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Анотація. Метою роботи було встановлення ефективності лікування новими 
ПТП на підставі імунологічних методів дослідження.

Матеріали і методи. Порівняльний когортний аналіз ефективності ліку-
вання із застосуванням нових ПТП, таких як бедаквілін (Bdq) і деламанід 
(Dlm) (40 хворих дитячого віку, основна група) і без цих препаратів (конт- 
рольна група ‒ 27 хворих дитячого віку,) проведений у дітей та підлітків, хворих  
МР/РИФ-ТБЛ. Визначення популяційного і субпопуляційного складу лімфоци-
тів крові (CD3+, CD3+CD56+, CD3+HLA–DR+, CD3+CD4+, CD4+45RA+, 
CD3+CD8+, CD4+/CD8+, CD19+, CD16/56+, CD16/56+CD8+) проведено  
у в медичній лабораторії «ДІЛА», шляхом прямого методу імунофлюоресценції 
з використанням анти-СD-моноклональних антитіл з подальшою ідентифікацією 
поверхневих структур лімфоцитів на проточному цитофлуориметрі FACScan  
BD Bioscience, США.

Результати та обговорення. На етапі завершення інтенсивної фази лікування 
усунення порушень в системі імунного захисту протікало активніше у пацієнтів, 
у режимах лікування яких був Bdq і Dlm. Сумарно, нормалізацію імунологічних 
показників відмічали у (29,6 ± 2,8) % в контрольній групі та у (43,4 ± 4,5) % осіб 
основної групи, р<0,05. Вірогідну різницю між групами отримано з боку показни-
ків ІРІ СD3+СD4+/СD3+СD8+, ІgМ та ЦІК.

Висновки. Позитивну динаміку імунологічних зрушень виявляли в 1,5 разів 
частіше у дітей та підлітків основної групи, що вказувало на зменшення явищ 
туберкульозної інтоксикації та антигенного навантаження в системі імунітету 
й кращу результативність лікування.

Ключові слова: туберкульоз, імунологічні критерії, ефективність, нові про-
титуберкульозні препарати.
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Вступ. До сьогодні немає жодної країни світу, де була б вирішена проб-
лема з туберкульозною інфекцією. Тому однією з найбільш актуальних 
медико-соціальних проблем у світі, і в Україні у ХХІ столітті, продовжує 
залишатися туберкульоз (ТБ) [2; 3; 12; 13].

На тлі мульти- і розширеної резистентності мікобактерій туберкульозу 
(МБТ) спостерігається суттєве зниження ефективності лікування хворих 
на туберкульоз в Україні і в світі. Тому їде пошук нових протитуберку-
льозних препаратів (ПТП), які могли бути ефективними при хіміорезис-
тентному туберкульозі [4; 5; 7].

Однією з головних причин епідемії мультирезистентного ТБ (МР-ТБ) 
є сприятливі умови для селекції лікарсько-стійких мікобактерій тубер-
кульозу (МБТ): відсутність повноцінного контрольованого лікування, 
перерви у лікуванні, погана ізоляція хворих у стаціонарах (нозокомі-
альна контамінація) тощо. Разом з тим, існують і специфічні передумови 
для інфікування пацієнтів резистентними штамами МБТ [6; 9]. Одним 
із головних чинників контролю за епідемічною ситуацією щодо тубер-
кульозу є ефективне лікування хворих, оскільки, крім вилікування кон-
кретного випадку, відбувається розрив епідемічного ланцюга, що сприяє 
поліпшенню епідемічної ситуації у цілому [8].

Лікування туберкульозу ускладнюється тим, що профіль медика-
ментозної резистентності МБТ постійно розширюється, особливо у разі 
мультирезистентного туберкульозу (МР-ТБ) та туберкульозу із розшире-
ною резистентністю (РР-ТБ). У таких хворих тяжко підбирати відповідні 
режими хіміотерапії, які б включали не менше чотирьох дієвих препара-
тів. Це зумовлює високу летальність та низьку ефективність лікування  
[1; 10; 11].

У сучасних умовах постійно проводиться удосконалення схем ліку-
вання хіміорезистентного туберкульозу. З цією метою для підвищення 
ефективності комплексної хіміотерапії хворих на туберкульоз поряд 
з пошуками нових протитуберкульозних препаратів, схем етіотропної 
терапії ведуться розробки диференційованого застосування патогенетич-
них середників [10].

