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Цель исследования: оценка изменений показателей клинических анализов крови и мочи, биохимического анализа 
крови в процессе химиотерапии больных МЛУ/ШЛУ ТБ легких коротким режимом по схеме «бедаквилин, претоманид, 
линезолид» (B-Pa-L).

Материалы и методы. В исследование включено 18 больных МЛУ/пре-ШЛУ/ШЛУ туберкулезом легких, находившихся 
на лечении в ФГБНУ «ЦНИИТ» в период с 2015 по 2022 г. 
Результаты. В процессе химиотерапии (ХТ) этих пациентов в разные сроки были отмечены изменения в лабораторных 
анализах. В клиническом анализе крови патологические изменения у 10/18 (55,6%) пациентов были впервые обнаружены 
в процессе ХТ. Наблюдалось снижение уровня гемоглобина, эритроцитов, лейкоцитов. В клиническом анализе мочи обна-
руживалась гематурия, бактериурия. Протеинурия наблюдалась почти у половины пациентов. Также установлено частое 
повышение уровня калия в сыворотке крови. В биохимическом анализе крови фиксировалось повышение активности 
ферментов АЛТ и АСТ, что характерно для цитолитического эффекта на гепатоциты химиопрепаратов. Все вышеуказанные 
изменения в большинстве случаев были 1 степени токсичности и возвращались в пределы нормы в течение 2–4 недель по-
сле выявления. Изменения 2–3 степени токсичности в основном наблюдались у пациентов, получавших линезолид в дозе 
1200 мг/сут. В большинстве случаев вышеуказанные изменения выявлялись в течение первых 4 недель ХТ.
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The objective: assessment of changes in the parameters of complete blood count, clinical urine tests, and blood chemistry during 
chemotherapy of patients with MDR/XDR pulmonary tuberculosis receiving the short-course regimen containing bedaquiline, 
pretomanid, and linezolid (B-Pa-L).
Subjects and Methods. 18 patients with MDR/pre-XDR/XDR pulmonary tuberculosis were enrolled into the study. They all 
received treatment at Central Tuberculosis Research Institute from 2015 to 2022. 
Results. In the course of chemotherapy of these patients, changes in laboratory test results were noted at different times. Abnormal 
changes in complete blood count were detected in 10/18 (55,6%) patients during chemotherapy for the 1st time. Hemoglobin 
levels, erythrocyte and leukocyte counts decreased. Hematuria and bacteriuria were detected by clinical urine test. Proteinuria 
was observed in almost in half of the patients. Elevated serum potassium level was frequently noted. Blood chemistry demonstrated 
elevated levels of ALT and AST, which is typical of cytolytic effect on hepatocytes of drugs within chemotherapy. In most cases, all 
above abnormalities were degree 1 of toxicity and resolved within 2–4 weeks after they were detected. Abnormalities in grade 2–3 
of toxicity were mainly observed in patients receiving linezolid at the dose of 1200 mg/day. In most cases, the above abnormalities 
were detected during the first 4 weeks of chemotherapy.
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Введение

 РФ остается в списке ВОЗ стран с высокой до-
лей туберкулеза (ТБ) с множественной и широкой 
лекарственной устойчивостью (МЛУ/ШЛУ) [2]
Одной из причин такой ситуации является низкая 
эффективность лечения больных с МЛУ/ШЛУ ТБ: 
60% в мире, а в РФ – 59,0% [2]. Известно несколько 
причин низкой эффективности лечения, среди них: 
длительность режимов химиотерапии (ХТ), схемы, 
включающие не менее 5–6 препаратов и нежела-
тельные реакции на препараты [1].

В настоящее время ВОЗ при лечении больных 
с МЛУ/ШЛУ ТБ предусматривает назначение ре-
жима химиотерапии с обязательным включением 
новых химиопрепаратов с противотуберкулезным 
действием при укороченных сроках лечения [4, 5]. 
В литературе имеется информация о применении 
короткого режима, состоящего из бедаквилина, 
претоманида и линезолида (B-Pa-L), который не 
уступает длительному по эффективности и безопас-
ности [3, 6]. Вместе с тем детальный анализ измене-
ний показателей клинических анализов крови, мочи, 
а также биохимического анализа крови при назначе-
нии короткого режима B-Pa-L не проводился.

