.*3таб.) 

 

19 159,2 

 

31,8 

 

468,4 

8ZKmLefPtCs 

ГАМПЕД 

240діб(0,27грн*4табл.+

4,0грн.*1флак.+10,0грн.

*2+0,25грн.*3таб.+18,0

грн.*3таб.)+1124,2грн. 

 

20 283,4 

 

48,6 

 

417,3 

8ZKmLefPtCs 

ГАМПЕД + 

пентоксифілін 

240діб(0,27грн*4табл.+

4,0грн.*1флак.+10,0грн.

*2+0,25грн.*3таб.+18,0

грн.*3таб.)+1124,2грн.+

1076грн. 

 

21 359,8 

 

56,7 

 

376,74 

  

Таким чином, моніторінг лабораторних результатів на кінці 

інтенсивної фази показав, що застосування ГАМПЕДу і пентоксифіліну на 

тлі АМБТ сприяло підвищенню ефективності лікування хворих на МРТБЛ на 

(34,4±0,7) %, що проявлялося припиненням бактеріовиділення раніше на 

(1,5±0,3) міс., розсмоктуванням вогнищ та інфільтрації раніше на (2,3±0,1) 

міс, прискорення загоєння порожнин розпаду на (1,4±0,2) міс. з тенденцію до 

нормалізації показників імунітету порівняно з контролем та зменшенням 

вартості лікування в 1,2 рази. 
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ɸʅɸʃɯɿ ʊɸ ʋɿɸɻɸʃʔʅɽʅʅʗ ʈɽɿʋʃʔʊɸʊɯɺ ɼʆʉʃɯɼɾɽʅʔ  

В сучасних умовах однією з основних причин зростання епідемії 

туберкульозу є зміна біологічних властивостей мікобактерій туберкульозу 

(МБТ), розвиток медикаментозної резистентності не лише до основних 

протитуберкульозних препаратів І ряду, а й до АМБП ІІ ряду [2, 3, 188, 191, 

310]. Щорічне зростання мультирезистентного туберкульозу легень (МРТБЛ) 

в Україні набуває некерованого характеру, а лікування хворих повʼязане з 

великими труднощами, недостатньо ефективне і призводить до зростання 

резервуару інфекційно небезпечних та неефективно лікованих випадків 

МРТБЛ [8, 205, 208, 223, 237, 238, 247, 269, 310]. 

Прогнозування є одним з найважливіших факторів соціального та 

економічного розвитку, удосконалення охорони здоров'я загалом та 

фтизіатричної служби зокрема. Ефективність протитуберкульозних заходів 

в значній мірі залежать від своєчасності проведення аналізу тенденцій 

розвитку епідемічної ситуації. Контроль за основними характеристиками 

епідемічного процесу з туберкульозу неможливий також без їх 

прогнозування. Воно потрібне, щоб виявити тенденцію епідемічної ситуації з 

туберкульозу на майбутнє, передбачити можливі негативні й позитивні 

наслідки певних управлінських рішень, запропонувати ті чи інші 

організаційно-методичні заходи, для контролю за епідемічним процесом 

[163, 189, 204]. Прогнозування ґрунтується на тому, що будь-який об'єкт чи 

сукупність об'єктів зображують вигляді системи, яка змінюється в часі та яку 

можна описати певними параметрами. Прогнозування завжди пов'язане з 

реально існуючим процесом. У теперішній час за оцінкою спеціалістів 

нараховується більше 150 методів прогнозування, проте на практиці 

використовується 10 – 15 [122, 163, 173]. Для наших обчислень ми обрали 

метод екстраполяції тенденції шляхом вирівнювання динамічних рядів, а 

саме – вирівнювання по прямій, методом найменших квадратів. Це найбільш 

простий і в той же час інформативний метод, який ґрунтується на 

припущенні про незмінність факторів, які сьогодні визначають розвиток 
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процесу і будуть наявні в майбутньому та проектують поширення 

закономірностей розвитку об'єкта з минулого на його майбутнє. Під час 

аналізу динамічних рядів вивчали інтенсивність явища у часі [150]. Для 

виявлення напрямку розвитку досліджуваного процесу: рівня інфікованості, 

захворюваності, поширеності, частоти явища, смертності тощо вирівнювали 

величини динамічних рядів, оскільки вони найчастіше репрезентують окремі 

стрибкоподібні зміни [122, 127, 136, 204].  

Ефективна АМБТ є єдиною керованою ланкою у розриві епідемічного 

ланцюга туберкульозу. Це основа усіх національних програм 

з туберкульозу. При поганому лікуванні кількість джерел інфекції 

збільшується у 2 рази. При ранньому діагностуванні і вчасно розпочатій 

терапії – кількість хворих зменшується на 80,0 %. Ефективне лікування – 

запорука профілактики туберкульозу [15, 171, 193, 195, 252, 289, 290].  

Імунологічна реактивність організму у значній мірі впливає на 

виникнення, перебіг, ефективність лікування та регресію туберкульозного 

запалення [52, 172, 187, 220, 225, 22, 239, 243, 265]. Моніторингові 

імунологічні дослідження контрольованого періоду стаціонарного лікування 

демонструють картину імунологічних зрушень упродовж всього етапу 

хіміотерапії (ХТ), дають обʼєктивний підхід до вибору заходів щодо 

усунення наявних порушень у найбільш критичній точці АМБТ, 

характеризують активність процесу та ефективність лікування, що 

й визначає актуальність даного напрямку досліджень. Отже, вивчення 

характеру порушень в системі імунітету у хворих на МРТБЛ відкриває 

перспективи для застосування на тлі антимікобактеріальної терапії 

цілеспрямовано імуномодулюючих препаратів, як одного із можливих 

варіантів підвищення результативності комплексного лікування даної 

категорії хворих. У медичній літературі представлені поодинокі роботи, які 

свідчать про позитивний вплив глюкозамінілмурамілпентапептиду 

комплексній терапії хворих на туберкульоз [53-57, 106, 153, 224, 241], проте, 

практично не вивчена доцільність засʪосування цих 
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глюкозамінілмурамілпентапептиду і пентоксифіліну у лікуванні хворих на 

туберкульоз при наявності мультирезистентності штамів МБТ. 

