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Цель исследования: оценить эффективность и безопасность лечения больных туберкулезом с преширокой лекарственной устойчивостью 
и с широкой лекарственной устойчивостью возбудителя (ШЛУ-ТБ) по V режиму химиотерапии (РХТ) с применением новых противоту-
беркулезных препаратов (ПТП), в том числе с длительным применением бедаквилина. 
Материалы и методы. Изучены эффективность и безопасность лечения 39 больных по V РХТ. Из них с фиброзно-кавернозным туберку-
лезом ‒ 17 (43,6%), с ШЛУ-ТБ ‒ 31 (79,5%), с ВИЧ-инфекцией ‒ 9 (23,1).
Результаты исследования. Эффективность лечения: излечены 32 (82,0%), неудача ‒ 1 (2,6%), умерли не от туберкулеза ‒ 4 (10,2%), са-
мостоятельно прекратили лечение ‒ 2 (5,1%). Принимали бедаквилин в течение всего курса химиотерапии 23 (69,7%) пациента (средний 
срок ‒ 19,3 мес.). Из них 22 (95,6%) излечены, неудача лечения ‒ 1 (4,4%). Отмечена хорошая переносимость препарата. 
Нежелательные эффекты, потребовавшие отмены некоторых ПТП, зафиксированы у 9 (23,1%) пациентов. После абациллирования 30 (76,9%) 
пациентов лечились в стационарозамещающих условиях, в том числе у 10 из них использовался видеоконтроль приема препаратов. Пост-
лечебное наблюдение осуществляется у 28 из 32 (2 сменили место жительства, 2 умерли не от туберкулеза) излеченных пациентов, средний 
срок 11,7 ± 6,3 мес., рецидива туберкулеза у них нет. 
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EXPERIENCE OF TREATING EXTENSIVE DRUG RESISTANT TUBERCULOSIS PATIENTS INCLUDING 
CONTINUOUS USE OF BEDAQUILINE, IN TOMSK REGION: IMMEDIATE AND POSTPONED RESULTS 

P. N. GOLUBCHIKOV1, E. А. KRUK1, S. P. MISHUSTIN1, T. I. PETRENKO2, D. А. KUDLАY3 

1Tomsk Phthisiopulmonology Medical Center, Tomsk, Russia
2Novosibirsk Tuberculosis Research Institute, Novosibirsk, Russia
3Immunology Research Institute by the Russian Federal Medical Biological Agency, Moscow, Russia

The objective of the study: to evaluate the efficacy and safety of treatment of tuberculosis patients with pre-extensive drug resistance and extensive 
drug resistance (XDR-TB) with regimen V using new anti-tuberculosis drugs including continuous treatment with bedaquiline. 
Subjects and methods. The treatment efficacy and safety were assessed in 39 patients treated with regimen V. Of them, 17 (43.6%) suffered 
from fibrous cavernous tuberculosis, 31 (79.5%), and 9 (23.1%) were HIV positive.
Results. Treatment efficacy: 32 (82.0%) were cured, 1 (2.6%) was treatment failure, 4 (10.2%) did of non-tuberculosis, 2 (5.1%) defaulted 
from treatment. 23 (69.7%) patients took bedaquiline for the entire course of chemotherapy (the average duration made 19.3 months).  Of them, 
22 (95.6%) were cured, 1 (4.4%) had treatment failed.  It was observed that the drug was well tolerated.
Adverse events resulted in the cancellation of drugs were documented in 9 (23.1%) patients. After sputum conversion, 30 (76.9%) patients were 
treated using hospital-substituting technologies, including 10 of them who were treated under direct observation by video. Post-treatment follow-up 
is carried out in 28 out of 32 (2 changed their place of residence, 2 died of non-tuberculosis) of the treated patients, the average duration of follow-up 
have made 11.7 ± 6.3 months, the patients are relapse free.
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Проблема лечения больных туберкулезом с 
множественной лекарственной устойчивостью 
(МЛУ-ТБ) является ведущей в мировой фтизиатрии 

с начала 2000-х гг. По последним данным Всемир-
ной организации здравоохранения [9], эффективное 
лечение больных с МЛУ Mycobacterium tuberculosis 
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(МБТ) в мире когорты 2015 г. (114 180 больных) 
зарегистрировано у 55%, а с широкой лекарствен-
ной устойчивостью (ШЛУ) МБТ (8 399 больных) – 
у 34% пациентов. В Российской Федерации [6] эф-
фективность лечения пациентов по IV и V режимам 
химиотерапии (РХТ) когорты 2015 г. (24 367 боль-
ных) составила 53,5%.