Окрім антимікобактеріальних препаратів (АМБП), наділених спе-
цифічною бактеріоцидною дією, в лікуванні туберкульозу проводяться 
роботи з вивчення ефективності неспецифічних засобів, що підвищують 
опірність організму, поліпшують обмін речовин, прискорюють репара-
тивні процеси, впливають на перебіг специфічного запалення [7; 10; 11]. 
Саме напрямку підвищення ефективності лікування хворих на мультире-
зистентний туберкульоз шляхом поєднання етіотропної та патогенетичної 
терапії присвячені наші дослідження.
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У сучасних умовах у практичній медицині широко використовуються 
імунологічні дослідження з метою визначення ефективності лікування 
туберкульозу легень як у дітей, так і у дорослих.

Мета роботи. Вивчити ефективність лікування новими ПТП на під-
ставі імунологічних методів дослідження.

Матеріали і методи. Порівняльний когортний аналіз ефективності 
лікування із застосуванням нових ПТП, таких як бедаквілін (Bdq) і дела-
манід (Dlm) (40 хворих дитячого віку, основна група) і без цих препа-
ратів (контрольна група ‒ 27 хворих дитячого віку,) проведений у дітей 
та підлітків, хворих МР/РИФ-ТБЛ. Досліджувані групи були практично 
ідентичними за розподілом клінічних форм, наявністю деструктив-
них змін в легеневій тканині та структурою резистентності збудника до 
АМБП. Основна група ‒ 40 хворих отримували індивідуалізовону схему 
АМБТ з бедаквіліном (Bdq) і деламанідом (Dlm) (АМБТ без Bdq і Dlm). 
Контрольна група ‒ 27 дітей отримували 6 міс [піразинамід (Z)+канаміцин 
(Km) або (капріоміцин (Cm)+левофлоксацин (Lef) або моксифлоксацин 
(Mfx)+протіонамід (Pt) + циклосерин (Cs)]+12 міс. [Z Lef (Mfx) Pt Cs].

Визначення популяційного і субпопуляційного складу лімфоцитів 
крові (CD3+, CD3+CD56+, CD3+HLA–DR+, CD3+CD4+, CD4+45RA+, 
+CD3+CD8+, CD4+/CD8+, CD19+, CD16/56+, CD16/56+CD8+) проведено 
у в медичній лабораторії «ДІЛА», шляхом прямого методу імунофлюорес-
ценції з використанням анти-СD-моноклональних антитіл з подальшою 
ідентифікацією поверхневих структур лімфоцитів на проточному цитоф-
луориметрі FACScan BD Bioscience, США.

Результати досліджень. На етапі завершення інтенсивної фази хіміоте-
рапії (6 місяців) відновлення системи імунного захисту протікало активніше 
у пацієнтів основної групи. Нормалізація загальної кількості Т-лімфоцитів 
CD3+ наступила у 25,0 % (3) хворих контрольної та у 36,4 % (4) – основ-
ної груп, р > 0,05; чисельність пулу Т-хелперних лімфоцитів СD3+СD4+ ‒ 
у 33,3 % (4) та у 36,4 % (4) осіб, відповідно, р > 0,05; Т-супресорно/цито-
токсичних СD3+СD8+ у 25,0 % (3) та у 36,4 % (4), р > 0,05; відновлення 
стану рівноваги у механізмах міжклітинної взаємодії між популяціями 
СD3+СD4+/СD3+СD8+ ‒ у 33,3 % (4) та 54,5 % (6), р < 0,05; ослаблення 
продукції антитілоутворення та комплексотворення з нормалізацією показ-
ників ІgА – у 33,3 % (4) та у 45,5 % (5), р > 0,05; ІgМ ‒ у 33,3 % (4) та 54,5 % 
(6), р < 0,05; ЦІК ‒ у 33,3 % (4) та 54,5 % (6) хворих, відповідно, р < 0,05; 
встановлення балансу в регуляторній системі про- і протизапальних цито-
кінів TNF-α/IL 10 і IL 6/IL 10 ‒ у 25,0 % (3) та у 36,4 % (4), р > 0,05. Отже, 
на етапі завершення інтенсивної фази лікування усунення порушень в сис-
темі імунного захисту протікало активніше у пацієнтів,у режимах лікування 
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яких був Bdq і Dlm. Сумарно, нормалізацію імунологічних показників від-
мічали у (29,6 ± 2,8) % в контрольній групі тау (43,4 ± 4,5) % осіб основної 
групи, р < 0,05. Вірогідну різницю між групами отримано з боку показників 
ІРІ СD3+СD4+/СD3+СD8+, ІgМ та ЦІК.