Таким чином, вивчення масштабів поширення особливо небезпечних 

форм туберкульозу, реальна оцінка епідемічної ситуації в окремо взятих 

регіонах України, проведення прогностичного аналізу розповсюдження 

мульти- і розширеного резистентного туберкульозу на наступні роки 

(до 2025 р.), визначення особливостей клінічного перебігу та стану імунної 

системи на тлі комплексної терапії із застосуванням імуномодулятората 

препарату, що покращує мікроциркуляцію крові, поліпшує її реологічні 

властивості та вазоділатaцію, є вкрай важливою та актуальною, що 

визначило мету наших досліджень. Відкритими залишаються питання про 

удосконалення комплексної терапії із застосуванням ГАМПЕД і 

пентоксифілін, що дасть можливість підвищити ефективність лікування і 

зменшити вартість комплексної терапії у хворих на МРТБЛ. 

Такі міркування визначили мету нашої роботи – підвищити 

ефективність лікування хворих на МРТБЛ на підставі вивчення 

епідеміологічних, клініко-імунологічних, мікробіологічних його 

особливостей та застосування в комплексній терапії 

глюкозамінілмурамілпентапептиду (ГАМПЕД) і пентоксифіліну. 

ɿʘʚʜʘʥʥʷ ʜʦʩʣʽʜʞʝʥʥʷ:  

1. Здійснити моніторинг окремих епідеміологічних показників з 

туберкульозу в Україні та її регіонах, у тому числі Львівської області, за 

період 20102016״ рр. та розробити прогноз розвитку епідемічного процесу, 

зокрема з МРТБЛ на перспективу до 2025 року.  

2. Вивчити клініко-імунологічні особливості перебігу хіміочутливого 

(ХЧТБЛ) і МРТБЛ. 

3. Встановити залежність між інтенсивністю порушень в системі 

імунітету та ефективністю лікування МРТБЛ. 

4. Визначити ефективність застосування ГАМПЕДу і пентоксифіліну 

в комплексній терапії пацієнтів з МРТБЛ.  
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5. Розробити алгоритм корекції лікувальних заходів у даної категорії 

хворих.  

Поставлені задачі вирішувалися за допомогою епідеміологічних 

методів з їх прогнозуванням, ретроспективного аналізу клінічних, 

рентгенологічних, загально лабораторних, імунологічних, інструментальних 

методів дослідження та визначення ефективності патогенетичної терапії 

(ГАМПЕД, пентоксифілін). 

Для досягнення формульованої мети і розв’язування поставлених 

епідеміологічних завдань було сформовано п’ять фрагментів дисертації: 

На підставі аналізу основних епідеміологічних показників з МРТБЛ і 

РРТБЛ в Україні та її регіонах за період 2010 − 2015 рр. здійснено 

прогнозування розвитку епідемічного процесу до 2025 р. за методом 

екстраполяції тенденції шляхом вирівнювання динамічних рядів, а саме – 

вирівнювання по прямій методом найменших квадратів.  

Для вивчення особливостей епідемічної ситуації з МРТБЛ і РРТБЛ 

у Львівській області за період 2010 − 2016 рр. проведено ретроспективний 

аналіз медичної документації 1592 хворих на МРТБЛ, які лікувались 

у протитуберкульозних установах області. За структурою 

мультирезистетності пацієнти були поділені на 2 групи: 1160 (72,8 %) – з 

МРТБ легень і 432 (27,2 %) − з (РРТБЛ).  

Для вивчення клініко-рентгенологічних і лабораторних особливостей 

перебігу було відібрано і обстежено 371 хворий: 268 пацієнтів, які мали 

МРТБ ״ (основна група) і 103 ״ ХЧТБ (контрольна група).  

Для вивчення імунного стану імунологічні дослідження проведені у: 

30 осіб – донорів крові (практично здорових); 32 хворих на ХЧТБЛ 

(контрольна група); 93 хворих на МРТБЛ (основна група). Імунологічні 

дослідження включали вивчення фагоцитарної ланки, Т-, В-клітинного та 

специфічного протитуберкульозного імунітету. 

З метою підвищення ефективності лікування хворих на МРТБЛ на тлі 

АМБТ призначали глюкозамінілмурамілпентапептид (умовно названий 
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ГАМПЕД) і пентоксифііну. Всього обстежено 87 хворих, які були поділені на 

три групи хворих: 1-ша група (22 особи) одержувала лише АМБП відповідно 

тесту медикаментозної чутливості; 2-га (35 осіб) – АМБП  

і глюкозамінілмурамілпентапептид, 3-тя (30 осіб) – на тлі АМБП 

призначали одночасно глюкозамінілмурамілпентапептид  і пентоксифіліну 

На підставі одержаних клініко-рентгенологічних та імунологічних 

даних був розроблений поетапний алгоритм корекції лікувальних заходів у 

хворих на МРТБЛ. В основу алгоритму включені поетапні лікувальні дії з 

огляду на конкретні індивідуальні порушення в системі імунного гомеостазу, 

наявність/відсутність ендогенної інтоксикації, моніторинг результативності 

АМБТ 

За допомогою методу екстраполяції проведено вивчення напрямку 

змін та прогнозування основних епідеміологічних показників з туберкульозу 

на десятирічний період до 2025 року в Україні та її регіонах: захворюваності 

(загальної, на легеневий туберкульоз, на нові та повторні випадки, на 

деструктивний, на бактеріальний туберкульоз, на туберкульоз поєднаний зі 

СНІДом), частоти виявлення нових та повторних випадків хіміорезистеного, 

МРТБЛ, випадків захворювань серед контактних осіб у вогнищах 

туберкульозу, смертності.  