За последние 3 года в России опубликованы 
результаты нескольких исследований по лечению 
больных с МЛУ-ТБ и ШЛУ-ТБ с использованием 
новых противотуберкулезных препаратов (ПТП) ‒ 
бедаквилина, линезолида, показывающие более вы-
сокую эффективность лечения [2-4, 7, 8]. Однако в 
большей части исследований оценку эффективно-
сти проводили по итогам первых 6 мес. интенсивной 
фазы лечения, бедаквилин применялся 6 мес. (со-
гласно инструкции по применению лекарственного 
средства).  

С учетом необходимости лечения по V РХТ 
больных ШЛУ-ТБ с сохраненной лекарственной 
чувствительностью к малому количеству ПТП при 
переходе на поддерживающую фазу лечения с от-
меной инъекционного ПТП и отменой бедаквилина 
через 6 мес. применения зачастую пациенты получа-
ют схему с недостаточным числом ПТП с доказан-
ной чувствительностью МБТ, что может негативно 
влиять на эффективность химиотерапии (ХТ) и на 
отдаленные результаты.

В мае 2019 г. опубликованы результаты исследо-
вания [1] по всему курсу лечения больных МЛУ-ТБ 
и ШЛУ-ТБ, в том числе с оценкой эффективности 
и безопасности длительного приема бедаквилина. 
Исследование показало более высокую эффектив-
ность основного курса ХТ при приеме бедаквилина 
более 24 нед. и хорошую переносимость лечения.

Цель исследования: оценить эффективность и без-
опасность лечения больных с преШЛУ и ШЛУ-ТБ 
по V РХТ с использованием новых ПТП, в том числе 
с длительным применением бедаквилина.

Материалы и методы

В 2016 и 2017 г. в ОГАУЗ «Томский фтизиопуль-
монологический медицинский центр» (ТФМЦ) 
включено в лечение по V РХТ 39 пациентов. Крите-
рии включения: ТБ с преШЛУ и ШЛУ возбудителя, 
возраст более 18 лет, согласие пациента на лечение 
по V РХТ. Перед началом ХТ больным проводили 
тест на определение лекарственной чувствитель-
ности (ТЛЧ) возбудителя к следующим ПТП: изо-
ниазид (H), рифампицин (R), стрептомицин (S), 
этамбутол (Е), пиразинамид (Z), канамицин (Km), 
капреомицин (Cm), амикацин (Am), офлоксацин 
(Ofx), левофлоксацин (Lfx), моксифлоксацин (Mfx) 
(0,5 и 2,0 г), этионамид/протионамид (Eto/Pto), 
аминосалициловая кислота (PAS), циклосерин (Cs), 
линезолид (Lzd). Для оценки лекарственной чув-
ствительности использовали твердые и жидкие 
питательные среды. У части больных не проведен 

ТЛЧ к амикацину, пиразинамиду, левофлоксацину, 
моксифлоксацину, линезолиду в связи с отсутстви-
ем чистых субстанций в первой половине 2016 г. 
Решение о начале лечения по V РХТ и формирова-
ние индивидуальной схемы режима принималось 
врачебной комиссией. 

Все данные внесены в электронную таблицу и 
обработаны с использованием компьютерной про-
граммы Windows Excel. Применены методы описа-
тельной статистики: для относительных величин 
(долей) указаны 95%-ные доверительные интерва-
лы (95% ДИ); для количественных признаков в слу-
чае нормального распределения – среднее арифме-
тическое и стандартное отклонение. Иллюстрацию 
и обработку данных проводили по общепринятым 
рекомендациям [5].

