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Цель исследования: оценить предикторы кардиотоксичности при проведении современных режимов химиотерапии у ко-
морбидных больных туберкулезом с множественной лекарственной устойчивостью возбудителя (МЛУ-ТБ) для выделе-
ния группы риска развития сердечно-сосудистых событий.

Материалы и методы. Проведено одноцентровое, открытое, контролируемое, проспективное когортное исследование. 
Включено 87 больных с МЛУ-ТБ, которые были разделены на 2 группы: группу 1 составили 24 пациента, у которых дли-
тельность интервала QT превысила 450 мс в одну или более точки контроля, в группу 2 включено 63 пациента, у которых 
продолжительность интервала QT во все сроки наблюдения была менее 450 мс. 

Результаты. В данном исследовании традиционные факторы риска удлинения интервала QT, такие как: избыточная или 
недостаточная масса тела, курение, гипокалиемия, брадикардия, прием двух QT-удлиняющих противотуберкулезных 
препаратов (фторхинолон и бедаквилин) и в комбинации с капреомицином не оказывали значимого влияния на разви-
тие кардиотоксических реакций при проведении химиотерапии туберкулеза. Риск удлинения интервала QT и связанных 
с ним кардиоваскулярных осложнений был значимо ассоциирован с наличием сердечно-сосудистых заболеваний (ССЗ) 
(ОШ=4,29, ДИ 1.46 – 12,56; р=0,009), отягощенным семейным анамнезом по ССЗ (ОШ=4, ДИ 1,26 – 12,72; p=0,024), хро-
нической обструктивной болезнью легких (ОШ=2,9, ДИ 1,1 – 7,67; p=0,033), женским полом (ОШ=3,73, ДИ 1,38-10,07; 
p=0,015). Выявленные предикторы еще на этапе планирования схемы противотуберкулезной терапии позволяют выделять 
среди пациентов МЛУ-ТБ группу риска развития кардиотоксических реакций.

Ключевые слова: МЛУ-туберкулез, удлинение интервала QT, факторы кардиоваскулярного риска, бедаквилин, фторхино-
лоны, капреомицин.
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The objective: to evaluate predictors of cardiotoxicity when using modern chemotherapy regimens in comorbid patients with 
multiple drug-resistant tuberculosis (MDR TB) to identify a group facing a high risk of cardiovascular events.

Subjects and Methods. A single-center, open-label, controlled prospective cohort study was conducted. A total of 87 MDR TB 
patients were enrolled and divided into 2 groups: Group 1 included 24 patients whose QT interval length exceeded 450 ms at one or 
more control points; Group 2 included 63 patients whose QT interval duration length was less than 450 ms at all observation periods. 

Results. In this study, traditional risk factors for QT prolongation, such as: overweight or underweight, smoking, hypokalemia, 
bradycardia, taking two QT-prolonging anti-tuberculosis drugs (fluoroquinolone and bedaquiline) and in combination with 
capreomycin, did not provide a significant effect on the development of cardiotoxic reactions during anti-tuberculosis chemotherapy.
The risk of QT prolongation and related cardiovascular complications was significantly associated with comorbid cardiovascular 
diseases (CVD) (OR=4.29, CI 1.46–12.56; p=0.009), a family history of CVD (OR=4, CI 1.26–12.72; p=0.024), chronic obstructive 
pulmonary disease (OR=2.9, CI 1.1–7.67; p=0.033), and female gender (OR=3.73, CI 1.38–10.07; p=0.015). The identified predictors, 
even at the stage of compiling an anti-tuberculosis regimen, make it possible to identify a risk group for developing cardiotoxic 
reactions among MDR TB patients.
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Введение

Развитие жизнеугрожающих сердечно-сосу-
дистых осложнений в ходе лечения – одна из ак-
туальных проблем здравоохранения. Удлинение 
интервала QT на электрокардиограмме (ЭКГ) яв-
ляется предиктором развития жизнеугрожающих 
желудочковых аритмий, в том числе тахикардии 
типа «пируэт» (torsade de pointes), способной 
к  трансформации в фибрилляцию желудочков 
с развитием летального исхода [4, 20]. На удлине-
ние интервала QT влияют определенные факто-
ры, среди которых различают модифицируемые 
и немодифицируемые. Коррекция модифициру-
емых факторов позволяет снизить риск развития 
сердечно-сосудистых осложнений. Немодифици-
руемые факторы не могут быть изменены, но их 
необходимо учитывать при определении степени 
сердечно-сосудистого риска [4, 9]. 