Тренд частоти МРТБЛ серед нових випадків туберкульозу легень 

у розрізі регіонів України за винятком північного (+5,0) ״ спадаючий, серед 

повторних, навпаки ״ різко зростаючий, з інтервалом щорічного приросту у 

центральному (+2,7), у західному (+3,1), у південному (+3,9), у північному 

(+4,5) зі зростанням до 2025 року майже у двічі частки МРТБ легень. Отже, 

за нашими даними у всіх регіонах України, в тому числі і у Львівській 

області, спостерігається загальна тенденція збільшення кількості хворих на 

вперше діагностований МРТБЛ, що співпадає з результатами досліджень 

В.М. Мельника і співавт. [213],  Н.А. Литвиненко і співавт. [218],  

Ю.І. Фещенко і співавт. [114, 121, ].  

При вивчені особливостей епідемічної ситуації з МРТБЛ і РРТБЛ 
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у Львівській області за період 2010−2016 рр., частоти і профілю 

резистентності встановлено, що у структурі мультирезистентності протягом 

останніх років спостерігали поступове збільшення питомої ваги розширеної 

резистентності (від 6,3 % до 27,2 % за останні 7 років). При цьому 

найпоширенішими штамами МБТ, які виділяли хворі на МРТБ, були штами з 

профілем резистентності HRSE (49,5 %), HREZS (17,3 %), HRS (14,6 %), HR 

(4,7 %) і HRE (6,8 %). Інші комбінації зустрічались вірогідно рідше порівняно 

з вказаними. Разом з тим, при РРТБЛ питома вага штамів МБТ, стійких до 

HRS зросла в 4,2 рази, HRЕZ – 1,9 рази (р<0,01), 

HRZS – в 1,5 рази (р<0,05).  Аналіз профілю резистентності штамів 

МБТ до АМБП дав схожі результати за даними дослідників [2, 3, 17, 35, 36]. 

Ретроспективний аналіз клінічних форм МРТБЛ за період  

2010-2016 рр. вказав на збільшення в 1,5 рази частоти дисемінованого  

з 45,9 % у 2010р. до 69,8 % у 2016р. і у 1,8 рази ״ фіброзно-кавернозного 

туберкульозу з (3,8 %) до 6,9 % (р<0,05). У 1,9 рази рідше діагностувалася 

його інфільтративна форма – 44,3 % і 23,3 %, випадків (р<0,05). Крім того, в 

динаміці спостерігали поступово збільшилася частота деструктивних змін в 

легенях від 48,8 % у 2015р. до 78,7 % у 2016р. (р<0,05) і частоти 

бактеріовиділенння від 81,3 % до 86,7 %, відповідно (рʼ0,05) [103, 171, 188]. 

При порівняльній оцінці клініко-рентгенологічного перебігу специфічного 

процесу залежно від чутливості/стійкості МБТ встановлено, що при МРТБЛ 

в 1,5 рази частіше діагностували дисемінований 66,8 % проти 44,6 % (р<0,05) 

і в 1,8 рази – фіброзно-кавернозний туберкульоз легень 5,2 % проти 2,9 % 

(р<0,05) ніж при ХЧТБЛ. Проте інфільтративна форма туберкульозу легень 

переважала при ХЧТБЛ 50,5 % проти 28,8 % (р<0,05), а деструкції легеневої 

паренхіми констатували у два рази рідше 45,6 % проти 93,6 % (р<0,05) ніж 

при МРТБЛ.  

Проаналізувавши дані фібробронхоскопії, випливають висновки, що у 

пацієнтів усіх досліджуваних груп спостерігаються виражені запальні зміни 

слизової оболонки бронхів, що співзвучно з дослідженнями В.М. Хлистун 
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[214]. Водночас, при МРТБЛ у 38 (41,3 %) випадках відмічено наявність 

інфільтративної форми туберкульозу бронхів, у 8 (8,7 %) пацієнтів 

туберкульоз бронхів супроводжувався стенозом і у 8 (8,7 %) – деформацією 

бронха, одночасний розвиток специфічного і неспецифічного ендобронхіту – 

у 5 (6,3 %) обстежених.  

У хворих на МРТБЛ прогресування туберкульозного процесу 

спостерігали частіше, ніж у контрольній групі у вигляді: бронхогенного 

відсіву в 1,9 рази в 66,8 % проти 33,9 % (p<0,05), туберкульозу бронха  

у 1,9 рази 35,1 % проти 18,4 % (p<0,05), туберкульозу кісток у 2,3 рази 2,2 % 

проти 0,97 % (p<0,01), абдомінального туберкульозу з ураженням 

мезентеріальних лімфатичних вузлів і кишки у 3,8 рази. Проте ексудативний 

плеврит діагностували в 3,3 рази частіше у контрольній групі 24,3 % проти 

7,4 % (р<0,01) обстежених.  

Раніше в ряді робіт [52, 53,172, 216, 226] було показано, що для 

розвитку туберкульозного процесу важливе значення має стан імунної 

системи. Проте, у медичній літературі опубліковані лише поодинокі роботи, 

які присвячені вивченню стану імунної системи і фагоцитарної активності 

нейтрофілівпри МРТБЛ [15, 80, 132, 149]. 

Суттєве значення у розвитку та прогресуванні специфічного процесу 

має стан імунної системи, які відображені у роботах О.М. Рекалової і співат. 

[172] С.О.Черенько [172] і К.Ф.Чернушенко і співав. [216, 225-227]. Наші 

дослідження показали, що у хворих на МРТБЛ були наявні більш виражені 

порушення в системі імунітету, ніж при ХЧТБЛ. При цьому констатовано 

різке пригнічення фагоцитарної активності нейтрофілів, виражене зменшення 

(у 1,2 рази порівняно з ХЧТБ) кількості фагоцитоз-активних нейтрофілів 

(фагоцитарний індекс ФІ) у 2,5 рази зниження їх поглинальної здатності 

(фагоцитарне число ФЧ); зменшення в 1,3 рази вмісту КЛБ на тлі збільшення 

НСТ-тесту. Такий дисбаланс у фагоцитарної активності крові сприяє 

розмноженню мультирезистентних форм МБТ та прогресуванню МРТБЛ.  