Результаты исследования

Общая характеристика пациентов. Общая ха-
рактеристика включенных в исследование пациен-
тов: жители Томской области – 35 (89,7%) человек, 
жители других регионов – 4 (10,3%), в их числе 3 па-
циента, ранее признанные врачебной комиссией 
региона постоянного места жительства некурабель-
ными. Преобладали мужчины ‒ 29 (74,4%), женщин 
было 10 (25,6%). Возраст пациентов от 19 до 60 лет 
(средний возраст 36,6 ± 11,4 года; 95% ДИ 33,0-40,2). 
Преобладали пациенты с хроническим течением 
ТБ  ‒ 20 (51,3%), впервые выявленных больных 
было 15 (38,5%), больных с рецидивом – 4 (10,2%). 
При этом средний срок течения заболевания у хро-
нических больных (n = 20) составил 7,2 ± 4,9 года 
(95% ДИ 5,1-9,3). По клиническим формам ТБ рас-
пределение было следующим: фиброзно-каверно-
зный ТБ (ФКТ) – у 17 (43,6%) больных, инфиль-
тративный ТБ – у 14 (35,9%), диссеминированный 
ТБ ‒ у 4 (10,2%), казеозная пневмония ‒ у 3 (7,7%), 
очаговый ТБ – у 1 (2,6%) пациента.

Сопутствующие заболевания, значимо влияю-
щие на эффективность лечения (ВИЧ-инфекция, 
сахарный диабет, синдром зависимости от психоак-
тивных веществ), были у 19 пациентов, в том числе 
сочетание нескольких заболеваний: ВИЧ-инфек-
ция ‒ у 9 (23,1%), сахарный диабет ‒ у 5 (12,5%), 
зависимость от алкоголя ‒ у 9 (23,1%), текущая 
зависимость от наркотиков ‒ у 7 (17,9%).

У 5 (12,8%) пациентов в анамнезе были операции 
по поводу ТБ: у 2 пациентов ‒ резекция легкого, 
у 2 – резекция легкого с последующей торакопла-
стикой (у 1 из них еще выполнялась клапанная 
бронхоблокация). У всех пациентов после приме-
нения оперативных вмешательств излечения ТБ 
не наступило.

Все пациенты на момент включения в V РХТ 
являлись бактериовыделителями. У 35 (89,7%; 
95% ДИ 80-99) пациентов выявлен рост МБТ на 
твердых и жидких питательных средах, у 2 (5,1%) ‒ 
выделена культура только при посеве на твердую 
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питательную среду, у 2 (5,1%) ‒ только при посеве 
на жидкую питательную среду. 

У 31 (79,5%; 95% ДИ 67-92) пациента имелся 
ШЛУ-ТБ, в том числе у 17 (43,6%) из них опре-
делялось сочетание устойчивости ко всем (из про-
тестированных на лекарственную устойчивость) 
инъекционным ПТП и фторхинолонам. У 5 (12,8%) 
пациентов был преШЛУ-ТБ с устойчивостью к 
инъекционным ПТП, у 3 (7,7%) – преШЛУ-ТБ с 
устойчивостью к фторхинолонам. Результаты те-
стов на лекарственную чувствительность к ПТП 
представлены в табл. 1.

С учетом довольно обширных спектров лекар-
ственной устойчивости МБТ у пациентов формиро-
вание адекватной схемы в рамках V РХТ представ-
ляло сложности ввиду малого количества ПТП, к 
которым сохранилась чувствительность МБТ. Наи-
более сложные спектры лекарственной устойчиво-
сти МБТ представлены в табл. 2.

Следует отметить, что до 2017 г. в ОГАУЗ «ТФМЦ» 
не проводили ТЛЧ к амикацину и, как следствие, не 

было данных о перекрестной устойчивости между 
канамицином и амикацином. В связи с этим амика-
цин не назначали включенным в данное исследование 
пациентам с устойчивостью к канамицину, исходя из 
убеждения о крайне высоком уровне перекрестной 
устойчивости этих препаратов, что создавало допол-
нительные трудности при формировании схемы ХТ.

