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Азыркы статьяда 59 өткөдөн тышкары кургак учук 
ооруулларынын химиотерапиялык дарылоо учурунда 
цитокиндер жана цитокиндердин тең салмактуулугун 
аныктап жыйынтыгы көрсөтүлдү. Цитокиндердин тең 
салмактуулугун жана ИЛ-6 цитокини бөйрөк жана 
жыныс мүчөлөрүнүн кургак учук оорусунун, сөөк-муун 
кургак учук оорусунун сезгенүү учурундагы цитокиндердин 
кошулуусу ИЛ-6+ИЛ-8 жана цитокиндердин тең салмак-
туулугу химиотерапия дарылоодо кошумча критерий 
катары колдонууга мүмкүндүк берди. 

Негизги сөздөр: өпкөдөн тышкары кургак учугу, 
сөөк-муун кургак учугу, бөйрөк, жыныс мүчөлөрүнүн 
кургак учугу, цитокиндер, цитокиндердин тең салмак-
туулугу. 

 В данной статье представлены результаты 
изучения продукции цитокинов и цитокинового баланса на 
фоне противотуберкулезной химиотерапии 59 больных 
внелегочным туберкулезом. Результаты исследования 
указывают на возможность использовать как дополни-
тельные критерии контроля химиотерапии мочеполового 
туберкулеза - цитокиновый баланс и продукцию ИЛ-6, 
костно-суставного туберкулеза - сумму провоспалитель-
ных цитокинов ИЛ-6+ИЛ-8 и цитокиновый баланс. 

Ключевые слова: внелегочный туберкулез, костно-
суставной туберкулез, мочеполовой туберкулез, цито-
кины, цитокиновый баланс. 

This article presents the results of the study of the 
production of cytokines and cytokine balance on the 
background of treatment for TB 59 patients with 
extrapulmonary tuberculosis. Results of the study indicate the 
possibility to use as additional criteria for monitoring 
chemotherapy genitourinary tuberculosis - cytokine balance 
and the production of IL-6, osteoarticular tuberculosis - the 
amount of pro-inflammatory cytokines IL-6 plus IL-8 and 
cytokine balance. 

Key words:  extrapulmonary tuberculosis, tuberculosis of 
bones and joints, genitourinary tuberculosis, cytokines, 
cytokine balance. 

Введение  
Система цитокинов (ЦТ) является регуляторной 

сетью медиаторов и контролирует процессы реали-
зации иммунной и воспалительной активности [1]. 
Некоторые ЦТ (ИЛ-10, ИЛ-8 и другие) применяются 

в лечении и профилактике различных заболеваний. 
Побочные эффекты ограничивают их широкое 
внедрение и диктуют необходимость всестороннего 
изучения их биологического воздействия [2].  

Исследование ЦТ является иммунологическим 
методом диагностики и мониторинга противотубер-
кулезной химиотерапии при условии, что их уровень 
в крови коррелирует с наличием туберкулеза [3]. Все 
ЦТ условно делят на провоспалительные (про-ЦТ) и 
противовоспалительные (против-ЦТ). Про-ЦТ ини-
циируют воспалительный ответ, а против-ЦТ 
ограничивают развитие воспаления [4].  

Многие органы в норме находятся в состоянии 
«контролируемого воспаления», которое регулируе-
тся балансом про-ЦТ и против-ЦТ. При нарушении 
цитокинового баланса (ЦБ) развивается состояние 
хронического воспаления [5]. 

Таким образом, система ЦТ играет важную роль 
в регуляции воспалительных процессов. Состояние 
системы ЦТ и ЦБ во многом определяет возмож-
ность заражения, а при развитии туберкулезной 
инфекции течение и исход заболевания [6]. 

При внелегочном туберкулезе (ВЛТ) продукция 
ЦТ и ЦБ на фоне проводимого лечения является 
малоизученной областью исследований. Следова-
тельно, изучение продукции и баланса ЦТ может 
способствовать улучшению диагностики и монито-
ринга эффективности лечения ВЛТ [7,8].    

Целью работы являлось изучение ЦБ при ВЛТ 
(костно-суставном КСТ и туберкулезе мочеполовой 
системы ТБ МПС) на фоне противотуберкулезной 
химиотерапии. 