Незалежно від типу чутливості/резистентності збудника, констатували 
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зменшення СD3+ в обстежених контрольної та основної груп, які становили 

(50,4±2,2) % і (54,3±3,1) % стосовно (60,0±5,0) % у здорових осіб (p>0,05). 

У популяції Т-лімфоцитів фіксували перерозподіл субпопуляційний клітин, а 

саме: зменшення фракції СD3+СD4+ та зростання 

Т-супресорно/цитотоксичних лімфоцитів СD3+СD8+. Супресивний характер 

клітинної відповіді більш виражений у хворих основної групи, на що 

вказував показник імунорегуляторного індексу СD3+СD4+/ СD3+СD8+, який 

був менший відносно ХЧТБ в 1,2 рази та в 1,75 рази відносно здорових осіб, і 

становив (0,92±0,07) умов од. проти (1,13±0,10) умов од., (p>0,05) та 

(1,61±0,17) ум. од. (р<0,05) відповідно.  

Неповноцінність системи протитуберкульозного імунітетуз 

дисфункційними порушеннями специфічної імунної відповіді (відсутністю 

чи уповільненим збільшенням кількості специфічних Т-лімфоцитів або їх 

функціональною неповноцінністю) в 1,4 рази частіше констатували 

у хворих з МРТБ (у 54,2 %), ніж з хіміочутливим (38,1 %) туберкульозом; 

наявність туберкулінової анергії, за показниками РБТЛ з ППД-Л, відмічали 

9,5 % осіб відповідно. Процеси атитілотворення ІgА (р<0,05) та імунного 

комплексотворення за рівнем ЦІК (р<0,05) інтенсивніше протікали у хворих 

з МРТБ, ніж з ХЧТБ легень. 

Отже, проведені дослідження виявили ряд імунопатогенетичних 

особливостей характерних для мультирезистентного туберкульозу легень, 

зокрема 

- пригнічення фагоцитарної ланки імунітету, виражене дотовірним 

зменшенням, відносно донорів та хворих на ХЧТБ, кількості фагоцитоз-

актиних клітин, пригнічення їх поглинальної здатності, зниження КЛБ, 

посилення НСТ; 

- у осіб основної групи, у порівнянні з референтною, зменшувалася 

у 1,2 рази кількість фагоцитоз-актинихнейтрофільних лейкоцитів, у 2,5 рази 

знижувалася їх поглинальна здатність, в 1,3 рази – вміст катіонних 

лізосомальних білків гранулоцитів; 
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- недостатність внутріклітинного ферментативно-протеолітичного 

потенціалу фагоцитарних клітин (внаслідок зниження КЛБ) частково 

компенсувалося посиленням НСТ з виділенням сполук активного кисню; 

- Т-клітинний імунодефіцит обумовлений поєднанням кількісних та 

функціональних порушень: зменшення CD3+, пригнічення РБТЛ з ФГА, 

в 1,3 рази частіше наявний у пацієнтів з вперше діагностованим 

мультирезистентним (у 72,0 %), ніж із ХЧТБ легень (55,0 %); 

- активування протитуберкульозного імунітету виявлено у 87,5 % 

осібосновної та у 90,5 % – контрольної групи;  

- у 33,3 % хворих з мультирезистентним і у 52,4 % – з ХЧТБ наявна 

повноцінна збалансована імуноспецифічна реакція на наявність в організмі 

мікобактеріального антигену; 

- неповноцінність системи протитуберкульозного захисту 

з дисфункційними порушеннями специфічної імунної відповіді (відсутністю 

чи уповільненим збільшенням кількості специфічних Т-лімфоцитів). Або їх 

функціональною неповноцінністю) 1,4 рази частіше констатували у хворих з 

мультирезистентним (у 54,2 %), ніж з ХЧТБ (38,1 %); наявність 

туберкулінової анергії відмічали у 12,5 % і 9, 5 % осіб, відповідно; 

- більш інтенсивне атитілотворення та імунне комплексотворення 

характерне для мультирезистентного туберкульозу із статистично 

підтвердженою різницею, відносно ХЧТБ, для показників ІgА, ЦІК; 

- різні типи дисімуноглобулінемій виражених посиленням 

антитілотворення певних класів імуноглобулінів з пригніченням синтезу 

інших відзначали у 50,0 % пацієнтів основної та у 45,5 % контрольної групи.  

Функціональна недостатність В-ланки імунітету з пригніченням 

продукції імуноглобулінів ІgА, ІgМ, ІgG була наявна у 20,9 % пацієнтів 

з МРТБ (пригнічення антитілотворення ІgА – у 4,2 %, ІgG – у 4,2 %, 

ІgМ – у 12,5 %), в той час, як при чутливому виявляли лише дефіцит 

ІgМ (у 13,6 %). 

Таким чином, при МРТБЛ імунна відповідь розвивається здебільшого 
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за гуморальним типом (ІІ тип), із різким пригніченням клітинних реакцій 

(фагоцитарних, Т-клітинних, специфічних) та посиленням гуморальних 

(високі рівні імуноглобулінів, імунних комплексів). Опосередковано, на 

супресіюТх-1 (Т-хелперної-1) відповіді вказувало проліферативної здатності 

Т-лімфоцитів у реакціях з ФГА та ППД-Л, зростання питомої частки 

туберкулінових анергій. 

Імунологічні дослідження, проведені у хворих на МРТБ легень на 

етапі завершення ІФ лікування, вказали на ряд позитивних зрушень 

в системі імунного гемостазу, які відбулися під дією хіміотерапії. Так, 

після завершення ІФ АМБТ відбувалося достовірне зменшення, відносно 

початкових значень, загальної кількості лейкоцитів, які відповідали 

показнику (8,1±0,9) х 10
3
/ µl та (11,2±0,5) х 10

3
/ µl до лікування (р<0,05), при 

нормі (6,7±0,5) х 10
3
/ µl (р>0,05). 