К немодифицируемым факторам риска относят 
врожденное удлинение интервала QT, женский пол, 
пожилой и старческий возраст (65 лет и старше), 
наследственную обусловленность, заболевания 
сердечно-сосудистой системы (инфаркт миокарда, 
сердечная недостаточность и др.), печени или почек. 
К модифицируемым факторам риска относят арте-
риальную гипертонию, брадикардию, нарушения 
электролитного обмена, дефицит массы тела или 
метаболический синдром, лекарственные взаимо-
действия (в том числе использование одновремен-
но двух и более QT-удлиняющих лекарственных 
средств) [5, 12, 14]. 

В настоящее время в большинстве фармаколо-
гических групп имеются препараты, влияющие на 
продолжительность интервала QT. Среди противо-
туберкулезных препаратов (ПТП) такими предста-
вителями являются препараты группы фторхино-
лонов, а также бедаквилин, деламанид, клофаземин. 
Эти лекарства являются ключевыми при лечении 
больных туберкулезом с множественной лекар-
ственной устойчивостью возбудителя (МЛУ-ТБ). 
Современные высокоэффективные режимы хими-
отерапии (РХТ), как правило, включают их комби-
нации [7, 8, 9, 12, 24]. 

Для оценки суммарного сердечно-сосудистого 
риска разработаны специальные шкалы. В Россий-
ской Федерации широкое распространение в те-
рапевтической практике получила шкала SCORE 
(Systematic Coronary Risk Evaluation). Она исполь-

зуется для оценки 10-летнего риска фатальных сер-
дечно-сосудистых осложнений событий, основыва-
ясь на пяти факторах: пол, возраст, курение, уровень 
систолического артериального давления и общего 
холестерина. Шкала SCORE не учитывает другие 
факторы (ожирение, уровень физической активно-
сти, депрессию и др.), применяется в ограниченном 
возрастном диапазоне (40-65 лет) [4, 21, 23].

Для оценки риска удлинения интервала QT более 
500 мс, связанного с приемом лекарств, в терапевти-
ческой практике применяется онлайн-калькулятор 
шкалы Тисдейла. Шкала базируется на следующих 
факторах риска: возраст ≥68 лет, женский пол, ис-
пользование петлевых диуретиков, уровень сыво-
роточного калия ≤3,5 ммоль/л, продолжительность 
интервала QTc ≥ 450 мс, госпитализация по поводу 
острого инфаркта миокарда, сердечной недостаточ-
ности или сепсиса, применение препаратов, удли-
няющих интервал QT [22].

В отличие от терапевтической практики, во 
фтизиатрии валидированные шкалы для оценки 
сердечно-сосудистого риска пока не нашли рас-
пространения. К настоящему времени сведения 
о  распространенности признанных для общей 
популяции факторов кардиоваскулярного риска 
у пациентов с туберкулезом немногочисленны, они 
ограничены анализом единичных факторов и по-
рой противоречивы. Так, в многофакторном анализе 
Auchynka V. с соавт. у пациентов с МЛУ-ТБ уста-
новлена прямая связь сердечно-сосудистых неже-
лательных явлений с принадлежностью к мужскому 
полу [13]. Другими исследователями не выявлено 
отличий в частоте развития кардиотоксических эф-
фектов между больными туберкулезом мужского 
и женского пола [10].

Нет единого мнения и о наличии у пациентов 
с туберкулезом взаимосвязи кардиоваскулярных 
осложнений и электролитных нарушений. Автора-
ми публикации, посвященной опыту применения 
новых режимов лечения МЛУ-ТБ, у пациентов 
с  нарушениями ритма сердца отмечен высокий 
уровень дисбаланса электролитов [10]. Однако 
в другом исследовании по безопасности режимов 
лечения МЛУ-ТБ установлено отсутствие свя-
зи сердечно-сосудистых нежелательных реакций 
с  электролитными нарушениями и с исходной 
продолжительностью интервала QT [3]. Данные 
В.П. Авчинко [1] свидетельствуют об отсутствии 
влияния коморбидной сердечно-сосудистой пато-
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логии на удлинение интервала QT у пациентов при 
проведении деламанид-содержащих режимов. 

