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The article describes a clinical case of the effective treatment of multiple drug resistant respiratory tuberculosis in the HIV positive patient. 
The chemotherapy regimen consisted of 5 anti-tuberculosis drugs, including bedaquiline, and 3 antiretroviral (ARV) drugs. The combined use of 
bedaquiline and ARV therapy did not result in any adverse reactions.
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 В Российской Федерации, по данным официаль-
ной статистики, наблюдается дальнейшее снижение 
заболеваемости туберкулезом с 48,3 на 100 тыс. на-
селения в 2017 г. до 44,4 в 2018 г., а также смертности 
от туберкулеза с 6,5 на 100 тыс. населения в 2017 г. 
до 5,8 в 2018 г. [4]. Подобная динамика основных 
эпидемиологических показателей регистрируется 
и в Тюменской области: заболеваемость составила 
на 100 тыс. населения 71,9 в 2017 г. и 68,5 ‒ в 2018 г.; 
смертность ‒ 8,7 в 2017 г. и 6,9 – в 2018 г. При этом 
доля больных туберкулезом с множественной ле-
карственной устойчивостью (МЛУ-ТБ) в Тюмен-
ской области неуклонно увеличивается (рис.  1) 
и составила 58,9% в 2018 г., при 25,2% – в 2008 г. 
Рост доли больных с МЛУ-ТБ свидетельствует 
не только о повышении эффективности лабора-
торных технологий по выявлению возбудителя и 
определению его лекарственной устойчивости, но 
и о формировании «резервуара инфекции» с МЛУ 
возбудителя из-за наличия больных, прерывавших 
курс химиотерапии или имевших неэффективность 
таких курсов.

В 2013 г. в РФ зарегистрирован препарат бедак-
вилин, который показал высокую эффективность 

при лечении туберкулеза с лекарственной устой-
чивостью возбудителя [3, 6, 8]. Согласно Приказу 
Министерства здравоохранения РФ от 29 декабря 
2014 г. № 951 «Об утверждении методических ре-
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Рис. 1. Динамика за 2008-2018 гг. частоты 
МЛУ/ШЛУ-ТБ среди лиц, состоящих на учете 
с бактериовыделением в ПТУ (форма № 33), 
г. Тюмень
Fig. 1. Changes for 2008-2018 in M/XDR-TB frequency among 
persons registered with a positive result of sputum test in TB services 
(Form No. 33), Tyumen
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комендаций по совершенствованию диагностики и 
лечения туберкулеза органов дыхания», «бедакви-
лин применяется в течение 6 месяцев (по жизнен-
ным показаниям по решению врачебной комиссии 
продолжительность лечения бедаквилином может 
быть увеличена при условии информированного со-
гласия пациента; не допускается добавление бедак-
вилина к неэффективному режиму химиотерапии 
или при сохранении чувствительности возбудителя 
только к двум и менее противотуберкулезным пре-
паратам; бедаквилин рекомендуется применять с 
левофлоксацином в связи с доказанной безопасно-
стью их совместного применения)». В то же время 
применение бедаквилина при туберкулезе легких 
с МЛУ и широкой лекарственной устойчивостью 
(ШЛУ) у пациентов с ВИЧ-инфекцией связано 
с определенными трудностями из-за возможного 
взаимодействия бедаквилина и антиретровирусных 
препаратов [2]. За последние годы появились такие 
сообщения [1, 9]. Так, Г. С. Баласанянц и др. [1] на 
примере 14 больных показали высокую эффектив-
ность противотуберкулезной схемы с включением 
бедаквилина (83,3%) и ее безопасность у пациентов 
этой категории. 

На базе Тюменского областного противотуберку-
лезного диспансера применение препарата бедакви-
лин осуществляется с 2014 г.

Представляем клинический случай комплексно-
го лечения ВИЧ-позитивного пациента с впервые 
выявленным туберкулезом легких МБТ(+) с ШЛУ. 
Назначение бедаквилина проводилось согласно дей-
ствующим нормативным документам и инструкции 
по применению медицинского препарата [2, 5, 7].