Дальнейшие исследования чувствительно-
сти к канамицину и амикацину на аппарате 
Bactec MGIT 960, проводимые Томской Области 
в 2017-2019 гг., показали ‒ уровень перекрестной 
устойчивости не более 40%, что при условии опре-
деления ТЛЧ к амикацину позволило использовать 
его в лечении по IV и V РХТ. 

Формирование режима химиотерапии. При 
составлении схемы лечения по V РХТ руковод-
ствовались следующими принципами: базис тера-
пии – бедаквилин и линезолид, назначали всем па-
циентам. Затем добавляли ПТП с подтвержденной 
лекарственной чувствительностью МБТ (наиболее 
часто это были циклосерин, моксифлоксацин). Если 

Противотуберкулезный препарат

Число пациентов (n = 39)

обследовано на лекарственную 
чувствительность МБТ

выявлена устойчивость МБТ

n %

Этамбутол 39 38 97,4

Пиразинамид 34 32 94,1

Протионамид/этионамид 39 36 92,3

Канамицин 39 36 92,3

Офлоксацин 39 34 87,2

Капреомицин 39 30 76,9

Левофлоксацин 37 28 75,7

ПАСК 39 29 74,4

Моксифлоксацин (0,5 г) 32 21 65,6

Амикацин 14 5 35,7

Циклосерин 37 7 18,9

Линезолид 31 2 6,5

Таблица 1. Устойчивость возбудителя к противотуберкулезным препаратам у пациентов, включенных в V РХТ
Table 1. Drug resistance in the patients treated with regimen 5 

Таблица 2. Число пациентов, имеющих самый обширный спектр лекарственной устойчивости МБТ 
Table 2. The number of patients with extensive drug resistance 

ПТП с определенной ЛУ ПТП с определенной ЛЧ ПТП, к которым ТЛЧ не 
проведен Число пациентов

H, R, S, E, Z, Eth, PAS, Km, Cm, Am, Ofx, Lfx, Mfx, Lzl Cs - 1

H, R, S, E, Z, Eth, PAS, Km, Am, Cm, Ofx, Lfx, Mfx Cs, Lzl - 1

H, R, S, E, Z, Eth, Cs, PAS, Km, Cm, Ofx, Lfx, Mfx Lzl Am 4

H, R, S, E, Z, Eth, PAS, Km, Cm, Ofx, Lfx, Mfx Cs, Lzl Am 2

H, R, S, E, Z, Eth, Cs, PAS, Km, Cm, Ofx, Lfx - Am, Mfx, Lzl 3

H, R, S, E, Z, Eth, PAS, Km, Cm, Ofx, Lfx Cs Am, Mfx, Lzl 1

H, R, S, E, Z, Eth, PAS, Km, Cm, Ofx Cs Z, Am, Lfx, Mfx, Lld 3

Примечание: ПТП – противотуберкулезные препараты; ЛУ – лекарственная устойчивость; ЛЧ – лекарственная 
чувствительность, ТЛЧ – тест на лекарственную чувствительность
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в схеме не было 5-6 ПТП, добавляли меропенем в со-
четании с амоксициллином + клавулановая кислота. 
Если при этом не удалось набрать в схему 5-6 ПТП, 
то включали ПТП, предположительно действующие 
(ПТП с пограничной чувствительностью, ПТП с рас-
хождениями ТЛЧ по посеву на твердых и жидких 
средах, моксифлоксацин при устойчивости в концен-
трации 0,5 г и чувствительности в концентрации 2,0 г 
(в том числе в дозе 0,6 г/сут), изониазид в высоких 
дозах (0,9 г) в сочетании с внутривенным введением 
ПАСК (предполагалось потенцирование действия с 
преодолением лекарственной устойчивости). 

Из 39 пациентов 20 (51,3%) было назначено 
6 ПТП, 10 (25,6%) ‒ 7 ПТП, 8 (20,5%) – 5 ПТП, 
1 (2,6%) – 4 ПТП.