В некоторых исследованиях отмечена зависи-
мость сердечно-сосудистых нежелательных явлений 
от лекарственного взаимодействия кардиотоксич-
ных ПТП [6, 15, 16, 24]. Вместе с тем встречаются 
другие сообщения, свидетельствующие об отсут-
ствии усиления кардиотоксичности при совмест-
ном использовании ПТП, потенциально способных 
привести к удлинению интервала QT [2, 13, 17, 19]. 

Результаты многоцентрового проспективно-
го обсервационного исследования, проведенного 
консорциумом endTB (Expand New Drug Markets 
for TB, Расширение новых рынков лекарств для 
лечения ТБ), выполненного на большой когорте 
больных, показали, что совместное применение де-
ламанида и бедаквилина в режимах химиотерапии 
лекарственно-устойчивого туберкулеза является 
безопасным и не оказывает значительного влияния 
на интервал QT [18]. Тем не менее, проблема кар-
диологической безопасности лечения туберкулеза 
приобретает особую значимость в условиях вынуж-
денной полипрагмазии коморбидных пациентов. 
Сведения об оценке сердечно-сосудистого риска 
у таких больных практически отсутствуют, неясным 
остается ответ на вопрос, возможно ли валидизи-
рованные оценочные шкалы кардиоваскулярного 
риска, изученные у терапевтических пациентов, 
экстраполировать на пациентов фтизиатрического 
профиля. Между тем, без учета индивидуального 
кардиоваскулярного риска невозможно подобрать 
персонализированную эффективную и безопасную 
схему противотуберкулезной терапии. Необходимо 
своевременное выделение среди пациентов тубер-
кулезом групп кардиоваскулярного риска с целью 
предупреждения кардиотоксичности и ранней от-
мены ключевых ПТП.

Цель исследования

Оценить предикторы кардиотоксичности при 
проведении современных режимов химиотерапии 
у коморбидных больных МЛУ-ТБ для выделения 
группы риска развития сердечно-сосудистых со-
бытий.

Материалы и методы

На базе терапевтического отделения ФГБУ 
«ННИИТ» Минздрава России проводилось одно-
центровое, открытое, контролируемое, проспек-
тивное когортное исследование. В исследование 
включено 87 пациентов в соответствии с критери-
ями включения, которыми являлись: возраст 18 лет 
и старше, туберкулез легких, доказанная МЛУ 
или пре-широкая лекарственная устойчивость 
(пре-ШЛУ) возбудителя. Критериями невклю-
чения были: беременность и кормление грудью, 
ВИЧ-инфекция, индивидуальная лекарственная не-

переносимость, не позволяющая назначить полную 
комбинацию противотуберкулезных препаратов по 
режимам МЛУ/пре-ШЛУ-ТБ.

Противотуберкулезную терапию проводи-
ли в соответствии с актуальными клинически-
ми рекомендациями по режимам химиотерапии 
МЛУ/пре-ШЛУ-ТБ [12]. Основой режимов хи-
миотерапии, включавших пять-шесть противоту-
беркулезных препаратов (ПТП), служила комбина-
ция бедаквилина (Bq), линезолида, фторхинолонов 
(Fq – моксифлоксацин/левофлоксацин) и цикло-
серина. У 12 (13,8%) пациентов режимы химиоте-
рапии включали два ПТП (Fq+Bq), потенциально 
способных привести к увеличению интервала QT. 
У  75 (86,2%) пациентов режимы химиотерапии 
включали Fq+Bq в комбинации с капреомицином 
(Cm) – препаратом, потенциально способным на-
рушить электролитный обмен.

Средний возраст пациентов составил 32,4 ± 1,09 
года, мужчин было 49 (56,3%). Туберкулез легких 
был впервые выявлен у 54% больных, рецидив забо-
левания – у 18,4%, хроническое течение туберкуле-
за – у 27,6%. Наиболее частой клинической формой 
туберкулеза легких была инфильтративная (50,6%), 
фиброзно-кавернозная – у 29,9%, диссеминиро-
ванная – у 14,9%, казеозная пневмония – у 4,6%. 
В 73,6% случаев процесс в легких был распростра-
ненным (более 3 сегментов), сопровождался распа-
дом (92%). У 43 (49,4%) больных был туберкулез 
с пре-ШЛУ возбудителя.

