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Метою роботи було дослідження впливу резистентності 
на формування великих залишкових змін та частоту виникнен-
ня рецидиву туберкульозу. Робота виконана за державні 
кошти.

Матеріали та методи
Для вирішення поставленої мети нами було проаналізова-

но 198 випадків туберкульозу.  Пацієнти буди розподілені на 2 
групи. До І групи увійшли 102 хворих із рецидивом туберкульо-
зу легень. До ІІ групи увійшли 96 пацієнтів, у яких після завер-
шення першого курсу лікування повторних випадків захворю-
вання протягом 5 років не спостерігалось. Групи хворих були 
ідентичними за статтю, віком, клінічними формами туберкульо-
зу легень. Деструкції були у (68,2 ± 3,6) % та у (70,6 ± 4,0) % 
хворих І та ІІ групи пацієнтів відповідно. Розповсюджений 
характер туберкульозного процесу у легенях діагностували у 
38,9 % пацієнтів І групи та у 34,6 % хворих ІІ групи.

Результати 
Проведений аналіз медикаментозної чутливості показав, 

що у хворих І групи чутливість мікобактерій туберкульозу 
(МБТ) до протитуберкульозних препаратів (ПТП) І ряду реєстру-
валась у (62,4 ± 3,6) % випадків. Серед пацієнтів ІІ групи збере-
жена чутливість була у (81,2 ± 4,6) % осіб, p < 0,05. Встановлено 
резистентність до ПТП у 37,6 % пацієнтів І групи, що вірогідно 
більше ніж у хворих ІІ групи (18,8 % випадків), p < 0,05. 

У хворих І групи в структурі резистентності МБТ переважа-
ли штами з полірезистентністю (стійкість до HS, RS, HE, RE, HZ, 
RZ)  — 18,2 % випадків. У 11,6 % пацієнтів І групи виявлені 
мультирезистентні штами МБТ (стійкість до HRS, HRE, HRES, 
HRSZ, HRESZ, HRESZPtKm, HRESZPtKmOfx), що стало причиною 
їх переводу у 4 категорію. 

У пацієнтів ІІ групи також переважали полірезистентні 
штами МБТ (стійкість до HS, RS, HE, RE, HZ, RZ)  —  10,6 % випад-
ків, монорезистентність МБТ (стійкість до H) була виявлена у 
3,2 % хворих, а мультирезистентність (стійкість до HRS, HRES) 

— лише у 2,2 % випадків. 
У зв’язку із первинною резистентністю МБТ була проведе-

на корекція режиму хіміотерапії у 23 хворих І групи. Але своє-
часно корекція лікування була виконана лише у 5 (20,8 %) хво-
рих. Через 4 місяці 17 (68,7 %) хворих І групи отримували від-
повідну терапію згідно тесту медикаментозної чутливості 
(ТМЧ). Основними причинами нераціонального лікування 
були: відсутність протитуберкульозних препаратів, незадо-
вільна переносимість. У хворих ІІ групи своєчасна  корекція 
лікування була проведена у 9 (60,0 %) пацієнтів (p < 0,05). Через 
4 місяці майже всі пацієнти цієї групи (92,6 %) отримували ліку-
вання з урахуванням ТМЧ. 

Аналіз бактеріологічної динаміки показав, що через 2 міся-
ці лікування бактеріовиділення припинилось у 72,5 % хворих І 
групи та у 86,6 % хворих ІІ групи (p < 0,05), через 4 місяці — у 
89,6 % хворих І групи та у 98,6 % пацієнтів ІІ групи (p < 0,05). 
Через 6 місяців достовірної різниці між групами у припиненні 
бактеріовиділення вже не відмічалось — у 98,6 % і у 100 % 
обстежених пацієнтів (p < 0,05). Найбільш швидко, через 4 міся-
ці, відбулось рубцювання деструкції у пацієнтів ІІ групи 82,4 %, 
проти 65,8 % у І групі (p < 0,05). У 42 (44,2 %) із 96 пацієнтів І 
групи лікування першого випадку туберкульозу завершилось 
формуванням великих залишкових змін у легенях. У хворих ІІ 
групи основний курс протитуберкульозної терапії завершився 
формуванням великих залишкових змін у легенях лише у 26 
(27,3 %) випадків (p < 0,05).