Частота назначения противотуберкулезных пре-
паратов при формировании схемы лечения пред-
ставлена на рисунке.

Организация лечения пациентов. Все 39 паци-
ентов начинали лечение в условиях круглосуточ-
ного стационара. В дальнейшем при прекращении 
бактериовыделения и удовлетворительной перено-
симости лечения они переводились на стационаро-

замещающие организационные формы, в том числе 
в интенсивную фазу лечения: дневной стационар, 
стационар на дому, фтизиатрические кабинеты рай-
онных больниц, фельдшерско-акушерские пункты 
районов области.

Часть пациентов дневного стационара при отмене 
инъекционного ПТП или со схемой ХТ без инъек-
ционного ПТП осуществляли ежедневный контро-
лируемый прием ПТП, используя технологию виде-
оконтроля, они посещали врача для медицинского 
осмотра и медицинскую сестру для получения ПТП 
на неделю. Для проведения хирургического лечения 
1 пациентка направлена в ФГБУ «Новосибирский 
НИИ туберкулеза» Минздрава Росcии, 1 пациентка 
на фазе продолжения ХТ находилась в ФГБУ ту-
беркулезный санаторий «Чемал» Минздрава Рос-
сии. Места нахождения пациентов во время лечения 
представлены в табл. 3.

Результаты лечения

1.	 Эффективность лечения 
Результаты представлены в табл. 4.
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Рис. Частота (%) включения в схему ПТП при начале лечения по V РХТ (n = 39)
Fig. Frequency (%) of inclusion of anti-tuberculosis drugs in the regimen when starting treatment with regimen V (n=39)

Организационные технологии
Число пациентов (n = 39, в том числе 5 пациентов – более 2 мест лечения)

абс. % примечания

Весь курс лечения в 
круглосуточном стационаре 9 23,1 3 – умерли; 2 – прервали лечение

после выписки из круглосуточного стационара:

Дневной стационар 14 35,9 10 – видеоконтроль

Стационар на дому 8 20,5

Фтизиатрический кабинет РБ 6 15,4 В том числе 2 пациентам был организован прием меропенема 
в процедурном кабинете РБ

ФАП 5 12,8

НИИ туберкулеза 1 2,6

Туберкулезный санаторий 1 2,6

Примечание: ФАП – фельдшерско-акушерский пункт

Таблица 3. Число пациентов, у которых использованы разные организационные технологии при лечении туберкулеза
Table 3. The number of patients in whom various technologies were used for treatment of tuberculosis
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Среди пациентов, завершивших лечение, курс ХТ 
был признан эффективным у 86,5% (32/37).

Отметим, что результаты лечения 9 пациентов с 
ВИЧ-инфекцией сопоставимы с общей эффектив-
ностью: 7 (77,8%) ‒ излечено, 1 (11,1%) ‒ отрыв, 
1 (11,1%) ‒ умер от прогрессирования ВИЧ-инфек-
ции. Всем ВИЧ-позитивным пациентам проводи-
лась коррекция схемы антиретровирусной терапии 
с учетом применения бедаквилина.

2.	 Длительность курса химиотерапии
Средняя продолжительность лечения по V РХТ 

у излеченных пациентов (n = 32) составила 
19,8 ± 6,3 мес. (от 16 до 26 мес.).

С учетом наличия в исследуемой группе пациен-
тов с крайне ограниченными возможностями фор-
мирования адекватной схемы по V РХТ, у которых 
при отмене бедаквилина через 24 нед. в схеме могло 
остаться 1-2-3 эффективных ПТП (обычно лине-
золид и/или циклосерин), то этим больным курс 
бедаквилина продлялся по решению врачебной ко-
миссии каждые 6 мес. (в том числе на весь курс ХТ). 
В табл. 5 представлены данные о длительности при-
ема бедаквилина пациентами, завершившими лече-
ние (n = 33, из них 32 ‒ излеченные и 1 ‒ неудача).