Сопутствующие заболевания выявлены у 78 
(89,7%) человек. Одно сопутствующее заболевание 
отмечено у 21 (24,1%) пациента, два – у 30 (34,5%), 
три и более – у 27 (31%). Индекс коморбидности ва-
рьировал от 1 до 6. Наиболее часто встречалась хро-
ническая обструктивная болезнь легких (ХОБЛ) – 
31 (42,5%) человек. По интегральной оценке ХОБЛ, 
предложенной экспертами GOLD (Global Initiative 
for Chronic Obstructive Lung Disease, Глобальная 
инициатива по хронической обструктивной бо-
лезни легких), и предполагающей оценку степени 
бронхообструкции в совокупности с клиническими 
данными, большинство пациентов были отнесены 
к GOLD 2, группе В. Патология желудочно-кишеч-
ного тракта диагностирована у 20 (23%) человек, 
заболевания сердечно-сосудистой системы – у 19 
(21,8%), энцефалопатии, как правило, смешанного 
генеза – у 18 (20,6%), вирусные гепатиты В, С – у 14 
(16,1%). У 25 (28%) пациентов установлены забо-
левания ЛОР органов, среди которых преобладала 
нейро-сенсорная тугоухость (у 18 человек), вероят-
но, как следствие осложнений предыдущих курсов 
химиотерапии ТБ.

Для оптимизации своевременной диагностики 
сердечно-сосудистых заболеваний, учета и профи-
лактики сердечно-сосудистого риска при сборе жа-
лоб уделяли внимание характеристике синкопаль-
ных состояний, а также принимаемым пациентом 
лекарственным препаратам, поскольку удлинение 
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интервала QT могут вызывать в том числе некарди-
ологические лекарственные средства. Обязательной 
частью обследования был сбор семейного анамнеза 
(наличие у родственников первой и второй степени 
родства эпизодов потери сознания и/или случаев 
внезапной смерти в возрасте до 40 лет, удлинения 
интервала QT на ЭКГ, патологии сердечно-сосуди-
стой системы). Наличие недостаточной или избы-
точной массы тела устанавливалось в соответствии 
с антропометрическими данными – по уровню ин-
декса массы тела (ИМТ).

Всем больным проводили стандартную ЭКГ 
покоя в точках контроля: 1-я – при поступлении 
в медицинское учреждение, затем каждые 4 недели 
(в конце 4, 8, 12, 16, 20, 24-й недели лечения – по за-
вершении курса бедаквилина (2, 3, 4, 5, 6, 7-я точки 
контроля соответственно). В эти сроки наблюдения 
определяли корригированный интервал QTc, кото-
рый вычисляли по формуле Базетта при интервале 
между последовательными сердечными сокращени-
ями (RR) менее 1000 мс или по формуле Фредерика 
при RR более 1000 мс [4].

Наблюдаемые пациенты были разделены на 2 
группы: группу 1 составили 24 пациента, у кото-
рых длительность интервала QTc превысила 450 мс 
в одной или более точке контроля. Данная группа 
была определена как группа пациентов с сердеч-
но-сосудистым риском – удлинением интервала 
QTc. В группу 2 включено 63 пациента, у которых 
продолжительность интервала QTc во все сроки 
наблюдения (точки контроля) была менее 450 мс.

Проводилась оценка факторов риска, ассоции-
рованных с фатальными сердечно-сосудистыми 
событиями и удлинением интервала QT в общей 
популяции согласно данным научных публикаций. 
Был рассчитан индекс коморбидности Чарлсона, 
позволяющий прогнозировать 10-летнюю выжива-
емость пациентов с несколькими сопутствующими 
заболеваниями.

Статистическую обработку данных выполняли 
с использованием стандартного пакета программ 
Microsoft Excel 2007, Statistica 6.0. Определяли 
среднюю арифметическую величину (М), стандарт-
ную ошибку средней (m). Статистическую значи-
мость различий (p) определяли с помощью t-крите-
рия Стъюдента, χ2 Пирсона, точного теста Фишера 
(ТТФ). Для определения связи между исходом 
и фактором риска использовали расчет отношения 
шансов (ОШ) c 95% доверительным интервалом 
(ДИ), различия считали значимыми при p < 0,05.

Результаты исследования

Пациенты исследуемых групп были сопостави-
мы по основным клиническим характеристикам 
туберкулеза (давности, распространенности ту-
беркулезного процесса, клиническим формам, на-
личию деструкций, бактериовыделения, спектру 
ЛУ). Группы 1 и 2 не отличались по количеству 

пациентов с фиброзно-кавернозным туберкулезом 
(10 (41,7%) и 15 (23,8%) человек; р=0,1, χ2) и с ранее 
перенесенными оперативными вмешательствами 
по поводу туберкулеза органов дыхания (7 (29,2%) 
и 11 (17,5%) больных; p>0,05, ТТФ).

