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Цель исследования: анализ подходов к химиотерапии туберкулеза у детей раннего возраста за 30-летний период. 
Материалы и методы. В исследование включено 390 детей раннего возраста (0-3 лет), прошедших стационарное лечение по поводу тубер-
кулеза с 1985 по 2014 г. Выделены 6 групп сравнения по временному признаку (шесть пятилетних периодов). 
Результаты исследования. Изменения набора противотуберкулезных препаратов в схемах лечения туберкулеза у детей 0-3 лет в разные 
временные периоды связаны как с действующими нормативными документами, регламентирующими принципы химиотерапии, так 
и с особенностями поставок противотуберкулезных препаратов в специализированные учреждения. Увеличение количества препаратов 
в схемах лечения детей раннего возраста является следствием роста частоты туберкулеза с лекарственной устойчивостью возбудителя 
и способствует развитию большего количества неблагоприятных реакций на прием препаратов.
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The objective of the study: to analyze approaches to chemotherapy in children of the tender age over a 30-year period. 
Subjects and methods. 390 children of the tender age (0-3 years old) were included in the study, they all were treated in the hospital due 
to tuberculosis from 1985 to 2014. Children were divided into 6 groups based on the time period (six five-year periods). 
Results of the study. During different periods of time, changes in the regimens of anti-tuberculosis drugs for children in the age from 0 to 3 years 
old have been related to the valid regulations, making provisions for chemotherapy principles, and parameters of the drug supply to TB units. 
The increase in the number of drugs in treatment regimens for children of the tender age has been related to the growing frequency of drug resistant 
tuberculosis and it has promoted the development of a bigger number adverse reactions caused by the drugs.	
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Возраст от 0 до 3 лет представляет собой особый 
период детства, так как в раннем возрасте отмечены 
несовершенство и функциональная незрелость ряда 
органов и систем организма, в частности иммунной 
и дыхательной систем [1, 2]. Подбор и проведение 
химиотерапии туберкулеза у детей раннего возраста 
представляет собой сложную задачу, и за истекшие 
30 лет подходы к лечению менялись. 

Цель: анализ подходов к химиотерапии туберку-
леза у детей раннего возраста за 30-летний период. 

Материалы и методы

В исследование включено сплошным методом 
390 детей раннего возраста (0-3 лет), прошедших 
стационарное лечение по поводу туберкулеза с 
1985 по 2014 г. Выделены 6 групп сравнения по вре-
менному признаку (шесть пятилетних периодов): 
1-я группа 1985-1989 гг.; 2-я группа 1990-1994 гг.; 

3-я группа 1995-1999 гг.; 4-я группа 2000-2004 гг.; 
5-я группа 2005-2009 гг.; 6-я группа 2010-2014 гг. 

Результаты исследования обработаны с помощью 
пакета программы Biostat, для сравнения использо-
вали критерий χ2. Различия считали достоверными 
при p < 0,05.

Результаты исследования

В лечении 241/390 (61,8%) пациента использо-
вали сочетание 3 противотуберкулезных препа-
ратов, у 83 (21,3%) ‒ применяли комбинацию из 
4 препаратов, у 38 (9,8%) – комбинацию из 5 пре-
паратов и более, у 26 (6,7%) детей в интенсивную 
фазу лечения применяли всего 2 препарата. Препа-
раты группы гидразид изоникотиновой кислоты в 
комплексном лечении туберкулеза у детей раннего 
возраста назначали в 100% случаев. Рифампицин 
применяли у 220/390 (56,4%) больных, пиразина-
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мид – у 192 (49,2%), стрептомицин – у 166 (42,6%), 
этамбутол – у 119 (30,5%). У 162/390 (41,5%) боль-
ных в схему лечения включены резервные противо-
туберкулезные препараты: парааминосалициловая 
кислота ‒ у 119 (30,5%) детей, протионамид или 
этионамид ‒ у 72 (18,5%), канамицин ‒ у 25 (6,4%) 
детей. 