Висновки
Пацієнти із полі- та мультирезистентністю, яким несвоєчас-

но проведена корекція лікування, мають більш тривалий тер-
мін загоєння порожнин розпаду, що сприяє виникненню реци-
дивів захворювання при подальшому спостереженні. Наявність 
первинної резистентності та формування великих залишкових 
змін у хворих на туберкульоз легень підвищує ризик виникнен-
ня рецидиву захворювання майже у 1,5 рази.
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Впровадження в наукові розробки і практичну медицину 
імуногістохімічного (ІГХ) методу дослідження з використанням 
моноклональних або поліклональних антитіл до мікобактерії 
туберкульозу (МБТ) надає можливість об’єктивно визначати в 
тканинах фрагменти або цілі структури мікобактерій за їх анти-
генами. На даний час ІГХ дослідження більшою мірою застосо-
вується в діагностиці позалегеневого туберкульозу та з метою 
диференційної діагностики гранульоматозних захворювань. 

Динаміка і значення окремих мікобактеріальних компонентів 
(антигенів) при тривалому розвитку туберкульозної інфекції в 
різних структурах легень досліджені вкрай недостатньо. 
Зокрема, ми не виявили в доступних для ознайомлення 
публікаціях результатів досліджень щодо присутності мікобак-
теріальних антигенів у гранульомах при туберкульомах легень. 

Метою дослідження було: визначення мікобактеріальних 
антигенів у клітинах гранульом легеневої тканини при тубер-
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кульомах легень за різного ступеня активності специфічного 
запального процесу.

Об’єкт и методи досліджень
У дослідження увійшло 34 зразки легень з туберкульомою 

— 19 з високим (1 група) та 15 з помірним (2 група) ступенем 
активності специфічного запального процесу. ІГХ дослідження 
проводили з використанням поліклонального антитіла PA1-
7231 до М. Tuberculosis, на автостейнері AUTOSTAINER 360-2D 
Thermo Fisher Scientific (США) з системою візуалізації UltraVision 
Quanto. Локалізацію антигенів визначали з використанням 
мікроскопу  Olympus BX51, збільшення х400. За переважним 
клітинним складом виокремлювали епітеліоїдні, епітеліоїдно-
лімфоїдні, макрофагальні, гігантоклітинні та фібробластичні 
гранульоми.

Інтенсивність експресії антигенів МБТ оцінювали за умов-
но прийнятою робочою шкалою: + — фонове забарвлення, 
блідо-жовтого кольору, дифузне; ++ — грудкова, переважно 
— дрібно-грудкова (світло-коричневого кольору); +++ — 
виразно грубо-грудкова (інтенсивно коричнева).

Результати та їх обговорення
При туберкульомах легень із різним ступенем активності 

гранульоми з клітинами, які містили антигени МБТ, виявлялися 
в грануляційному шарі туберкульоми, вогнищах специфічної 
пневмонії та у зовнішньому шарі вогнищ відсіву. В 1 групі пере-

важали епітеліоїдно-лімфоїдні гранульоми, а у 2 групі — епі-
теліоїдно-клітинні. Найчастіше у препаратах 1 групи рівень 
експресії +++ — ++ спостерігали в епітеліоїдних клітинах, (84,6 
± 7,1) % випадків, моноцитах, (73,1 ± 8,7) % випадків та макро-
фагах, (69,2 ± 9,1) % випадків, що входили до складу епітеліоїд-
но-лімфоїдних гранульом. У препаратах 2 групи в цих клітинах 
такий же рівень експресії виявлено лише у (16,7 ± 10,8) % 
випадків, що вірогідно менше (р < 0,001). В епітеліоїдно-клітин-
них гранульомах наявність антигенів МБТ спостерігали в епі-
теліоїдних клітинах у (57,9 ± 11,3) % випадків у 1 групі та (24,1 ± 
7,9) % випадків 2 групи (р < 0,05), по (42,1 ± 11,3) % випадків у 
макрофагах і моноцитах 1 групи, та у макрофагах (10,3 ± 5,7) % 
випадків (р < 0,05) і моноцитах (34,5 ± 8,8) % випадків у 2 групі.