Исследуемые группы были сопоставимы по воз-
расту: средний возраст составил 33,8 ± 2,1 и 31,9 
± 1,3 лет в группах 1 и 2 соответственно (p>0,05; 
t-критерий Стъюдента). В обеих группах преобла-
дали лица моложе 40 лет. В исследуемой выборке 
в возрастной группе ≥ 65 лет был лишь один па-
циент 66 лет, поэтому оценка влияния пожилого 
и старческого возраста на развитие кардиотоксиче-
ских реакций не выполнена. В группе 1 в сравнении 
с группой 2 число женщин было больше (ОШ=3,73, 
ДИ 1,38-10,07; p=0,015) (табл. 1). Это может указы-
вать на то, что принадлежность к женскому полу 
является одним из факторов риска удлинения ин-
тервала QTс у пациентов с МЛУ-ТБ, что соответ-
ствует данным, полученным для общей популяции.

Группы 1 и 2 по числу пациентов с избыточной 
или недостаточной массой тела и среднему индексу 
массы тела не различались (20,9 ± 0,6 кг/м2 и 21,1 
± 0,5 кг/м2 соответственно). Исследуемые группы 
оказались сопоставимыми и по частоте курения 
(табл. 1). Таким образом, влияние таких факторов 
как ИМТ и курение на удлинение интервала QTс 
в данном исследовании не установлено.

Среди исследуемых преобладали пациенты с вы-
сокой коморбидностью. Сопутствующая патоло-
гия отсутствовала лишь у 2 (8,3%) и у 7 (11,1%) 
пациентов 1-й и 2-й групп, преимущественно это 
были лица моложе 30 лет. По степени коморбид-
ности (числу пациентов с наличием одного, двух, 
трех и более заболеваний) группы были сопоста-
вимы. Средние показатели индекса коморбидности 
Чарлсона составили 1,3 и 1,2 в группах 1 и 2, что 
соответствует 96% 10-летней прогнозируемой вы-
живаемости в обеих группах.

Установлено статистически значимое влияние 
коморбидной патологии на развитие кардиотокси-
ческих эффектов у больных МЛУ-ТБ. Так, в груп-
пе 1 в сравнении с группой 2 было почти в 3 раза 
больше пациентов с ХОБЛ (ОШ=2,9, ДИ 1,1 – 7,67; 
p=0,033), в 4 раза больше больных с сердечно-со-
судистыми заболеваниями (ССЗ) (ОШ=4,29, ДИ 
1.46  – 12,56; p=0,009) и с отягощенным по ССЗ 
семейным анамнезом (ОШ=4, ДИ 1,26 – 12,72; 
p=0,024). Среди ССЗ доминировала гипертониче-
ская болезнь. По числу пациентов с другими ко-
морбидными заболеваниями, включая патологию 
печени и сахарный диабет, исследуемые группы 
были сопоставимы (табл. 1).

При анализе частоты развития гипокалиемии 
было установлено, что у исследуемых пациентов 
с МЛУ-ТБ значения уровня калия в крови во всех 
точках контроля находились преимущественно в ди-
апазоне нормальных значений. Значимых различий 
в частоте гипокалиемии ≤ 3,5 ммоль/л в исследуе-
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мых группах выявлено не было (табл. 1). Во 2-й и 
3-й точках контроля (через 4 и 8 недель проведения 
режима химиотерапии) в крови у пациентов группы 
1 зарегистрирован более низкий уровень калия (3,9 
± 0,1 и 3,8 ± 0,08 ммоль/л), чем у пациентов группы 
2 (4,3 ± 0,08 и 4,2 ± 0,11 ммоль/л соответственно; 
p<0,05, t-критерий Стъюдента). В остальных точ-
ках контроля значимых различий между группами 
по уровню калия в крови не было. Полученные ре-
зультаты подчеркивают необходимость тщательного 
лабораторного мониторинга при проведении хими-
отерапии коморбидных больных МЛУ-ТБ. 

В группе 1 из 24 пациентов удлинение интервала 
QTс зарегистрировано у 9 больных (37,5%) на мо-
мент начала исследования (в 1-й точке контроля), 
у 15 (62,5%) – в процессе проведения режимов хи-
миотерапии (значимо чаще в 4-й точке контроля, 
то есть на 12-й неделе исследования). У большин-
ства пациентов – 22 (91,7%) группы 1 пролонга-
ция интервала QT была умеренной (в диапазоне 
450-480 мс), лишь у 2 (8,3%) – выраженной (в диа-
пазоне 480-500 мс).