Пациентка Б. (37 лет) поступила в стационар 
20.11.2018 г. с жалобами на общую слабость, пери-
одическое повышение температуры до фебрильных 
цифр. Диагноз основной «ВИЧ-инфекция (В20.7.) 
4В стадия вторичных заболеваний, прогрессирова-
ние. Антиретровирусную терапию (АРВТ) не при-
нимала. Диссеминированный туберкулез легких 
в фазе инфильтрации и распада, туберкулез вну-
тригрудных лимфатических узлов (ВГЛУ) в фазе 
инфильтрации. МБТ(+). ЛУ (R)». 

Сопутствующий диагноз «анемия легкой степени. 
Волосистая лейкоплакия языка. Кандидоз ротовой 
полости. Полинейропатия верхних и нижних конеч-
ностей (ВИЧ-ассоциированная), легкий нижний 
парапарез. Атаксический синдром. Энцефалопа-
тия смешанного генеза (ВИЧ-ассоциированная). 
Дрожательный гиперкинез верхних конечностей. 
Хронический поверхностный гастрит, субкомпен-
сация. Двусторонний диффузный катаральный эн-
добронхит 0-I степени интенсивности воспаления. 
Остеохондроз позвоночника вне обострения». 

Пациентка не курит, употребление алкоголя, 
наркотических и психотропных веществ отрицает. 
Травм, гемотрансфузий не было, беременностей – 5, 
роды – 1, медицинские аборты – 4, других операций 
не было. Аллергический анамнез не отягощен. Ра-

ботает экономистом, проживает в благоустроенной 
квартире с мужем и ребенком, члены семьи обсле-
дованы, здоровы.

Из анамнеза известно, что ВИЧ-инфекция диа-
гностирована в 2001 г., с тех пор состоит на учете в 
ЦПБС, АРВТ не принимала. Последняя флюорогра-
фия органов грудной клетки (ОГК) от 13.10.2018 г. – 
патологии не выявлено. 

В августе 2018 г. появились насморк и периоди-
ческие подъемы температуры до субфебрильных 
цифр. Лечилась самостоятельно, симптоматиче-
ски. Состояние улучшилось, но в октябре 2018 г. 
возобновились периодические подъемы темпера-
туры, появился кашель. За медицинской помощью 
не обращалась. С 26.10.2018 г. резкое ухудшение 
самочувствия, подъем температуры до 38,8°С, вы-
раженная слабость. В поликлинике по месту жи-
тельства 29.10.2018 г. проведена рентгенография 
ОГК, выявленные изменения расценены как по-
лисегментарная пневмония. Госпитализирована в 
стационар общей лечебной сети, где находилась с 
08.11.2018 по 15.11.2018 г., получала неспецифи-
ческую антибактериальную, противогрибковую и 
противовоспалительную терапию. В мокроте мето-
дом бактериоскопии обнаружены кислотоустойчи-
вые микобактерии. Направлена на обследование в 
ОПТД. Проведена компьютерная томография (КТ) 
ОГК 16.11.2018 г.: слева в С3 имеется фокус инфиль-
трации с просветами бронхов, вокруг множествен-
ные мелкие очаги малой и средней интенсивности, 
в С6 левого легкого имеются крупные и средних 
размеров очаги с мелкими полостями распада 4 мм, 
а также локальное уплотнение костальной плевры, 
в С6 справа подплеврально имеются два инфиль-
трата с полостями распада до 8 мм в диаметре, во-
круг множественные мелкие очаги, ниже локальное 
уплотнение костальной плевры. Лимфатические 
узлы средостения увеличены до 15-18 мм, больше 
слева. Заключение: КТ-признаки инфильтративно-
го туберкулеза С3, С6 левого и С6 правого легкого 
в фазе распада и обсеменения. Медиастинальная 
лимфоаденопатия (рис. 2).

В мокроте методом Gene Xpert от 16.11.2018 г. 
обнаружены ДНК MБТ и гены лекарственной 
устойчивости к рифампицину (R). Проведена 

Рис. 2. КТ ОГК от 16.11.2018 г. пациентки Б. 
(описание в тексте) 
Fig. 2. Chest computed tomography of Patient B. as of 16.11.2018 
(described in the text)
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ФБС 19.11.2018 г.: двусторонний диффузный ка-
таральный эндобронхит 0-I степени интенсивности 
воспаления. Представлена на централизованную 
врачебно-консультативную комиссию (ЦВКК) 
20.11.2018 г. Диагноз «диссеминированный тубер-
кулез легких, в фазе инфильтрации и распада. Ту-
беркулез ВГЛУ. МБТ(+), IА ГДУ. ЛУ к R».