Цель исследования: оценка изменений показате-
лей клинических анализов крови и мочи, биохими-
ческого анализа крови в процессе лечения больных 
МЛУ/ШЛУ ТБ легких коротким режимом химио-
терапии по схеме «бедаквилин, претоманид, лине-
золид» (B-Pa-L). 

Материалы и методы 

В исследование включено 18 больных с МЛУ, 
пре-ШЛУ и ШЛУ (дефиниция до 2022 года) ТБ лег-
ких, находившихся на лечении в ФГБНУ «ЦНИИТ» 
в период с 2015 по 2022 г. 

Критерии включения в исследование: 
•  лица мужского или женского пола в возрасте 

18 лет и старше; 
•  положительный результат культурального 

или молекулярно-генетического исследования 
на МБТ образца мокроты; 

•  наличие лекарственной устойчивости МБТ типа 
МЛУ/пре-ШЛУ/ШЛУ; 

•  подписанное информированное согласие на уча-
стие в исследовании;

• эффективная контрацепция.
Критерии невключения в исследование:

• сахарный диабет; 
• кардиомиопатия; 
• внелегочный туберкулез; 
• наличие аллергии в анамнезе; 
•  злоупотребление алкоголем или запрещенными 

препаратами; 

•  лекарственная устойчивость МБТ к претома-
ниду, деламаниду, линезолиду и бедаквилину; 

• индекс массы тела (ИМТ) < 17 кг/м2; 
• интервал QTcF на ЭКГ > 500 мсек; 
• сердечная недостаточность;
• нелеченный гипотиреоз; 
• брадиаритмия;
• беременность;
• периферическая нейропатия 3 или 4 степени; 
• необходимость хирургического лечения; 
•  применение любых лекарственных препаратов 

или веществ, которые являются активными ин-
гибиторами или индукторами ферментов систе-
мы цитохрома Р450; 

•  пациенты, которые дольше 2 недель получали 
бедаквилин, линезолид или деламанид перед 
началом участия в данном исследовании.

Лабораторные критерии невключения паци-
ентов в исследование:

• Гемоглобин < 9,0 г/л; 
• Тромбоциты < 100 000/мм3; 
•  Абсолютное количество нейтрофилов (ANC) 

< 1500/мм3; 
•  Аспартатаминотрансфераза (АСТ) – 3 степень 

или выше в 3 раза верхней границы нормы  
(>3 ВГН); 

•  Аланинаминотрансфераза – 3 степень (>3  
ВГН);

• Общий билирубин – > 1,5 ВГН; 
• Прямой билирубин – > 1 ВГН; 
•  Уровень креатинина в сыворотке крови > 1,5 

ВГН; 
• Альбумин < 3,0 мг/дл; 
•  Уровень калия в сыворотке крови ниже нижней 

границы нормы. 
Все 18 пациенты завершили полный курс ХТ 

по схеме B-Pa-L, длившийся 26 недель.
Пациенты принимали бедаквилин 200 мг один 

раз в сутки в течение 8 недель, затем 100 мг один 
раз в сутки в течение 18 недель. Претоманид назна-
чали по 200 мг один раз в сутки в течение 26 недель. 
Линезолид в течение 26 недель в дозе 600 мг в сутки 
получали 16 пациентов, в дозе 1200 мг в сутки по-
лучали 2 пациента.

Возраст пациентов колебался в пределах от 18 
до 50 лет. В группе больных преобладали женщи-
ны (55,6%). Впервые выявленный туберкулез был 
у 33,3%, ранее леченный – в 66,7% случаев. Боль-
ные фиброзно-кавернозным туберкулезом легких 
составляли 33,3%, инфильтративным туберкуле-
зом – 27,8%, кавернозным туберкулезом – у 22,2% 
и цирротическим туберкулезом – у 16,7%. Распро-
страненность процесса в легких более двух долей 
наблюдалась у 50,0% пациентов. Полости распада 
в легочной ткани выявлены у 83,3% больных. Бак-
териовыделение установлено у всех 18 пациентов. 
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При этом ШЛУ ТБ был у 44,4%, пре-ШЛУ ТБ – 
у 38,9% и МЛУ ТБ – у 16,7% пациентов. Симптомы 
туберкулезной интоксикации наблюдались у всех 
пациентов. 