Зменшувалася до нижньої межі норми кількість фагоцитоз активних 

клітин ФІ – (47,7±3,3) % відносно (56,4±2,3) % до АМБТ (р>0,05) при нормі 

(67,1±3,10) % (р<0,05), показник фагоцитарного числа ФЧ – (4,8±0,7) % 

відносно (6,4±0,8) % (р>0,05) при нормі (6,8±0,5) % (р<0,05); достовірно 

знижувалася, відносно початкових величин, активність кисень залежного 

метаболізму нейтрофільних гранулоцитів, НСТ − (17,2±1,2) % відносно 

(22,2±0,9) % (р<0,05) при нормі (9,3± 0,8) % (р<0,05); практично 

утримувалися на рівні вихідних величин показники катіонних лізосомальних 

білків гранулоцитарних лейкоцитів і дорівнювали  

(73,1±2,0) % відносно (70,4±1,5) % до АМБТ (р>0,05) та (78,6±2,4) % у 

групі донорів (р>0,05). 

Слід зазначити, що недостатність фагоцитарного захисту, яку 

фіксували у хворих на МРТБ до початку курсу АМБТ, у процесі лікування 

посилювалася і при завершенні хіміотерапії у 16,7 % обстежених 

констатували зменшення на 15-20 % кількості фагоцитоз-активних клітин 

ФІ, величини яких знижувалися до нижньої межі норми, а у 33,3 % хворих 

фагоцитарний індекс знижувався на 21-35 % і виходив за межі нижньої 
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границі норми..  

Динамічні дослідження показників Т- ланки імунітету у хворих на 

МРТБ на тлі лікування показали, що на час завершення ІФ хіміотерапії 

констатовано позитивну у вигляді відновлення їх функціональної 

активності (РБТЛ з ФГА – (32,2±1,7) % відносно (27,7±1,4) %, відповідно 

(р>0,05) при нормі (45,6±2,1) % (р<0,05). Проте повне усунення порушень, 

протягом стаціонарного етапу лікування, з відновленням до нормальних 

величин загальної кількості Т-лімфоцитів та їх функціональної активності 

відбувалося лише у 16,7 % хворих. 

Моніторингові дослідження специфічного імунітету у хворих на 

МРТБЛ, які отримали повний курс інтенсивної АМБТ вказали на зменшення 

напруженості в системі специфічного протитуберкульозного імунітету, що 

підтверджувалося зменшенням кількості сенсибілізованих до туберкуліну  

Т – лімфоцитів. Достовірно знижувалася також фракція проліферованих 

під дією ППД-Л клітин у реакції РБТЛ з ППД-Л, яка відповідала 

значенню (2,2±0,1) % відносно (2,7±0,2) % (р<0,05) та (1,3±0,2) % у донорів 

(р<0,05). 

Проте, після завершення ІФ АМБТ нормалізація показників РБТЛ 

з ППД-Л (у 33,0 %), або їх зниження (у 11,1 %) наступала у 44,4 % хворих; 

у 27,8 % обстежених утримувалися явища туберкулінової анергії, у 27,8 % 

осіб посилювалася специфічно залежна проліферація сенсибілізованих до 

туберкуліну Т-лімфоцитів. Отримані результати досліджень специфічного 

протитуберкульозного імунітету, які відтворюють реальну картину 

динамічних змін специфічного навантаження внаслідок дії 

протитуберкульозних препаратів, дають підставу стверджувати, що 

хіміотерапія інтенсивної фази лікування знімає напруженість в системі 

специфічного захисту та є високоефективною приблизно у третини 

хворих на МРТБЛ 33,0 % за показниками РБТЛ з ППД-Л. У 27,8 % осіб 

наявні ознаки туберкулінової анергії, очевидно, ендогенно 

інтоксикаційного ґенезу. Ще у 27,8 % хворих проліферативна активність 
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специфічних Т-лімфоцитів зростає, що вказує на наявність активного 

специфічного запалення та малоефективну хіміотерапію.  

Характер змін у гуморальній ланці імунітету у хворих на МРТБЛ, під 

дією стандартизованої інтенсивної АМБТ, тісно повʼязаний із специфічним 

антигенним навантаженням, яке посилює продукцію антитілотворення. При 

ефективній дії АМБП ступінь антигенного навантаження на організм 

зменшується, відповідно сповільнюються процеси антитілотворення, що і є 

прямим відображенням ефективності хіміотерапії. Так, після завершення ІФ 

лікування констатували достовірне зниження відносно початкових величин 

вмісту ІgА – (3,85±0,23) г/л відносно (4,27±0,15) г/л до лікування (р<0,05); 

ІgМ – (2,25±0,11) г/л та (3,25±0,14) г/л (р<0,05); і (145,6±8,5) МО, відповідно 

(р<0,05); ЦІК – (116,1±8,4) од. опт. щільн. відносно (161,1±8,4) од. опт. 

щільн., до лікування (р<0,05). 

Застосування АМБТ сприяло нормалізації показників специфічної 

імунної відповіді: РБТЛ з ППД-Л у 44,4 %; гуморального імунітету: ІgА у 

41,2 %, ІgМ у 47,1 %, ЦІК у 44,0 % хворих; фагоцитарної ланки: НСТ  

у 82,3 %, КЛБ у 61,1 %; Т-клітинного: РБТЛ з ФГА у 16,7 % обстежених.  

Після завершення курсу інтенсивної фази АМБТ у 83,3 % пацієнтів 

утримувалася Т-клітинна імуносупресія, виражена зменшенням на (19,0±1,3) 

% від показників норми загальної кількості CD3+кліин з пригніченням їх 

функціональної активності; у 50,0 % осіб відзначали суттєве посилення 

фагоцитарної недостатності зі зменшенням на (25,0±1,3) % ФІ. 