Материал и метод исследования 
Объектом исследования являлись 59 больных 

ВЛТ при поступлении на стационарное лечение в 
НЦФ МЗ КР и через 2 месяца интенсивной 
противотуберкулезной химиотерапии. Исследования 
проводились с 2012 по 2015 годы. Больные 
разделены на 2 группы в соответствии с клинической 
формой туберкулеза: 

1. Группа с ТБ МПС – 31 (52,54%), 
2. Группа с КСТ – 28 больных (47,46%). 
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Критерием включения в исследование являлось 
гистологическое подтверждение диагноза по 
результату исследования биоматериала, полученного 
при проведении хирургической операции. Материал 
исследования – сыворотка венозной крови данных 
больных при поступлении на лечение и через 2 
месяца интенсивной противотуберкулезной химиоте-
рапии согласно стратегии DOTS.  

Метод исследования – количественное опреде-
ление системной спонтанной продукции про-ЦТ ИЛ-
6, ИЛ-8 и против-ЦТ ИЛ-4, ИЛ-10 с использованием 
метода твердофазного иммуноферментного анализа 
ИФА («Сэндвич-метод»). Для постановки анализа 
использовалось оборудование «Awareness 
Technology» и наборы реактивов производства ЗАО 
«Вектор-Бест». Цитокиновый баланс вычислялся как 
отношение суммы концентраций про-ЦТ (ИЛ-6+ИЛ-
8) к сумме концентраций против-ЦТ (ИЛ-4+ИЛ-10).  

Результаты, полученные при изучении продук-
ции ЦТ у больных ВЛТ, сопоставлены с соответ-
ствующими показателями здоровых доноров (норма) 
с использованием общепринятых параметрических 
методов математической статистики. Статистическая 
обработка проводилась с использованием пакета 
Microsoft Excel 2010. Для определения значимости 
различий использован t-критерий и показатель 
достоверности Р. Различие считалось статистически 
значимым при Р˂0,05, Р˂0,01 и Р˂0,001. 

Результаты  
Проведено исследование продукции цитокинов 

ИЛ-6, ИЛ-8, ИЛ-4 и ИЛ-10 в сыворотке крови 59 
больных ВЛТ (ТБ МПС – у 31 пациента и КСТ – 28 
больных) в динамике процесса химиотерапии (до 
начала интенсивной  химиотерапии и через 2 месяца 
лечения). 

Результаты представлены в таблице 1. 

Таблица 1 – Концентрация цитокинов сыворотки крови больных  
внелегочным туберкулезом в процессе лечения пг/мл X ± Sср 

№ Анализируемые группы ИЛ-4 ИЛ-6 ИЛ-8 ИЛ-10 
1 ТБ МПС 

До лечения 
n=31 

2,40 ± 0,46 
P1-5<0,001 

18,58 ± 4,16 
P1-5<0,001 
P1-2<0,01 

16,37 ± 4,38 
P1-5<0,001 

4,43 ± 0,49 
 

2 ТБ МПС 
После лечения 
n=31 

2,61 ± 0,45 
P2-5<0,001 
P2-4<0,001 

7,41 ± 1,29 
P2-5<0,001 

10,65 ± 2,76 
P2-5<0,01 

3,85 ± 0,42 
P2-5<0,01 

3 КСТ 
До лечения 
n=28 

1,25 ± 0,35 
P3-5<0,01 

24,52 ± 5,92 
P3-5<0,001 
P3-4<0,05 

26,50 ± 5,20 
P3-5<0,001 
P3-4<0,05 

4,09 ± 0,74 

4 КСТ 
После лечения 
n=28 

0,88 ± 0,22 
P4-5<0,01 

10,92 ± 1,47 
P4-5<0,001 

12,84 ± 2,91 
P4-5<0,001 

3,90 ± 0,94 

5 Здоровые доноры 
n=68 

0,20 ± 0,10 2,00 ± 0,26 2,00 ± 0,26 5,00 ± 0,74 

 
Примечание :  Р уровень значимости, n количество обследованных 
 
До начала и через 2 месяца лечения у больных 

ВЛТ выявлено существенное повышение среднего 
суммарного уровня про-ЦТ ИЛ-6, ИЛ-8 и против-ЦТ 
ИЛ-4 относительно здоровых доноров. Концен-
трация против-ЦТ ИЛ-10 у данных больных при 
поступлении на лечение не отличалась существенно 
от нормы (Р>0,05). Через 2 месяца лечения у боль-
ных ТБ МПС отмечено значимое снижение ИЛ-10 
относительно данного показателя здоровых доноров 
(Р<0,01). 