3.	 Оперативное лечение и коллапсотерапия у 
пациентов

Оперативное лечение и/или коллапсотерапия 
применены у 9 (23,1%) пациентов: искусственный 
пневмоторакс после видеотораскопии с рассечением 
спаек плевры ‒ у 6 пациентов, в том числе у 1 ‒ в со-
четании с клапанной бронхоблокацией; атипичная 
резекция легкого ‒ у 1 пациентки; пневмонэктомия 
у 1 пациентки с тотальной казеозной пневмонией 
правого легкого была применена на 14-м мес. лече-
ния после негативации мокроты (по микроскопии и 
посеву), лекарственная чувствительность МБТ со-
хранена только к циклосерину (при лекарственной 
устойчивости МБТ: H, R, S, E, Z, Eth, PAS, Km, Cm, 

Am, Ofx, Lfx, Mfx, Lzl); клапанная бронхоблокация ‒ 
у 1 пациента с эмпиемой плевры и бронхоплевраль-
ным свищом (в итоге ‒ закрытие свища, излечение 
эмпиемы). Осложнений при всех перечисленных 
вмешательствах не было. 

Искусственный пневмоторакс как достаточно 
безопасный метод, позволяющий усилить эффек-
тивность ХТ, формировался у всех после видео-
тораскопии с рассечением спаек плевры одновре-
менно с началом лечения по V РХТ у пациентов 
с сомнительным прогнозом на излечение (малое 
число препаратов с сохраненной чувствительностью 
МБТ (1-2-3 ПТП) в сочетании с распространенным 
деструктивным процессом в легких). 

Из 9 пациентов, которым применены инвазивные 
методы лечения, 8 ‒ излечены от ТБ, 1 ‒ умер от ин-
сульта (искусственный пневмоторакс был завершен 
за 2 мес. до смерти). 

4.	 Причины неблагоприятных исходов лечения
Умерли не от ТБ 4 пациента. Причины смерти: 

инсульт, острая сердечная недостаточность, рак гор-
тани, ВИЧ-инфекция. 

Пациент, умерший от острой сердечно-сосуди-
стой недостаточности (ОССН), ‒ мужчина 60 лет, 
двусторонний ФКТ с выраженной клинической 
картиной, лекарственная чувствительность МБТ 
сохранена только к линезолиду (лекарственная 
устойчивость, МБТ: H, R, S, E, Z, Eth, Cs, PAS, Km, 
Cm, Ofx, Lfx, Mfx, не проведен ТЛЧ к амикацину), 
имел сопутствующие заболевания в виде ишеми-
ческой болезни сердца, гипертонической болез-
ни, атеросклероза сосудов, состояния после шун-
тирования бедренных артерий, состояния после 
излечения от рака щитовидной железы. Острая 
сердечно-сосудистая недостаточность (внезапная 
смерть) развилась на 16-й день лечения по V РХТ в 
круглосуточном стационаре для больных МЛУ-ТБ, 
без эффекта проводились реанимационные меро-

Таблица 4. Результаты лечения больных
Table 4. Treatment outcomes

Таблица 5. Длительность приема бедаквилина пациентами, завершившими лечение (n = 33)
Table 5. Duration of treatment with bedaquiline the patients who completed treatment (n=33)

Всего 
пациентов

Исход ХТ

эффективный курс 
(излечены)

неэффективный курс 
(неудача)

умерло
прервали курс

от туберкулеза не от туберкулеза

абс. % абс. % абс. % абс. % абс. %

39 32 82,0 1 2,6 0 0,0 4 10,3 2 5,1

Временные интервалы приема бедаквилина
Число пациентов (n = 33)