Отже, за результатами імунологічних досліджень на тлі лікування, 

середньому у 42,4 % хворих на МРТБЛ, констатували відсутність 

специфічного антигенного навантаження з нормалізацією показників 

специфічного протитуберкульозного клітинного та гуморального імунітету, 

що вказувало на зменшення активності процесу та високу ефективність 

хіміотерапії. У 25,0 % пацієнтів – порушення вімунній системі 

утримувалися на рівні вихідних значень, у 25 % осіб – на фоні  

Т-клітинного імунодефіциту констатували активування специфічної 
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імунної відповіді з посиленням проліферативної здатності 

сенсибілізованих до туберкуліну Т-лімфоцитів (у 27,8 % осіб), процесів 

антитілотворення ІgА (у 23,5 %), ІgМ (у 17,6 %), імунного комлексотворення 

ЦІК (у 16,7 %), зниження вмісту (КЛБ у 27,8 %) хворих), що вказувало на 

наявність активного процесу та низьку результативність лікування. 

Ефективність хіміотерапії хворих на МРТБЛ тісно пов’язана 

з характером та глибиною порушень в системі імунітету. У хворих на МРТБЛ 

з неефективною (негативна рентгенологічна динаміка, наявність 

бактеріовиділення) малоефективною (наявні незначні, або відсутні позитивні 

рентгенологічні зміни, припинення бактеріовиділення) терапією стан 

імунітету до початку АМБТ, у порівнянні з ефективно лікованими хворими 

(позитивна рентгенологічна картина, припинене бактеріовиділення), 

характеризувався достовірним зниженням КЛБ (р<0,01), пригніченням РБТЛ 

з ФГА (р<0,05) і РБТЛ з ППД-Л (р<0,05); підвищеним в середньому 

на 20–25 % синтезом антитіл класів ІgА (р<0,05), ІgМ (р<0,05), та рівнем ЦІК 

(р<0,05). Інтенсивність порушень в системі імунітету була більш виразною у 

пацієнтів з малоефективною та неефективною хіміотерапією. У осіб з 

малоефективною (у 52,9 %) та неефективною (у 60,0 %) АМБТ  

в 1,8 та 2,0 рази частіше, ніж у ефективно лікованих (у 29,4 %), спостерігали 

пригнічення на 30–50,0 % і більше проліферативної здатності Т-лімфоцитів 

під дію ФГА; порівняно з ефективно лікованими в 1,5 та 1,3 разів зростала 

питома частка осіб з ознаками туберкулінової анергії специфічних  

Т-лімфоцитів (41,2 % і 35,3 % відповідно), в 1,5 рази питома вага хворих 

(70,0 %) зі зниженими показниками КЛБ. Зниження на 30-50,0 %  

КЛБ в 2,3 рази частіше виявляли у хворих з неефективною АМБТ.  

Отже, до порушень імунітету, які впливали на перебіг специфічного 

процесу та знижували ефективність АМБТ можна віднести: різко виражений 

гуморальний тип імунної відповіді з пригніченням специфічних імунних 

реакцій, туберкулінову толерантність специфічних Т-лімфоцитів, наявність 

Т-клітинної імуносупресії зі зменшенням більше ніж на 30,0 %  
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Т-лімфоцитів та їх проліферативної активності, фагоцитарну 

недостатність, пов'язанузі зниженням на 30 – 50,0 % вмісту КЛБ.  

Немало робіт присвячено проблемі ефективності лікування хворих на 

МРТБ легень. З цією метою дослідниками застосовна нірізні схеми анти 

мікобактеріальної та патогенетичної терапії із долученням сучасних 

гепатопротекторів [48], імуномодуляторів [53, 54, 56, 61, 152, 224, 241], 

детоксикацій них препаратів [43, 67].  

В медичній літературі опубліковані декілька робіт, присвячені 

застосуванню імуномодулятора мурамілпептидного ряду 

(глюкозамінілмурамілпентапептиду) у хворих на туберкульоз легень. За 

даними С.В. Зайкова і співав. [53, 54, 56], О.В. Пликанчук і спвавт. [152, 153] 

застосування цього препарату у хворих на вперше діагностований 

деструктивний туберкульоз легень позитивно впливає на стан моноцитарно-

макрофагальної імунної системи лімфоцитів, сприяє нормалізації гемограми 

периферійної крові у хворих на ВДТБ. Включення у комплексну терапію 

цього імуномодулятора мурамілпептидного ряду сприяє швидкому 

зменшенню явищ туберкульозної інтоксикації, скорочення термінів 

бактеріовиділення та рубцювання деструкції легеневої паренхіми. Подібні 

результати одержані О.П. Мельник-Шереметою [107] при призначенні 

імуномодулятора мурамілпептидного ряду хворим на інфільтративний 

туберкульоз легень з поєднаним хронічним ураженням бронхів. Проте вплив 

цього імуномодулятора на ефективність лікування хворих на МРТБЛ в 

медичній літературі недостатньо висвітлюється. 

Відомо, що у патогенезі туберкульозу легень, його рецидиву та 

ускладнень важливе значення має порушення мікроциркуляції. При цьому 

спостерігаються суттєві зміни реологічних властивостей крові, котрі 

проявляються не тільки в зоні запалення, але і в системі мікроциркуляції в 

цілому. Зокрема, туберкульоз органів дихання супроводжується 

констрикцією артеріол, дилатацією венул, зменшенням діаметру капілярів, 

сповільненням швидкості кровообігу, утворенням в мікросудинах агрегатів із 
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форменних елементів крові. Перебудова судин відбувається і в альвеолярній 

тканині, в плеврі, стінках бронхів. Порушення мікроциркуляції органів і 

тканин суттєво погіршує репаративні процеси в організмі, гальмує загоєння 

специфічного запалення, нерідко призводить до значних фіброзно-

склеротичних змін  в легенях [43, 67]. 