Среди сопутствующих заболеваний у пациентов 
встречались такие нозологии, как хронический 
бронхит, хроническая обструктивная болезнь лег-
ких, хронический вирусный гепатит С, хроническая 
нейросенсорная тугоухость, хронический гастрит, 
которые на момент данного исследования были 
в стадии ремиссии. 

Изучалось изменение показателей клинического 
анализа крови, мочи, биохимического анализа кро-
ви в процессе лечения. По клиническому анализу 
крови оценивали: количество эритроцитов, уровень 
гемоглобина, количество тромбоцитов, лейкоцитов, 
нейтрофилов, эозинофилов, лимфоцитов и моно-
цитов. В клиническом анализе мочи оценивали 
уровень белка, альбумина, эритроцитов, билиру-
бина, уробилиногена, нитратов, наличие бактерий, 
лейкоцитов и солей. При биохимическом анализе 
крови фиксировали: изменения маркеров морфо-
функционального состояния печени (уровень об-
щего и прямого билирубина, активность АЛТ, АСТ 
и щелочной фосфатазы (ЩФ)), поджелудочной 
железы (активность липазы), почек (уровень креа-
тинина и мочевины), гиперурикемии (уровень мо-
чевой кислоты), нарушение водно-электролитного 
обмена (уровень калия, натрия, магния, кальция, 
хлора и бикарбонатов), а также маркеры нарушения 
углеводного обмена (уровень глюкозы).

Степень токсичности выявленных изменений 
определяли по шкале Common Terminology Criteria 
for Adverse Events (CTCAE) 2017.Version 5.0. 

 Количество выполненных анализов у пациентов 
было разным, для анализа периода возникновения 
изменений были выбраны следующие сроки: до на-
чала ХТ, в течение первых 4 недель ХТ, 4 – менее 
8 недель ХТ, 8 – менее 12, 12 – менее 16, 16 – менее 
20 и 20 – менее 24 недель ХТ.

Все исследования проводились в соответствии 
с требованиями биомедицинской этики согласно 
Женевской конвенции о правах человека (1997 г.) 
и Хельсинской декларации Всемирной медицин-
ской ассоциации (2000 г.). 

Статистическую обработку данных осуществля-
ли с помощью пакета программ Microsoft Excel. 

Результаты исследования

Патологические изменения в показателях клини-
ческого анализа крови до начала лечения укорочен-
ным режимом по схеме B-Pa-L отмечались у 6/18 
(33,3%) пациентов: снижение уровня гемоглобина 
наблюдалось у 1, количество эритроцитов – у 1, 
тромбоцитов – у 1, лейкоцитоз – у 1, моноцитоз – 
у 2 пациентов. У 5 больных указанные изменения 
сохранялись в процессе лечения, без значимого 
ухудшения. У 1 пациента снижение уровня гемогло-

бина стало более выраженным (2 степень токсично-
сти) в период 4–8 недель ХТ. 

Патологические изменения в показателях кли-
нического анализа крови у 10/18 (55,6%) пациен-
тов были впервые обнаружены в процессе лечения, 
а у 2/18 (11,1%) таковые отсутствовали.

Был проведен детальный анализ патологиче-
ских изменений показателей клинического анализа 
крови, возникших в процессе лечения у пациентов, 
не имеющих исходных изменений. Снижение коли-
чества эритроцитов и уровня гемоглобина наблю-
дали у 6/10 (60,0%). У 5/6 (83,3%) эти изменения 
(у всех 1 степень токсичности) возникли в течение 
первых 4 недель лечения, у 1/6 (16,7%) (2 степень 
токсичности) – в период 12–16 недель. Индивиду-
альные значения сниженного количества эритроци-
тов для мужчин составили 4,2–4,3 х 1012/л (норма 
4,4–5,6 х 1012/л), для женщин – 3,0–3,8 х 1012/л 
(норма 3,9–5,1 х 1012/л). Индивидуальные значе-
ния сниженного гемоглобина у мужчин колебались 
от 111 до 134 г/л (норма 135–169 г/л), у женщин – 
от 92 до 118 г/л (норма 119-146 г/л). 

Патологические изменения количества тромбо-
цитов в процессе лечения наблюдали у 5/10 (50,0%) 
пациентов: у 2/5 (40%) – тромбоцитопения, у 3/5 
(60,0%) – тромбоцитоз. У 4/5 (80,0%) пациентов 
эти изменения возникли в течение первых 4 недель 
лечения, у 1 (20,0%) – в период 20–24 недель. Ми-
нимальное значение количества тромбоцитов со-
ставило 116  х 109/л, а максимальное – 411 х 109/л 
(норма 165–390 х 109/л). Все эти изменения отно-
сились к 1 степени токсичности.