абс. % средний срок приема бедаквилина, месяцы

6 мес. 4 12,1 6,0

7-12 мес. 6 18,2 10,2

В течение всего курса ХТ 23* 69,7 19,3

Примечание: * ‒ в том числе 1 пациент с длительностью приема бедаквилина 26 мес.
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приятия врачом анестезиологом-реаниматологом 
в соответствии со стандартами легочно-сердечной 
реанимации. С учетом крайне неблагоприятного 
фона решение о начале V РХТ принято, с согласия 
пациента, по жизненным показаниям из-за быстрого 
прогрессирования ТБ на фоне 24-месячного курса 
лечения по IV РХТ. С начала лечения по V РХТ 
с бедаквилином и моксифлоксацином до момента 
внезапной смерти (16 дней) пациенту 3 раза про-
водилась ЭКГ, последний раз за 3 дня до смерти, 
максимальный уровень QTcF составил 395 мс. При-
чинно-следственная связь с проводимым лечением 
по V РХТ и возникновением ОССН явно не опре-
делена по причине нормального уровня QTcF без 
тенденции к увеличению на фоне лечения.  

Пациент, умерший от инсульта, мужчина 49 лет, 
преШЛУ с устойчивостью ко всем фторхиноло-
нам и линезолиду, имел сопутствующие заболе-
вания: гипертоническая болезнь, сахарный диабет 
1-го типа, алкогольная зависимость. Острый распро-
страненный геморрагический инсульт произошел 
на 7-м мес. лечения в круглосуточном стационаре, 
после этого пациент был переведен в реанимацион-
ное отделение регионального сосудистого центра, 
но лечебные мероприятия были неэффективны. 
До возникновения инсульта пациент был абацил-
лирован (по посевам на твердые и жидкие пита-
тельные среды). Связи с проводимым лечением по 
V РХТ и возникновением инсульта не выявлено.

Пациент, умерший от рака гортани, мужчина 
40 лет, преШЛУ с устойчивостью ко всем фторхино-
лонам. ТБ выявлен одновременно с распространен-
ной аденокарциномой гортани. ХТ рака была про-
тивопоказана из-за активного ТБ, хирургическое 
лечение не показано из-за распространенности опу-
холевого процесса на окружающие ткани. Пациенту 
начато лечение по V РХТ, он абациллирован (по ми-
кроскопии и посеву) на 1-м мес. лечения, на 3-м мес. 
лечения переведен на технологию «стационар на 
дому», направлен на лучевую терапию ‒ гамма-те-
рапия на область гортани в дозе 2 Гр/сут, 30 дней 
(СОД – 60 Гр) с целью уменьшения объема опу-
холи с последующим рассмотрением возможности 
оперативного лечения. Пациент скончался от кро-
вотечения из распадающейся опухоли в отделении 
анестезиологии и реанимации ОГАУЗ «ТФМЦ».

Пациент 52 лет, умерший в отделении анестези-
ологии и реанимации ОГАУЗ «ТФМЦ» от болезни, 
вызванной ВИЧ, 4-й ст. (41 кл/мкл CD4+), с прояв-
лениями множественных заболеваний, в их числе 
генерализованный ТБ, преШЛУ МБТ с устойчи-
востью к канамицину. Лечение по V РХТ (получе-
но 46 доз) назначено по жизненным показаниям в 
связи с прогрессированием ТБ на фоне IV РХТ и 
начала антиретровирусной терапии.  

5.	 Нежелательные реакции
Переносимость лечения была удовлетворительной. 

Серьезных неблагоприятных эффектов, потребовав-
ших отмены лечения по V РХТ, не зафиксировано.

Неблагоприятные эффекты, потребовавшие по-
стоянной отмены некоторых ПТП, зафиксированы 
у 9 (23,1%) пациентов. У 7 пациентов это были ге-
патотоксические реакции, потребовавшие отмены 
ПАСК и изониазида. 

Неблагоприятные эффекты, потребовавшие вре-
менной отмены ПТП, наблюдались у 17 (43,6%) па-
циентов, после проведения дезинтоксикационной 
терапии эти реакции купировались.

Отметим частоту серьезных нежелательных ре-
акций, вызванных линезолидом, в виде: 1) перифе-
рической полинейропатии, которая в дальнейшем 
требовала длительного лечения у 4 (10,3%) паци-
ентов, из них у 3 потребовалось снижение дозы ли-
незолида, у 1 – окончательной отмены линезолида; 
2) угнетения кроветворения (тромбоцитопения и 
эритроцитопения) – у 3 (7,7%) пациентов с разви-
тием геморрагического синдрома, что корректиро-
валось трансфузионной терапией.