В динамическом контроле процесса лечения в 
группе ТБ МПС выявлено существенное (Р<0,01) 
снижение спонтанной выработки провоспалитель-
ного ИЛ-6 с 18,58 ± 4,16 при поступлении до 7,41 ± 
1,29 через 2 месяца. В группе КСТ при контроле 
лечения отмечено значительное снижение про-ЦТ 
ИЛ-6, ИЛ-8 сравнительно с аналогичными показа-
телями при поступлении (Р>0,05): от 24,52 ± 5,92 и 
26,50 ± 5,20 до 10,92 ± 1,47 и 12,84 ± 2,91 
соответственно. 

При сравнении результатов исследования ТБ 
МПС и КСТ при поступлении значимых различий 

между этими группами не выявлено (Р˃0,05). Через 2 
месяца лечения данные 2-х групп больных сущест-
венно различаются по уровню противовоспали-
тельного ИЛ-4 (Р<0,001): у больных ТБ МПС содер-
жание ИЛ-4 составило 2,61 ± 0,45, у больных КСТ - 
0,88 ± 0,22. 

В рамках исследования проводилось изучение 
ЦБ больных ВЛТ.  

Содержание про-ЦТ у больных ВЛТ при 
поступлении и через 2 месяца лечения существенно 
превышает соответствующие показатели здоровых 
доноров (Р<0,001). При изучении содержания 
против-ЦТ до начала и в ходе лечения не выявлено 
значимых отклонений от нормы (Р>0,05). 

В динамическом контроле процесса лечения 
больных КСТ отмечено значимое понижение актив-
ности секреции про-ЦТ: от 51,02 ± 11,05 при 
поступлении до 23,75 ± 4,25 после 2-х месяцев 
лечения (Р>0,05). 

ЦБ больных ВЛТ до и после лечения показал 
существенный сдвиг в провоспалительном направ-
лении сравнительно с нормой (Р<0,001 у больных 
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КСТ в ходе лечения, Р<0,001 у ТБ МПС при поступ-
лении, Р<0,01 у больных ТБ МПС через 2 месяца). 

Результаты представлены в таблице 2. 

 
Таблица 2 – Цитокиновый баланс больных внелегочным туберкулезом в контроле процесса лечения X ± Sср 

№ Анализируемые группы Про-ЦТ 
пг/мл 

Против-ЦТ пг/мл Цитокиновый 
баланс, абс.ед. 

1 ТБ МПС 
До лечения 
n=31 

34,95 ± 8,39 
P1-5<0,001 

6,83 ± 0,93 
 

4,04 ± 0,36 
P1-5<0,001 
P1-2<0,001 
P1-3<0,001 

2 ТБ МПС 
После лечения 
n=31 

18,38 ± 4,02 
P2-5<0,001 

6,43 ± 0,85 2,43 ± 0,19 
P2-5<0,01 
P2-4<0,001 

3 КСТ 
До лечения 
n=28 

51,02 ± 11,05 
P3-5<0,001 
P3-4<0,05 

5,34 ± 1,08 8,62 ± 0,41 
P3-5<0,001 
P3-4<0,001 

4 КСТ 
После лечения 
n=28 

23,75 ± 4,25 
P4-5<0,001 

4,77 ± 1,14 4,91 ± 0,22 
P4-5<0,001 

5 Здоровые доноры 
n=68 

4,00 ± 0,26 5,20 ± 0,42 0,77 ± 0,58 

 
Примечание – Р уровень значимости, n количество обследованных 

 
В процессе лечения ЦБ 2-х групп больных ВЛТ 

значимо снизился по отношению к соответствующим 
показателям при поступлении (Р<0,001), но не достиг 
уровня нормы. При сравнении ЦБ КСТ и ТБ МПС до 
начала лечения отмечено значимое различие 
(Р<0,001) между показателями данных групп: ЦБ 
больных ТБ МПС составил 4,04 ± 0,36, а ЦБ больных 
КСТ - 8,62 ± 0,41. Через 2 месяца ЦБ данных групп 
также показал значимое различие: ТБ МПС - 2,43 ± 
0,19, КСТ - 4,91 ± 0,22. 