В интенсивную фазу лечения туберкулеза у детей 
раннего возраста, включенных в 1, 2, 3, 4-ю груп-
пы (1985-2004 гг.), использовали 3 противотубер-
кулезных препарата (с частотой 83,1; 87,0; 87,2; 
90,3% соответственно), у детей 5-й (2005-2009 гг.) 
и 6-й  (2010-2014 гг.) групп такая схема встреча-
лась значительно реже (47,0 и 7,6% соответствен-
но). У пациентов 5-й и 6-й групп чаще применя-
ли комбинацию из 4 препаратов (47,1 и 48,0%), 
5 препаратов и более получали 6,0 и 42,0% детей 
вышеуказанных групп соответственно. Резервные 
противотуберкулезные препараты чаще использо-
вали в 1-й и 5-й группах сравнения (70,4 и 41,0%), 
реже ‒ во 2-й группе (29,6%), а в 3-й и 4-й группах 
всего по 1% случаев. 

Препараты группы гидразид изоникотиновой 
кислоты в комплексном лечении туберкулеза у 
детей раннего возраста назначали в 100% случаев 
во всех группах сравнения. Рифампицин, этамбу-
тол, пиразинамид, стрептомицин чаще назначали 
пациентам 4, 5 и 6-й групп, чем в 1, 2, 3-й группах 
сравнения. Канамицин назначали только детям 
4, 5 и 6-й групп сравнения, в 6-й группе препарат 
назначали в 3 раза чаще, чем в 4-й и 5-й группах 
(1,6; 6,7; 19,0%). Парааминосалициловую кислоту в 
комплексном лечении туберкулеза назначали толь-
ко пациентам 1-й (26,8%), 2-й (20,4%), 5-й (38,6%) и 
6-й (72,2%) групп, в 6-й группе препарат был вклю-
чен в схему лечения статистически значимо чаще, 
чем в других (χ25-6 = 17,123, p = 0,000). Протионамид 
и этионамид применяли для лечения больных ту-
беркулезом детей только 1-й (59,2%), 2-й (7,4%) и 
6-й (33,0%) групп, при этом пациенты 1-й группы 
получали вышеуказанные препараты чаще других. 
Большинство детей (от 74,4 до 100%) в 1, 2, 3, 4, 
5-й группах в фазу продолжения лечения получали 
2 противотуберкулезных препарата. В 6-й группе 
чаще (77,5%) применяли комбинацию из 3 препа-
ратов.

В фазе продолжения противотуберкулезной те-
рапии препараты группы резерва получали только 
пациенты 1-й (90,9%), 2-й (23,9%), 5-й (10,0%) и 
6-й (33,8%) групп сравнения, на их долю прихо-
дилось от 10,3 до 90,9%. Пациенты 3-й и 4-й групп 
препараты резерва не получали в связи с отсут-
ствием поставок препаратов в то время. Препараты 
группы гидразид изоникотиновой кислоты в фазе 
продолжения лечения туберкулеза у детей раннего 
возраста назначали практически в 100% случаев 
во всех группах сравнения. Рифампицин досто-
верно чаще применяли у пациентов 4-й (32,2%), 
5-й (59,0%) и 6-й (64,8%) групп. Этамбутол чаще 

назначали больным 2-й (69,0%) и 3-й (47,1%) 
групп. Пиразинамид был включен в схему лече-
ния больных туберкулезом детей только 2, 3, 4, 5, 
6-й групп (с частотой 10,9; 65,0; 66,1; 53,9; 67,6%). 
Парааминосалициловую кислоту применяли в ле-
чении туберкулеза у детей 1-й (37,9%), 2-й (23,9%), 
5-й (10,3%) и 6-й (31,0%) групп сравнения. Про-
тионамид и этионамид применяли для лечения 
больных туберкулезом детей только 1-й (69,2%), 
2-й (10,9%) и 6-й (23,0%) групп, при этом пациенты 
1-й группы получали вышеуказанные препараты 
статистически достоверно чаще больных 2-й груп-
пы (χ2 = 33,7; p = 0,000).