Удлинение интервала QTcF зафиксировано 
у 2 (5,1%) пациентов, на 4-м мес. лечения ‒ до 472 мс, 
на 6 мес. лечения ‒ до 501 мс. Отменены бедаквилин 
и моксифлоксацин. После дезинтоксикационной те-
рапии прием бедаквилина возобновлен, но повтор-
ного удлинения интервала QTcF не последовало.

У 23 пациентов, принимавших бедаквилин в тече-
ние всего курса лечения, интервал QTcF оставался 
в пределах нормы. 

Распределение по видам нежелательных реакций, 
потребовавших отмены ПТП, представлено в табл. 6.

6.	 Постлечебное наблюдение
Анализ проведен по результатам наблюдения 

за 32 пациентами с «эффективным курсом» ХТ. 
Из них 2 (6,3%) пациента выбыли из Томской об-
ласти (срок выбытия – 1 и 3 мес. после заверше-
ния ХТ), постлечебное наблюдение далее не прово-
дилось. Умерли не от ТБ 2 (6,5%) ВИЧ-позитивные 
пациентки, причина смерти – острое отравление 
наркотическими средствами (1 пациентка) и про-
грессирование ВИЧ-инфекции (1 пациентка). Срок 
их диспансерного наблюдения после завершения 
ХТ ТБ ‒ 1 и 17 мес. Согласно судебно-медицинско-
му заключению активного ТБ при вскрытии у них 
не установлено. Под наблюдением ОГАУЗ «ТФМЦ» 
находятся 25 (78,1%) пациентов, еще 3 (9,4%) па-
циента ‒ на диспансерном учете в других регионах. 
По состоянию на 15.07.2019 г. все 28 пациентов на-
ходятся в III группе диспансерного учета, рецидива 
ТБ нет. Средний срок постлечебного наблюдения 
составил 11,7 ± 6,3 мес.

Заключение

Лечение больных с преШЛУ и ШЛУ-ТБ (в том 
числе с ФКТ, с ВИЧ-инфекцией, с малым числом 
ПТП с сохраненной чувствительностью МБТ) по 
V РХТ показывает высокую эффективность ‒ 86,5%. 
Переносимость лечения сопоставима с лечением боль-
ных МЛУ-ТБ по IV РХТ, за исключением достаточно 
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фазах позволило продолжать лечение в комфорт-
ных для пациентов условиях, что способствовало 
приверженности к лечению.  

Длительное применение бедаквилина (бо-
лее 6 мес., в том числе весь курс ХТ) в рамках V РХТ 
позволил достичь высокого процента излечения 
больных и не влиял на безопасность ХТ.  

высокого процента серьезных нежелательных реак-
ций на линезолид (периферической полинейропатии 
у 4 (10,3%) пациентов и угнетения кроветворения 
(тромбоцитопения и эритроцитопения) с развитием 
геморрагического синдрома – у 3 (7,7%) пациентов). 

Использование стационарозамещающих техноло-
гий при лечении в интенсивной и поддерживающей 

Виды нежелательных реакций
Временная отмена ПТП Окончательная отмена ПТП

число пациентов % вероятный 
«виновник» число пациентов % отмененный 

препарат

Гастроинтенстинальные 2 5,1 сочетание ПТП - - -

Гепатотоксические 10 25,6 сочетание ПТП 7 17,9 изониазид, 
ПАСК

Нейротоксические 3 7,7 линезолид 1 2,6 линезолид

Психиатрические 1 2,6 циклосерин 1 2,6 циклосерин

Удлинение интервала QTcF 2 5,1 бедаквилин + 
моксифлоксацин - - -

Гематологические (анемия, тромбоцитопения) 3 7,7 линезолид - - -

Таблица 6. Виды нежелательных реакций, потребовавшие отмены ПТП (n = 39)
Table 6. Types of adverse events requiring cancellation of anti-tuberculosis drugs (n=39)
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