Объективные данные: общее состояние удов-
летворительное. Сознание ясное, адекватна. По-
ложение активное. Кожные покровы и видимые 
слизистые розового цвета, умеренной влажности, 
чистые. Подкожно-жировая клетчатка развита уме-
ренно. Индекс массы тела – 22,1. Периферические 
лимфатические узлы интактны. Костно-мышечная 
система без видимой патологии. Перкуторно над 
легкими ясный легочный звук. Аускультативно ды-
хание везикулярное с жестким оттенком, хрипов 
нет. ЧДД ‒ 17 в 1 мин. Тоны сердца ясные, ритм пра-
вильный. ЧСС ‒ 84 уд/мин. Артериальное давле-
ние ‒ 110/70 мм рт. ст. Живот мягкий, безболезнен-
ный. Печень по краю реберной дуги. Область почек 
визуально не изменена. Синдром поколачивания 
отрицательный с обеих сторон. Периферических 
отеков нет. Стул, мочеиспускание в норме. 

Перед началом лечения проведены обследова-
ния, также получено информированное согласие 
пациентки на длительное контролируемое лечение 
препаратами 2-го ряда.

Лабораторные данные перед началом лечения: 
•	 Общий анализ крови от 21.11.2018 г.: эритроци-

ты – 3,71 × 1012/л; гемоглобин – 109 г/л; лейкоци-
ты – 14,3 × 109/л; эозинофилы – 1; палочкоядерные – 9; 
сегментоядерные – 76; лимфоциты – 10; моноци-
ты – 3; тромбоциты – 144 × 109/л; СОЭ – 38 мм/ч.

•	 Общий анализ мочи от 21.11.2018 г.: без пато-
логии. 

•	 Биохимия крови от 21.11.2018 г.: билирубин 
общий – 5,4 мкм/л; АСТ – 37 ед/л; АЛТ – 50 ед/л; 
холестерин – 3,39 ммол/л.

•	 Вирусная нагрузка (ВИЧ) ‒ 2,60 × 105 копий/мл 
(30.11.2018 г.); CD4 – 2 клетки (29.11.2018 г.).

RW отрицательна (21.11.2018 г.), антитела к HCV 
не обнаружены (29.11.2018 г.), HbsAg не обнаружен 
(04.12.2018 г.).

•	 Группа крови от 22.11.2018 г. В(III) Rh(+) пол. 
•	 ЭКГ от 21.11.2018 г.: ритм синусовый 77 в ми-

нуту. QT – 0,41 м/с. 
•	 Спирография от 21.11.2018 г: нарушений функ-

ции внешнего дыхания нет. Осмотр окулистом 
22.11.2018 г. ‒ патологии не выявлено. Осмотр ото-
ларингологом 22.11.2018 г. ‒ патологии не выявлено.

Заключение инфекциониста 04.12.2018 г.: В20.7. 
4В стадия вторичных заболеваний, прогрессирова-
ние на фоне отсутствия АРВТ. Кандидоз полости 
рта. Волосистая лейкоплакия языка. Анемия лег-
кой степени. Назначена АРВТ (в сутки тенофовир ‒ 
0,3 г, амивирен ‒ 0,3 г, симанод ‒ 0,2 г × 2 раза).

В процессе лечения проводились ежедневные 
осмотры лечащим врачом, ежемесячные анализы 
крови (ОАК, ОАМ, билирубин, АСТ/АЛТ, креа-
тинин, мочевая кислота, К+), ЭКГ, осмотры отола-
рингологом.

Пациентке с учетом данных о лекарственной 
устойчивости возбудителя назначена противоту-
беркулезная терапия: капреомицин (Сm) ‒ 1,0 г; пи-
разинамид (Z) ‒ 1,5 г; левофлоксацин (Lfx) ‒ 1,0 г; 
протионамид (Pt) ‒ 0,75 г; циклосерин (Cs) ‒ 0,75 г. 
Bq по схеме (14 дней 0,4 г ежедневно, далее по 0,2 г 
через день). 