Из 390 детей раннего возраста у 119 (30,5%) 
наблюдали неблагоприятные реакции на проти-
вотуберкулезные препараты, они регистрирова-
лись у детей 6-й (40,5%), 5-й (41,0%) и 4-й (43,0%) 
групп. Гепатотоксические реакции отмечали толь-
ко у пациентов 2-й (3,7%), 4-й (6,5%), 5-й (26,5%) 
и 6-й (26,6%) групп сравнения. В 5-й (26,5%) и 
6-й (26,6%) группах токсическое поражение пече-
ни наблюдалось достоверно чаще, чем во 2-й (3,7%) 
и в 4-й (6,5%) группах сравнения (p5;6–2;4 = 0,004). 
Диспепсические расстройства зарегистрированы 
только в 1-й (2,8%), 2-й (1,9%) и 6-й (2,5%) группах 
сравнения. Далее проведен сравнительный анализ 
схем противотуберкулезной химиотерапии в двух 
группах ‒ у детей с развившимися нежелательными 
реакциями на противотуберкулезные препараты 
(группа А) и у детей без нежелательных реакций 
(группа Б). В группе А дети статистически значимо 
чаще получали 5 препаратов и более, чем в группе Б 
(18,7 и 5,9% соответственно; χ2 = 13,6; p = 0,000). 
Рифампицин статистически значимо достоверно 
чаще входил в схему лечения пациентов группы А, 
чем группы Б (65,1 и 40,8% соответственно; χ2 = 13,7; 
p = 0,000).

В зависимости от характера нежелательных ре-
акций на противотуберкулезные препараты сфор-
мированы три группы сравнения: с аллергическими 
нежелательными реакциями (АНР) ‒ 65 детей, с 
токсическим поражением печени (ТПП) ‒ 34 ре-
бенка, с токсико-аллергическими нежелательны-
ми реакциями (ТАНР) ‒ 15 детей. Дети с АНР 
статистически значимо чаще в интенсивную фазу 
лечения получали комбинацию из 3 противоту-
беркулезных препаратов, чем пациенты с ТПП ге-
патотоксическими реакциями (2-я группа) (64,6 и 
26,5% соответственно; χ2 = 11,522, p = 0,000). У па-
циентов с ТПП статистически значимо чаще, чем в 
группе АНР, в лечении применяли комбинацию из 
4 противотуберкулезных препаратов (52,9 и 15,4% 
соответственно χ2 = 13,73, p = 0,000). Установлено, 
что у пациентов с ТПП статистически значимо чаще, 
чем у больных с АНР, в схему противотуберкулез-
ного лечения были включены рифампицин (91,2 и 
61,5% соответственно; χ2 = 8,261, p = 0,004) и пира-
зинамид (82,4 и 44,6% соответственно; χ2 = 11,516, 
p = 0,000). Рифампицин чаще назначали пациентам 
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с ТАНР, чем больным с АНР (100 и 61,5% соответ-
ственно; χ2 = 6,697, p = 0,01). 

Выводы

1. Изменения набора противотуберкулезных 
препаратов в схемах лечения туберкулеза у детей 
0-3 лет в разные временные периоды связаны как 
с действующими нормативными документами, ре-
гламентирующими принципы химиотерапии, так и 
с особенностями поставок противотуберкулезных 
препаратов в специализированные учреждения.

2. Увеличение количества препаратов в схемах 
лечения детей раннего возраста является косвен-
ным отражением неблагоприятного патоморфоза 
заболевания, проявляющегося ростом частоты 
туберкулеза с лекарственной устойчивостью воз-
будителя. 

3. Применение комбинаций из 4 противотуберку-
лезных препаратов и более, использование резерв-
ных препаратов способствует развитию большего 
количества неблагоприятных реакций, требующих 
совершенствования терапии сопровождения для их 
предотвращения и коррекции.
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