При оценке частоты развития брадикардии зна-
чимых различий между пациентами исследуемых 
групп не установлено. Брадикардия отмечена у 4,5 – 
10,5% больных туберкулезом группы 1 при анализе 
всех точек контроля, то есть встречалась редко. Не 
установлено значимых различий между больными 
сравниваемых групп по частоте развития брадикар-
дии. Удлинение интервала QTс у пациентов группы 
1 в 66,7% случаев сопровождалось учащенным серд-
цебиением (частотой сердечных сокращений (ЧСС) 
более 80 ударов в минуту). ЧСС у пациентов груп-

пы 1 была выше, чем у пациентов группы 2 во всех 
точках контроля, и составила в 4-й точке контроля 
83,5 ± 2,6 ударов/минуту и 71,8 ± 2,3 ударов/минуту 
соответственно (p< 0,01, t-критерий Стъюдента). 

У всех пациентов сравниваемых групп присут-
ствовал признанный для терапевтических пациентов 
модифицируемый фактор риска – использование 
одновременно двух QT-удлиняющих лекарствен-
ных средств (Fq+Bq), из них у 75 (86,2%) отмечена 
комбинация этих препаратов с Cm, потенциально 
способным привести к нарушению электролитного 
обмена (табл. 1). Число пациентов, получавших ле-
чение по РХТ, включавшему Fq + Bq либо комбина-
цию Fq + Bq + Cm, регистрировалось с одинаковой 
частотой в обеих группах. Таким образом, совмест-
ное назначение комбинации двух QT-удлиняющих 
препаратов – Fq+Bq с Cm не оказало значимого 
влияния на удлинение интервала QT. Полученные 
данные позволяют предположить отсутствие их си-
нергических кардиотоксических эффектов. 

Заключение

У больных МЛУ-ТБ, включенных в данное ис-
следование, традиционные факторы риска сердеч-
но-сосудистых событий, такие как избыточная или 
недостаточная масса тела, курение, наличие гипока-
лиемии, брадикардия, прием двух QT-удлиняющих 
противотуберкулезных препаратов, не оказали зна-
чимого влияния на развитие кардиотоксических ре-
акций при проведении химиотерапии туберкулеза.

Наличие ССЗ, ХОБЛ, принадлежность к жен-
скому полу, отягощенный семейный анамнез по 

Таблица 1. Частота факторов кардиоваскулярного риска у пациентов сравниваемых групп
Table 1. Frequency of cardiovascular risk factors in patients of the compared groups

Показатель
Группа 1, (n=24) Группа 2,

(n=63) p ОШ ДИ 95%
абс. % абс. %

Женский пол 16 66,7 22 34,9 0,015* 3,73 1,38 – 10,07

ХОБЛ (группа В согласно GOLD 2) 15 62,5 23 36,5 0,033** 2,9 1,1 – 7,67

ССЗ 10 41,7 9 14,3 0,009** 4,29 1.46 – 12,56

 из них ГБ 2 ст. 7 29,2 5 7,9 0,017*** 4,78 1,34 – 16,98

Отягощенный семейный анамнез по ССЗ 8 33,3 7 11,1 0,024*** 4,0 1,26 – 12,72

ИМТ<18,5 кг/м² 5 20,8 11 17,5 0,76*** 1,24 0,38 – 4,05

Курение 15 62,5 31 49,2 0,34** 1,72 0,66 – 4,51

Вирусные гепатиты В, С 3 6,9 11 17,5 0,75*** 0,68 0,17 – 2,67)

Сахарный диабет 2 8,3 8 12,7 0,72*** 0,63 0,12 – 3,18

Уровень калия крови ≤3,5 ммоль/л 3 12,5 2 3,2 0,13* 4,36 0,68 – 27,9

РХТ с включением Fq+Bq 4 16,7 8 12,7 0,73*** 1,38 0,37 – 5,07

РХТ с включением Fq+Bq+Cm 20 83,3 55 87,3 0,73*** 0,73 0,2 – 2,68

*t-критерий Стъюдента, **χ2 Пирсона, ***ТТФ

*Student's t-test, **Pearson's χ2, ***TTF
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