Препрати похідного метилксантинату широко використовуються при 

лікування саркоїдозу легень [27, 174, 186]. Разом з тим у медичній літературі 

немає даних про одночасне застосування ГАМПЕД і пентоксифілін у 

комплексній терапії хворих на МРТБЛ, що дасть можливість підвищити 

ефективність комплексної терапії у даних хворих. 

Проведені дослідження свідчать, що при застосуванні ГАМПЕД у 

хворих на МРТБЛ на початковому етапі АМБТ (2-га група) спостерігали 

тенденцію до збільшення частоти та прискорення зникнення ознак 

інтоксикаційного синдрому, проте вірогідно частіше позитивні зміни 

констатовані при одночасному призначенні ГАМПЕД і пентоксифілін  

(3-тя група хворих). Протягом перших 4-х місяців лікування за показниками 

лейкоцитарних індексів зникнення ознак інтоксикації констатовано у 40,5 % 

осіб першої, 54,0 % другої, 61,3 % обстежених третьої груп. 

На момент завершення ІФ АМБТ припинення бактеріовиділення 

наступало швидше у другій (80,0 %) та третій (86,7 %) групах порівняно 

з першою (68,2 %). Поєднання АМБТ з ГАМПЕД (2- група) істотно 

збільшувала ефективність лікування хворих на МРТБ, проте вірогідно 

частіше і швидше розсмоктування інфільтративних та вогнищевих змін у 

легенях відбувалося при поєднанні ГАМПЕД, пентоксифілін та АМБТ 

76,7 % проти 54,5 % і 65,7 %, загоєння порожнин розпаду – 31,8 % осіб 

першої, у 348,6 % другої, у 56,7 % хворих третьої групи. Позитивний вплив 

імуномодулятора мурамілпептидного ряду при інфільтративному 

туберкульозі легень поєднаного з бронхітом доведена в роботах  

С.В. Зайкова і співав. [53, 54, 56], О.В. Пликанчук і спвавт. [152, 153] і  

О.П. Мельник-Шеремети [107]. 
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Частота позитивної динаміки з тенденцією до нормалізації показників 

гуморального та специфічного імунітету була наявна частіше у хворих, 

у схемах лікування яких були застосовані патогенетичні засоби. Зниження 

напруженості в системі специфічного імунітету констатовано у 1,3 рази 

частіше при 3-й схемі лікування порівняно з другою.  

На підставі одержаних клініко-рентгенологічних та імунологічних 

даних був розроблений поетапний алгоритм корекції лікувальних заходів у 

хворих на МРТБЛ. В основу алгоритму включені поетапні лікувальні дії з 

огляду на конкретні індивідуальні порушення в системі імунного гомеостазу, 

наявність/відсутність інтоксикації, моніторинг результативності АМБТ. 

Нами визначена абсолютна вартість режимів хіміотерапії для 

лікування одного пацієнта між хворими, котрим призначали лише АМБТ і 

АМБТ + ГАМПЕД і встановлено, що найбільш доцільно застосовувати на 

початку ХТ хворим на вперше діагностований МРТБЛ на тлі АМБТ 

ГАМПЕДу + пентоксифілін), що підвищує ефективність лікування  

в 1,2 рази. 

Таким чином, підсумовуючи в цілому результати дослідження, можна 

стверджувати, що на прогнозований період, до 2025 року в Україні 

очікується негативна тенденція щодо зростання захворюваності на МРТБЛ як 

серед нових, так і повторних випадків. Це свідчить про важливість своєчасної 

діагностики та лікування хворих на МРТБЛ.  

На даний час стоїть проблема підвищення ефективності їх лікування 

шляхом удосконалення антимікобактеріальної та патогенетичної терапії 

доповнення АМБТ ГАМПЕД + пентоксифілін впливало на стан 

моноцитарно-макрофагальної імунної системи лімфоцитів, що проявлялось 

зростанням у хворих фагоцитарного індексу на 31,5 % відносно початкових 

показників (р<0,05), а у хворих без патогенетичної терапії – на 12,5 % 

(р>0,05). Аналогічна закономірність характерна і для фагоцитарного 

числа, яке у порівнянні з вихідними значеннями зростало в 1,3 рази 

(р<0,05), а відносно хворих, які отримували лише АМБТ. 
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Значно швидше відбувалось відновлення механізмів клітинного 

імунітету, на що вказувала тенденція до зростання популяції СD3+ 

клітин на 17,8 % при отриманні ГАМПЕД + пентоксифілін, відносно 

11,8 % – лише з АМБП. Відбувалося усунення дисбалансу між CD4+ і 

CD8+, що супроводжувалося вірогідним зростанням до показників 

норми чисельності СD4+ на 22,1 % та 33,9 %, відповідно, з 

нормалізацією показника ІРІ.  

Сприяло відновленню механізмів фагоцитарної активності 

нейтрофілів, а саме: достовірному збільшенню ФЧ, ФІ, КЛБ, зменшенню 

величин НСТ, відносно вихідних показників хворих, що отримували лише 

АМБТ,  

Вивчення особливостей порушень в системі імунітету у хворих на 

ХЧТБ та МРТБЛ з ефективною та неефективною терапією, встановлення 

відмінностей між ними, динамічні спостереження за змінами в системі 

імунітету в процесі лікування, визначення імунологічних порушень, які 

ускладнюють перебіг специфічного процесу та знижують ефективність 

АМБТ, проведені клініко-рентгенологічні та загально лабораторні 

дослідження та результати лікування із застосуванням патогенетичних 

препаратів лягли в основʫ розробки алгоритму корекції лікувальних заходів 

при МРТБЛ. 