На фоне лечения через месяц отмечена негати-
вация мокроты методами микроскопии и посева 
на плотные питательные среды (табл. 1). В январе 
2019 г. подтверждены данные о МЛУ МБТ культу-
ральным методом.

Учитывая распространенность процесса (диссе-
минированный процесс в легких и медиастинальная 
лимфоаденопатия), ЦВКК от 05.04.2019 г. назначен 
2-й курс бедаквилина.

Таблица 1. Мониторинг мокроты на МБТ
Table 1. Sputum monitoring for MTB

Дата забора мокроты
Методы и результат Наличие лекарственной 

устойчивостиМСК Посев на ППС ПЦР Bactec

16.11.2018 ДНК МБТ R

22.11.2018 26.11.2018: (Отр.) 04.02.2019: (Отр.)

23.11.2018 27.11.2018: (Отр.) 11.01.2019: (МБТ 2+)
Н(R), R(R), S(R), E(R), Of(R), 
Pas(S), Ea(S), K(S), Cap(S), 
Cs(S) от 11 января 2019 г.

03.01.2019 05.01.2019: (Отр.) 11.03.2019: (Отр.)

04.01.2019 06.01.2019: (Отр.) 11.03.2019: (Отр.)

14.01.2019 16.01.2019: (Отр.) 01.04.2019: (Отр.)

16.01.2019 18.01.2019: (Отр.) 01.04.2019: (Отр.)

17.01.2019 21.01.2019: (Отр.) 01.04.2019: (Отр.)

21.01.2019 23.01.2019: (Отр.) 08.04.2019: (Отр.) 11.03.2019: роста нет

12.02.2019 и позже 14.02.2019: (Отр.) 29.04.2019: (Отр.)

Примечание: ППС ‒ плотные питательные среды
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В процессе контролируемой химиотерапии купи-
рованы симптомы интоксикации, нормализовалась 
температура, улучшились лабораторные показатели 
(табл. 2).

Динамика КТ-картины (10.01.2019 г.) (рис. 3) ‒ 
слева в S3-4-5 рубцевание полостей распада. 

При КТ ОГК (18.03.2019 и 28.05.2019 г.) даль-
нейшая положительная динамика ‒ частичное 
рассасывание инфильтрации и очагов в обоих 
легких.

Ежемесячно проводился контроль ЭКГ с обяза-
тельным измерением интервала QT (табл. 3), а так-

Таблица 2. Мониторинг гемограммы на фоне схемы противотуберкулезной химиотерапии, включающей бедаквилин, 
и АРВТ
Table 2. Hemogram monitoring against the background of anti-tuberculosis chemotherapy regimen with bedaquiline and ART

же осмотры узкими специалистами для выявления 
нежелательных реакций (НР) на лекарственные 
препараты. 

Лор-патологии, изменений со стороны зрения на 
фоне лечения не выявлено. 

Фиброгастродуоденоскопия 19.02.2019 г. Хрони-
ческий поверхностный гастрит.

Фибробронхоскопия 15.02.2019 г. Двусторонний 
диффузный катаральный эндобронхит 0-I степени 
интенсивности воспаления.

Осмотр инфекционистом 25.03.2019 г. В20.7. 
4В  стадия вторичных заболеваний, прогрессиро-
вание на фоне АРВТ. Кандидоз полости рта. Воло-

систая лейкоплакия языка. Анемия легкой степени. 
Назначена АРВТ. 

Иммунограмма от 24.01.2019 г. CD4 ‒ 48 клеток; 
вирусная нагрузка от 25.01.2019 г. 3,47 × 103  ко-
пий/мл.

Иммунограмма от 19.03.2019 г. CD4 ‒ 61 клетка; 
вирусная нагрузка от 20.03.2019 г. ‒ менее 500 ко-
пий/мл. 

Через месяц от начала терапии (27.12.2018 г.) 
неврологом установлен диагноз «полинейропатия 
верхних и нижних конечностей ВИЧ-ассоцииро-
ванная. Цервикотораколюмбалгия, умеренный бо-
левой синдром».