Відомо, що локалізація субстрату антигенів МБТ з найви-
разнішою експресією тісно корелює зі скупченнями кислото-
стійких мікобактерій у легеневій тканині. В гранульомах анти-
гени МБТ були присутні в клітинах моноцитарно-макрофагаль-
ного ряду, найчастіше в епітеліоїдних клітинах, менше у моно-
цитах та макрофагах. Загалом, в клітинах гранульом на тлі 
туберкульом легень більший рівень експресії антигенів МБТ 
визначено при високому ступені активності специфічного 
запального процесу, що свідчить про високе мікобактеріальне 
навантаження гранульом саме при загостренні туберкульоз-
ного процесу.
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В світі, в результаті застосування існуючих схем хіміотера-
пії (ХТ) для хворих  на туберкульоз із розширеною резистент-
ністю (РРТБ), успішного лікування досягнуто всього у 22,0 % 
хворих, що свідчить про необхідність удосконалення  режимів 
лікування для цих пацієнтів.

Мета. Підвищити ефективніть лікування хворих на РРТБ 
шляхом застосування меропенему в перші 2 міс інтенсивної 
фази хіміотерапії (ІФХТ). 

Матеріали і методи
У клінічному проспективному дослідженні «випадок-

контроль»  вивчали ефективність та переносимість удоско-
наленого режиму хіміотерапії із включенням меропенему 
серед 60 хворих на РРТБ, які мали гостро прогресуючі 
форми туберкульозу та чинники ризику неефективного 
лікування. Найсильніший зв’язок із неефективним лікуван-
ням мають такі чинники: ВІЛ-інфекція, великі та множинні 
каверни, анамнез прийому протитуберкульозних препара-
тів (ПТП) ІІ ряду, зокрема — фторхінолонів, та при відсут-
ності застосування режиму лікування з фторхінолонами IV 
покоління та лінезолідом.  Удосконалений режим хіміотера-
пії, який включав капреоміцин (Сm), моксифлоксацин (Mfx), 
лінезолід (Lzd) (100-200 мг / кг), та додатково до них - меро-
пенем (Mrpn) (1,0 х 2 р. день в/в) протягом перших 2-х міс. 
ІФХТ застосовувався у 30 хворих (основна група). Хворі 
контрольної групи (30 пацієнтів) отримували індивідуалізо-
вані режими хіміотерапії (ХТ) згідно тесту медикаментозної 

чутливості МБТ (ТМЧ МБТ) у середньо-терапевтичних дозах 
без меропенему.

Хворі, які отримували різні режими хіміотерапії не відріз-
нялись за віком, статтю, поширеністю туберкульозу, кількістю 
та розмірами деструкцій, встановленим випадком туберкульо-
зу, що дозволило отримати вірогідні дані стосовно ефективнос-
ті режимів хіміотерапії, що досліджувались, між групами порів-
няння. Ефективність лікування хворих на РРТБ оцінювали на 
момент  завершення ІФХТ. 

Результати
При застосуванні удосконаленого режиму, що включав Lzd, 

Mfx, Cm та меропенем протягом перших 2х міс ХТ, вдалося 
знач но підвищити результати лікування на кінець ІФХТ: бактері-
овиділення припинилось загалом у 73,3 % хворих проти 46,7 % 
хворих, відповідно (p < 0,05). Хворих, що перервали лікування 
чи померли, була однакова кількість між групами порівняння.

У хворих на РРТБ, що мали чинники ризику отримання 
результатів «невдача лікування» та «помер», у разі застосуван-
ня удосконаленого режиму ХТ, було визначено значно швидше 
(на 2 місяці) припинення бактеріовиділення, порівняно з режи-
мом ХТ без меропенему: (93,2 ± 10,4) доби проти (154,1 ± 23,7) 
доби, відповідно. При цьому, у хворих, що отримували меропе-
нем, бактеріовиділення припинялось протягом перших 4-х 
місяців лікування у 62,1 % хворих, що дозволило застосувати їм 
6-ти місячну ІФХТ (скоротити прийом капреоміцину на 2 міся-
ці). У хворих, котрі меропенем не отримували, протягом пер-