Патологические изменения количества лейкоци-
тов наблюдали у 9/10 (90,0%) пациентов. Из них 
у 3/9 (33,3%) выявлялся лейкоцитоз, а у 6/9 
(66,7%) – лейкопения. У 5/9 (55,6%) пациентов 
эти изменения возникли в течение первых 4 недель, 
у остальных 4/9 – по 1 (11,1%) случаю в периоды 
4–8; 8–12; 16–18 и 20–24 недель. Минимальное ко-
личество лейкоцитов составило 3,0 х 109/л, а мак-
симальное – 16,0 х 109/л (норма 3,9–10,9 х 109/л). 
У 11,1% пациентов изменения были 3 степени, 
у 11,1% – 2 степени, а у остальных (77,8%) – 1 сте-
пени токсичности.

Разнонаправленные патологические измене-
ния количества нейтрофилов наблюдали у всех 
10 (100,0%) пациентов. При этом у 50,0% отмечал-
ся нейтрофилез и у 50,0% – нейтропения. У 6/10 
(60,0%) пациентов эти изменения возникли в те-
чение первых 4 недель, у 2 (20,0%) – в период 4–8 
недель, у 1 – в период 8–12 недель и еще у 1 в 16–20 
недель лечения. Индивидуальные значения при 
нейтрофилезе колебались от 7,19 до 11,53 х 109/л, 
а при нейтропении от 0,88 до 1,79 х 109/л (норма 
1,8–8,9 х 109/л). У 20,0% пациентов изменения 
были 3 степени, у 10,0% – 2 степени, а у 70,0% – 
1 степени токсичности.

В процессе лечения эозинофилия наблюдалась 
лишь у 2/10 (20,0%) из пациентов, у 1 (50,0%) они 
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возникли в течение первых 4 недель, у другого – 
в период 20–24 недель лечения. 

Разнонаправленные патологические измене-
ния количества лимфоцитов наблюдали у всех 10 
(100,0%) пациентов. При этом у 50,0% был лимфо-
цитоз и у 50,0% – лимфопения. У 5 (50,0%) паци-
ентов эти изменения возникли в течение первых 
4 недель, у остальных 5 (50%) – по 1 (10,0%) случаю 
в периоды: 4–8, 8–12, 12–16, 16–20, 20–24 недель 
лечения. Индивидуальные значения количества 
лимфоцитов при лимфоцитозе колебались от 3,44 
до 4,21 х 109/л, а при лимфопении – от 0,87 до 1,23 
(норма 1,25–3,35 х 109/л). Все эти изменения отно-
сились к 1 степени токсичности.

Моноцитоз в процессе лечения наблюдался 
у 7/10 (70,0%) пациентов. У 5/7 (71,4%) из них 
эти изменения возникли в течение первых 4 не-
дель, у 2 (28,6%) – в периоды 4–8 и 8–12 недель. 
Индивидуальные значения повышенного количе-
ства моноцитов колебались от 0,86 до 1,5 х 109/л 
(норма 0,25–0,84 х 109/л). Все эти изменения со-
ответствовали 1 степени токсичности.

В целом выявленные изменения в общем анали-
зе крови нормализовались в течение двух-четырех 
недель после выявления. Вместе с тем необходимо 
отметить, что у больных, которые получали в соста-
ве режима B-Pa-L линезолид в дозе 1200 мг/сутки 
изменения клинического анализа крови (сниже-
ние уровня гемоглобина, лейкоцитов, нейтрофилов, 
лимфоцитов и повышение уровня моноцитов) были 
более высокой степени токсичности и сохранялись 
до конца наблюдения. 

Патологические изменения в показателях кли-
нического анализа мочи до начала лечения режи-
мом B-Pa-L отмечены у 2/18 (11,1%) пациентов. 
У 1 из них наблюдали гематурию и у 1 – бактери-
урию. Эти изменения соответствовали 1 степени 
токсичности. Гематурия сохранялась до конца на-
блюдения, но не усугублялась. Бактериурия через 
1 неделю после выявления исчезла и до конца на-
блюдения не возобновлялась. 