Рис. 3. КТ ОГК пациентки Б от 10.01.2019 г. 
(описание в тексте) 
Fig. 3. Chest computed tomography of Patient B. as of 10.01.2019 
(described in the text) 

Таблица 3. Мониторинг ЭКГ на фоне схемы химиотерапии, включающей бедаквилин, и АРВТ
Table 3. ECG monitoring against the background of anti-tuberculosis chemotherapy regimen with bedaquiline and ART

Дата Ритм, ЧСС QT, м/с Дополнительные данные

16.01.2019 Ритм синусовый 85 в 1 мин 0,40

13.02.2019 Ритм синусовый 68 в 1 мин 0,42

12.03.2019 Ритм синусовый, аритмия 65-75 в 1 мин 0,38

10.04.2019 Ритм синусовый 83 в 1 мин 0,38 Преходящая блокада правой ножки пучка Гиса.  
Неспецифические нарушения процессов реполяризации желудочков 

19.04.2019 Ритм синусовый 70 в 1 мин 0,40

16.05.2019 Ритм синусовый 81 в 1 мин 0,40 Неспецифические нарушения процессов реполяризации в миокарде 

20.05.2019 Ритм синусовый 68 в 1 мин 0,39

25.06.2019 Ритм синусовый 67 в 1 мин 0,38

Показатель Исходно (21.11.2018 г.) В процессе лечения (13.03.2019 г.) После лечения (22.07.2019 г.)

Эритроциты, ×1012/л 3,71 3,49 3,76

HGB, г/л 109 119 125

Лейкоциты, ×109/л 14,3 6,1 6,1

Тромбоциты, ×109/л 144 312 289

СОЭ, мм/ч 38 47 39

Общий билирубин, мкм/л 5,4 21,7 5,4

АСТ, ед/л 37 23 25

АЛТ, ед/л 50 12 7

Креатинин, мкм/л 80 69 66

Мочевая кислота, мкм/л 635 468 325

K+, ммоль/л 2,70 3,24 3,54
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15.01.2019 г. Полинейропатия верхних и нижних 
конечностей ВИЧ-ассоциированная. Атаксический 
синдром. Энцефалопатия смешанного генеза. Тора-
колюмбалгия, умеренный болевой синдром.

04.02.2019 г. Появился легкий нижний парапа-
рез. Атаксический синдром сохраняется. Энцефа-
лопатия смешанного генеза в стадии компенсации. 
Остеохондроз позвоночника вне обострения.

В процессе стационарного этапа лечения НР на 
прием лекарственных препаратов (химиотерапия 
туберкулеза и АРВТ) не отмечено.

Диагноз при выписке:
- основной: «В20, 4Б стадия вторичных заболе-

ваний, прогрессирование на фоне АРВТ. Диссеми-
нированный туберкулез легких в фазе рубцевания. 
ТВГЛУ в фазе рассасывания. МБТ(+). преШЛУ 
(H R S E Ofx)»;

- сопутствующий: «кандидоз ротовой полости, 
ремиссия. Полинейропатия верхних и нижних ко-
нечностей ВИЧ-ассоциированная, легкий нижний 
парапарез, компенсация. Атаксический синдром. 
Энцефалопатия смешанного генеза, компенсация. 

Остеохондроз позвоночника вне обострения. Хро-
нический поверхностный гастрит, компенсация. 
Двусторонний диффузный катаральный эндоброн-
хит 0-I степени интенсивности воспаления. Воло-
систая лейкоплакия языка».

Пациентка выписана на амбулаторный этап ле-
чения в фазе продолжения контролируемой химио- 
терапии. Учитывая лекарственную устойчивость к 
фторхинолонам, рекомендовано включить в режим 
бедаквилин, пиразинамид, циклосерин, этамбутол и ле-
вофлоксацин. Рекомендована длительность фазы про-
должения химиотерапии туберкулеза 310 суточных доз.

Заключение

Схема противотуберкулезной терапии с включе-
нием бедаквилина позволила в кратчайшие сроки 
добиться негативации мокроты и рубцевания по-
лостей распада у пациентки с распространенным 
туберкулезом легких с МЛУ, развившемся на фоне 
ВИЧ-инфекции. Совместное применение бедакви-
лина и АРВТ не привело к НР.
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