Висновки
1. У пацієнтів з МР/РИФ-ТБЛ обох вікових категорій, у порівнянні 

з контролем, зростає в 1,3 рази у дітей та в 1,2 рази у підлітків чисельність 
популяції Т-супресорів, зменшується в 1,2 рази кількість Т-хелперів; зни-
жується в 1,7 та 1,4 рази, відповідно, показник імунорегуляторного індексу.

2. Продукція та вивільнення прозапальних цитокінів TNF-α, IL-6 та 
зміщення рівноваги у бік прозапальних медіаторів більш виражені у під-
літків, ніж у дітей. Вміст у крові TNF-α у підлітків контрольної та основ-
ної груп у 7,8 та 8,0 разів вищі, ніж у дітей, р1, р2 < 0,001; IL-6 – у 2,2 рази, 
р1, р2 < 0,01; цитокінові індекси: IL-6/IL-10 ‒ у 2,2 рази, р1 < 0,001, р2 < 0,01; 
TNF-α/IL-10 – у 7,8 та 8,6 разів, відповідно, р1, р2 < 0,001. Разом з тим, 
у дітей, хворих на МР/РР-ТБЛ, у порівнянні з підлітками, виявляли збіль-
шення в 1,3 рази кількості СD16/56+8+ (р < 0,05), зменшення відносно 
здорових чисельності некомітованих Т-хелперів СD4+45RA+ (р < 0,05). 
У підлітків фракція СD4+45RA+, навпаки, зростала (р < 0,05).
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IMMUNOLOGICAL CRITERIA OF THE EFFECTIVENESS  
OF TREATMENT WITH NEW ANTI-TUBERCULOSIS DRUGS 

IN CHILDREN WITH MULTIDRUG RESISTANT PULMONARY 
TUBERCULOSIS (MDR-TB)

Sakhelashvili M. I., Platonova I. L., Sakhelashvili-Bil O.I

Abstract. To study the effectiveness of treatment with new PTPs based on 
immunological research methods.

Materials and methods. A comparative cohort analysis of the effectiveness of 
treatment with the use of new PTPs, such as bedaquiline (Bdq) and delamanid (Dlm)  
(40 pediatric patients, main group) and without these drugs (control group – 27 pediatric 
patients) was conducted in children and adolescents with MDR/RIF-TB. Determination 
of the population and subpopulation composition of blood lymphocytes (CD3+, 
CD3+CD56+, CD3+HLA–DR+, CD3+CD4+, CD4+45RA+, CD3+CD8+, CD4+/
CD8+, CD19+, CD16/56+, CD16/56+CD8+) was carried out in the DILA medical 
laboratory by direct immunofluorescence using anti-CD monoclonal antibodies with 
subsequent identification of lymphocyte surface structures on a FACScan BD Bioscience 
flow cytometer, USA.

Results and discussion. At the end of the intensive phase of treatment, the elimination 
of disorders in the immune defense system was more active in patients whose treatment 
regimens included Bdq and Dlm. In total, normalization of immunological indicators 
was observed in (29.6 ± 2.8)% in the control group and in (43.4 ± 4.5)% of the subjects 
of the main group, p<0.05. A significant difference between the groups was obtained in 
terms of IPI CD3+CD4+/CD3+CD8+, IgM and CIC.

Conclusions. Positive dynamics of immunological changes were detected 1.5 times 
more often in children and adolescents of the main group, which indicated a decrease 
in the phenomena of tuberculosis intoxication and antigenic load in the immune system 
and better treatment effectiveness.

Key  words: tuberculosis, immunological criteria, efficacy, new anti-tuberculosis 
drugs.

Сахелашвілі Манана Іванівна ORCID: https://orcid.org/0000-0002-2503-5440
Платонова Ірина Львівна ORCID: https://orcid.org/0000-0003-3171-5706,
+38 (097) 8695614, platonova_il@ukr.net
Сахелашвілі-Біль Ольга Іванівна ORCID: https:// orcid.org/0000-0002-9817-5989