Патологические изменения в клиническом ана-
лизе мочи были обнаружены впервые в процессе 
лечения у 14/18 (77,8%) больных, у 2/18 (11,1%) 
таковые отсутствовали. Протеинурия наблюдалась 
у 6/14 (42,8%), у 3 (50,0%) изменения возникли 
в течение первых 4 недель, у 3 (50,0%) – в период 
4–8; 8–12; 12–16 недель. Гематурия наблюдалась 
у 10/14 (71,4%) пациентов. Из них у 5 (50,0%) эти 
изменения возникли в течение первых 4 недель, 
у 2 (20,0%) – в период 4–8 недель, у 1 (10,0%) – 
в 12–16, и у 2 (20,0%) – в 16–20 недель. Билиру-
бинурия выявлялась у 5/14 (35,7%) пациентов, 
у 3/5 (60,0%) изменения возникли в течение пер-
вых 4 недель, у 1 (20,0%) – в период 4–8 недель, 
у 1 (10,0%) – в 8–12 недель. Бактериурия отмеча-
лась у 6/14 (42,8%) больных, у 4/6 (66,6%) пациен-
тов изменения возникли в течение первых 4 недель, 
у 1 (16,7%) – в период 4–8 недель и у 1 (16,7%) – 

в 12–16 недель. Лейкоцитурия наблюдалась у 6/14 
(42,8%) пациентов, у 2/6 (33,3%) пациентов она 
возникла в течение первых 4 недель, у 2 (33,3%) – 
в течение 4–8 недель, у 1 (16,7%) – в 16–20 недель, 
у 1 (16,7%) – в 20–24 недель. Альбуминурия выяв-
лялась у 2/14 (14,3%) больных. У 1 пациента она 
возникла в течение первых 4 недель и у 1 – в период 
12–16 недель. Нитраты в моче в процессе лечения 
определялись у 6/14 (42,8%) пациентов, у 3 (50,0%) 
пациентов изменения возникли в течение первых 
4 недель, у 1 (16,7%) – в период 8–12 недель, и у 2 
(33,3%) – в 12–16 недель. Соли в моче определя-
лись у 4/14 (28,6%) больных, у 2 (50,0%) изменения 
возникли в течение первых 4 недель, у 2 (50,0%) – 
в 8–12 недель. Уробилиноген определялся у 1/14 
(7,1%) больного, эпителиальные клетки – у 1/14 
(7,1%), изменения в обоих случаях возникли в те-
чение первых 4 недель. Кетоны выявлены у 1 (7,1%) 
пациента в период 20–24 недель. 

Большинство выявленных в процессе лечения из-
менений в клиническом анализе мочи нормализова-
лись в течение двух-четырех недель после выявле-
ния. Вместе с тем у 5/14 (35,7%) больных, в их числе 
3 принимавших линезолид в дозе 1200 мг/сутки, 
различные изменения в клиническом анализе крови 
(гематурия, протеинурия, бактериурия и лейкоци-
турия) сохранялись до конца наблюдения (заклю-
чительный анализ на 24 неделе). 

Патологические изменения в показателях био-
химического анализа крови до начала лечения 
режимом B-Pa-L отмечались у 3 (16,7%) из 18 па-
циентов. У 1 больного наблюдали снижение уров-
ня общего белка, у 1 пациента – снижение уровня 
хлора и повышение уровня прямого билирубина, 
у 1 – повышение уровня мочевой кислоты. Все эти 
изменения соответствовали 1 степени токсичности 
и сохранялись до конца наблюдения без усиления 
степени токсичности. Патологические изменения 
в биохимическом анализе крови у 13/18 (72,2%) 
больных были обнаружены впервые в процессе ле-
чения, у 2/18 (11,1%) таковых не наблюдалось. 

 Повышение активности АЛТ наблюдалось у 7/13 
(53,8%) пациентов, у 5/7 (71,4%) изменения возник-
ли в течение первых 4 недель, у 2 (28,6%) – в пери-
од 12–16 недель. У 2/7 (28,5%) больных изменения 
были 3 степени токсичности, у 1 (14,3%) – 2 степени, 
у 4 (57,1%) – 1 степени. Индивидуальные колебания 
повышенной активности АЛТ составили 42–139 Е/л 
(норма ≤ 41 Е/л). Повышение активности АСТ от-
мечалось также у 7/13 (53,8%) больных. У 3 (42,8%) 
пациентов изменения возникли в течение первых 
4 недель, у 2 (28,6%) – в период 4–8 недель, у 2 (28,6%) –  
в 12–16 недель. У 2 (28,6%) больных изменения были 
2 степени, у 5 (71,4%) – 1 степени токсичности. Инди-
видуальные значения повышенной активности АСТ 
колебались от 42 до 89 Е/л (норма ≤ 40 Е/л). 