Моніторінг результатів на кінці основного курсу лікування показав, 

застосування ГАМПЕД і пентоксифілін на тлі АМБТ сприяло підвищенню 

ефективності лікування хворих на МРТБЛ на (34,4±0,7) %, що проявлялося 

припиненням бактеріовиділення раніше на (1,5±0,3) міс., розсмоктуванням 

вогнищ та інфільтрації раніше на (2,3±0,1) міс, прискорення загоєння 

порожнин розпаду на (1,4±0,2) міс. з тенденцію до нормалізації показників 

імунітету порівняно з контролем та зменшенням вартості лікування  

в 1,2 рази. 
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Зазначений в даному клінічному дослідженні алгоритм корекції 

лікувальних заходів у хворих на МРТБЛ впроваджений у практичну 

діяльність ряду лікувально-профілактичних закладів держави.  
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ɺʀʉʅʆɺʂʀ 

У дисертації наведено теоретичне узагальнення та нове вирішення 

науково-практичного завдання фтизіатрії – підвищення ефективності 

лікування хворих на мультирезистентний туберкульоз легень на підставі 

вивчення епідеміологічних, клініко-імунологічних, мікробіологічних його 

особливостей та застосування в комплексній терапії 

глюкозамінілмурамілпентапептиду і пентоксифіліну. 

1. Прогноз розвитку епідемічного процесу з МРТБЛ на період до 

2025 р. демонструє, що на тлі зниження середньо українського показника 

захворюваності на туберкульоз (-2,5) спостерігається тенденція до зростання 

частки МРТБЛ серед нових (+2,5) і повторних (+4,0) випадків 

захворюваності на туберкульоз. Крок щорічного приросту МРТБЛ у 

західному регіоні становить (+1,1), а його прогнозована частка у 2025 р. 

відповідатиме 23,9 % проти 13,1 % у 2015 р.  

2. Епідемічний процес у Львівській області відображає загальні 

тенденції 

в країні. Зокрема, на тлі відносної стабілізації захворюваності на туберкульоз 

легень наявне зростання в 1,5 рази кількості випадків МРТБЛ. У структурі 

мультирезистентності спостерігається збільшення частки розширеної 

резистентності у 6 разів.  

3. Ретроспективний аналіз клінічних форм МРТБЛ за період 2010 – 

2016 рр. вказує на збільшення в 1,5 рази частоти дисемінованого (р<0,05) і  

у 1,8 рази фіброзно-кавернозного туберкульозу (р<0,05). У 1,9 рази рідше 

діагностується його інфільтративна форма – (р<0,05). При ХЧТБЛ переважає 

інфільтративна форма туберкульозу легень (50,5 % проти 28,8 %) (р<0,05). 

4. Для МРТБЛ є характерним більш виражений супресивний характер 

клітинної відповіді: різке пригнічення фагоцитарної активності нейтрофілів 

(зменшення фагоцитарного індексу у 1,2 рази порівняно з ХЧТБЛ, у 2,5 рази 

зниження фагоцитарного числа (р<0,05); зменшення в 1,3 рази вмісту КЛБ, 
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ІРІ, які менші відносно осіб з ХЧТБЛ в 1,2 рази та в 1,8 рази відносно 

здорових осіб. 

5. У хворих на МРТБЛ з неефективною АМБТ значно частіше, ніж 

 у ефективно лікованих, констатували зменшення на 30-50 % від величин 

норми CD3+-клітин та пригнічення РБТЛ з ФГА і РБТЛ з ППД-Л, зменшення 

на 10 % більше кількості ФЧ та пригнічення ФІ, зниження на 20 % і більше 

вмісту КЛБ. 

6. Доповнення хіміотерапії ГАМПЕД + пентоксифілін сприяє 

зникненню клінічних, лабораторних ознак інтоксикації у 61,3 % хворих, 

більш ранньому припиненню бактеріовиділення у 68,8 %, загоєнню 

порожнин деструкціїв легенях у 43,4 %, зростанню в крові на 17,8 % 

популяції CD3+-клітин, на 33,9 % чисельності СD4+ – лімфоцитів, ІРІ, 

достовірному відновленню механізмів фагоцитарного імунітету: зростання 

показників ФЧ, ФІ, КЛБ та зменшенням величин НСТ відносно вихідних 

значень та показників отриманих у хворих, яким призначали лише АМБТ.  

7. При застосуванні ГАМПЕД і пентоксифіліну на тлі АМБТ на момент 

завершення ІФ хіміотерапії спостерігається підвищення ефективності 

лікування хворих на МРТБЛ на (34,4±0,7) %, що проявляється більш раннім 

припиненням бактеріовиділення на (1,5±0,3) міс., розсмоктуванням вогнищ 

та інфільтрації на (2,3±0,1) міс. швидше, загоєння порожнин розпаду 

(1,4±0,2) міс., з нормалізацією показників імунітету у 62,9 % хворих на 

МРТБЛ та покращенням показника вартості/ефективності лікування у 1,2 

рази.  
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ʇʈɸʂʊʀʏʅɯ ʈɽʂʆʄɽʅɼɸʎɯɰ 

1. На початку АМБТ у хворих на вперше діагностований МРТБЛ 

доцільно призначати одночасно глюкозамінілмурамілпентапептид і 

пентоксифілін при наявності:  

а) зменшення на 30 % і більше кількості і/або активності Т-лімфоцитів 

(CD3+клітин, РБТЛ з ФГА); на 30 % і більше – вмісту катіонних 

лізосомальних білків гранулоцитів; туберкулінова анергія специфічних Т-

лімфоцитів у реакції в РБТЛ з ППД-Л; посилення у два рази і більше 

продукції специфічних антитіл та рівня ЦІК. 

б) вираженої інтоксикації та розповсюдженості специфічного процесу.  

2 ГАМПЕД рекомендовано вводити підшкірно 0,002 г один раз в день, 

на курс лікування 5 ін’єкцій з інтервалом 6 діб.  

3. Пентоксифілін призначають по 10,0 мл (100 мг) на 200,0 мл 0,9 % 

розчину хлориду натрію, вводять внутрішньовенно крапельно, протягом 

одного місяця щоденно.  
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