Повышение активности ЩФ выявлялось у 5 из 13 
(38,4%) пациентов. У 2 (40,0%) пациентов изменения 
возникли в течение первых 4 недель, у 1 (20,0%) – 
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в период 4–8 недель, у 1 (20,0%) – в 8–12 недель, у 1 
(20,0%) – в 12–16 недель. При этом у всех 5 (100,0%) 
пациентов эти изменения были 1 степени токсично-
сти. Повышения активности ЩФ колебались от 107 
до 132 Е/л (норма 35–104 Е/л). Повышение уров-
ня прямого билирубина наблюдали у 6/13 (46,1%) 
больных. У 2 (33,3%) пациентов изменения возникли 
в течение первых 4 недель, у 2 (33,3%) – в период 
4–8 недель, у 1 (16,7%) – в 16–20 недель и еще у 1 
(16,7%) – в 20–24 недель. У всех 6 (100,0%) пациен-
тов эти изменения были 1 степени токсичности. Ин-
дивидуальные значения повышенного уровня пря-
мого билирубина колебались от 5,2 до 8,6 мкмоль/л  
(норма ≤5,1 мкмоль/л). 

Анализ изменений маркеров повреждения под-
желудочной железы показал, что повышение актив-
ности липазы наблюдали у 3/18 (23,0%) пациентов. 
У 2 (66,7%) пациентов эти изменения возникли в пе-
риод 16–20 недель и еще у 1 (33,3%) – в 20–24 не-
дель. У 1 (33,3%) пациента значение активности 
липазы составило 67 Е/л (1 степень токсичности), 
у 1 (33,3%) – 88 Е/л (1 степень токсичности) и у еще 
у 1 (33,3%) – 386 Е/л (4 степень токсичности). Дан-
ный пациент получал линезолид в дозе 1200 мг.

Анализ изменений маркеров функции почек 
показал, что повышение уровня креатинина отме-
чали у 6/18 (46,1%) пациентов. У 5 (83,3%) паци-
ентов изменения возникли в течение первых 4 не-
дель, у 1 (16,7%) – в период 8–12 недель. У всех 
6 (100,0%) пациентов изменения были 1 степени 
токсичности. Индивидуальные значения повы-
шенного уровня креатинина колебались от 79,8 
до 95,81 мкмоль/л (норма 44,2–79,6 мкмоль/л). 
Гиперурикемия наблюдалась у 3/18 (23,0%) боль-
ных. У 1 (33,3%) изменения возникли в течение 
первых 4 недель, у 1 (33,3%) – в период 4–8 недель, 
у 1 (33,3%) – в 8–12 недель. Эти изменения у 2 
(66,7%) пациентов были 1 степени и у 1 (33,3%) – 
2 степени токсичности. Индивидуальные значения 
повышенного уровня мочевой кислоты составили 
соответственно 350, 404 и 563 мкмоль/л. 

Гипергликемия выявлялась у 6/13 (46,1%) паци-
ентов. У 2 (33,3%) пациентов изменения возник-
ли в течение первых 4 недель, у 1 (16,7%) – в пе- 
риод 4–8 недель, у 1 (16,7%) – в 8–12 недель и у 2 
(33,3%) – в 20–24 недель. У 1 (16,7%) пациента 
это была 2 степень, у остальных 5 (83,3%) – 1 сте-
пень токсичности. Индивидуальные значения по-
вышенного уровня глюкозы колебались от 6,21 
до 7,78 ммоль/л (норма 4,11–5,88 ммоль/л).

Анализ изменения показателей электролитов 
показал, что повышение уровня калия отмечалось 
у 8/13 (61,5%) больных. У 7 (87,5%) пациентов эти 
изменения возникли в течение первых 4 недель, 
у 1 (12,5%) – в период 4–8 недель. По токсичности 
эти изменения у 1 (12,5%) пациента были 2 степени, 
у 7 (87,5%) – 1 степени. Индивидуальные значе-
ния повышенного уровня калия колебались от 5,2 
до 5,9 ммоль/л (норма 3,5–5,1 ммоль/л).

Разнонаправленные изменения уровня кальция 
в процессе лечения наблюдались у всех 13 (100,0%) 
пациентов. Повышение содержания кальция было 
у 5 (38,5%) больных, у 3 (60,0%) изменения воз-
никли в течение первых 4 недель, у 1 (20,0%) – в пе- 
риод 12–16 недель, у 1 (20,0%) – в 20–24 недели. 
У всех 5 (100,0%) пациентов эти изменения были 
1 степени токсичности. Индивидуальные значения 
повышенного уровня кальция колебались от 2,51 
до 2,62 ммоль/л (норма 2,15–2,5 ммоль/л). Сниже-
ние уровня кальция наблюдали у 8 пациентов, у 5 
(62,5%) пациентов изменения возникли в течение 
первых 4 недель, у 2 (25,0%) – в период 4–8 недель, 
у 1 (12,5%) – в 12–16 недель. По токсичности эти 
изменения у 1 (12,5%) пациента были 2 степени, 
у остальных 7 (87,5%) – 1 степени. Амплитуда ин-
дивидуальных значений сниженного уровня каль-
ция колебалась от 1,86 до 2,1 ммоль/л (норма 2,15– 
2,5 ммоль/л).

Снижение уровня магния в процессе лечения на-
блюдали у 6/13 (46,1%) больных. У 3 (50,0%) па-
циентов эти изменения возникли в течение первых 
4 недель, у 2 (33,3%) – в период 4–8 недель и у 1 
(16,7%) – в 8–12 недель. По токсичности эти измене-
ния у 1 (16,7%) пациента были 2 степени, а у осталь-
ных 7 (83,3%) – 1 степени. Индивидуальные значе-
ния сниженного уровня магния колебались от 0,53 
до 0,68 ммоль/л (норма 0,66–1,07 ммоль/л).

Повышение уровня хлора в процессе лечения 
наблюдалось у 1/13 (7,7%) больного, составило 
112 ммоль/л (1 степень токсичности) (норма 98–
111 ммоль/л) зафиксировано в течение первых 
4 недель. 

В целом выявленные в процессе лечения измене-
ния в биохимическом анализе крови в большинстве 
случаев нормализовались в течение двух-четырех 
недель после выявления. У 5 (38,5%) больных, 
из них 2 получали линезолид в дозе 1200 мг/сутки, 
изменения различных показателей биохимического 
анализа крови, все 1 степени токсичности, сохраня-
лись до конца наблюдения. 

Заключение

Результаты проведенного исследования показали, 
что в процессе лечения больных МЛУ, пре-ШЛУ 
и ШЛУ туберкулезом легких с применением корот-
кого режима химиотерапии по схеме «бедаквилин, 
претоманид, линезолид» (B-Pa-L) наблюдались 
различные изменения в показателях клинического 
анализа крови и мочи, показателях биохимического 
анализа крови. В клиническом анализе крови наблю-
дались изменения в виде снижения уровня гемогло-
бина, эритроцитов, лейкоцитов, а также появления 
моноцитоза, что, вероятно, было связано с влиянием 
препаратов, входящих в режим B-Pa-L, на костный 
мозг. В клиническом анализе мочи чаще выявля-
лись изменения в виде гематурии и бактериурии. 
Протеинурия была почти у половины пациентов, 
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что может быть связано с воздействием линезолида 
на функцию почек и мочевыводящих путей. О вли-
янии химиопрепаратов на функцию почек также 
свидетельствовало частое повышение уровня калия 
в сыворотке крови. В биохимическом анализе крови 
выявлялись изменения в виде повышения активно-
сти АЛТ и АСТ, что свидетельствовало о цитолити-
ческом эффекте препаратов на гепатоциты. Вместе 
с тем все вышеуказанные изменения в большинстве 

случаев были 1 степени токсичности и возвращались 
к норме в течение 2–4 недель после выявления. Из-
менения 2–3 степени токсичности были в течение 
первых 4 недель ХТ в основном у пациентов, полу-
чавших линезолид в дозе 1200 мг.

В целом следует отметить, что режим B-Pa-L яв-
ляется достаточно безопасным и обладает незна-
чительным токсическим воздействием на функции 
печени, почек и кроветворения.
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