Обсуждение 
Противотуберкулезная химиотерапия 

воздействует на иммунный ответ организма, вклю-
чающий повышение уровня ЦТ. Эти медиаторы 
влияют на элиминацию МБТ и служат для 
ограничения воспалительного процесса [9]. Таким 
образом, иммунный ответ организма на МБТ и 
противотуберкулезную химиотерапию связан с 
тонким балансом ЦТ [7]. Исследование продукции 
про-ЦТ, против-ЦТ и ЦБ может служить иммуноло-
гическим методом мониторинга эффективности 
лечения туберкулеза [8,10,11]. 

Исследование проведено для определения 
возможности использования ЦТ ИЛ-4, ИЛ-6, ИЛ-8, 
ИЛ-10 и ЦБ в качестве маркеров ответа иммунной 
системы на противотуберкулезное лечение и разра-
ботки дополнительных критериев оценки остроты 
воспалительного процесса при ВЛТ. 

Выполнено исследование изменений уровня 
секреции ЦТ у 59 больных ТБ МПС и КСТ на фоне 
противотуберкулезного лечения. 

С целью изучения баланса про-ЦТ и против-ЦТ 
на фоне химиотерапии проводилось определение 
изменений активности спонтанной суммарной 
секреции ЦТ ИЛ-4, ИЛ-6, ИЛ-8, ИЛ-10 в контроле 
эффективности лечения ВЛТ. 

Первым этапом выполнения исследования 
явилось изучение изменений активности суммарной 

спонтанной секреции ЦТ на фоне лечения у больных 
ВЛТ. Выявлены сходные параметры групп ТБ МПС 
и КСТ. Относительно показателей отдельных ЦТ, 
выявлено сходство по изменению содержания про-
ЦТ ИЛ-6, которое снижается к уровню до начала 
лечения (Р<0,01 у ТБ МПС и Р<0,05 у КСТ), и 
различие по изменению содержания про-ЦТ ИЛ-8, 
которое значимо снижается только у больных КСТ 
(Р<0,001). Суммарная продукция про-ЦТ у 2-х групп 
больных туберкулезом (ТБ МПС и КСТ) 
существенно повышена относительно здоровых 
доноров (Р<0,001) как при поступлении на лечение, 
так и через 2 месяца. Содержание против-ЦТ на фоне 
лечения не отличается значимо от нормы (Р>0,05). У 
больных ТБ МПС через 2 месяца отмечено снижение 
ИЛ-10 сравнительно с нормой (Р<0,01). 

Цитокиновый баланс больных ТБ МПС и КСТ 
на фоне лечения существенно повышен сравни-
тельно с нормой (Р<0,001) и значительно снижается 
в ходе лечения (Р<0,001), но не достигает 
нормального значения. Причина этого состоит в 
повышенной секреции про-ЦТ и отсутствии 
активации продукции против-ЦТ в ходе лечения. 
Отмечено существенное различие по ЦБ между 
этими группами больных ВЛТ. При КСТ ЦБ по 
отношению к ТБ МПС значительно выше как при 
поступлении, так и через 2 месяца (4,04 ± 0,36 и 8,62 
± 0,41; Р<0,001; 2,43 ± 0,19 и 4,91 ± 0,22; Р<0,001 
соответственно). 

На основании результатов выполненных 
исследований сделаны выводы о возможности 
использования ЦТ и ЦБ в качестве маркеров ответа 
иммунной системы на противотуберкулезное 
лечение и  дополнительных критериев оценки остро-
ты воспалительного процесса. 
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Выводы 
1. При ТБ МПС на фоне лечения  происходит 

существенное снижение цитокинового баланса 
(Р<0,001) и содержания провоспалительного 
цитокина ИЛ-6 (Р<0,01). 

2. При КСТ на фоне лечения происходит 
существенное снижение (Р<0,05) суммарного 
содержания провоспалительных цитокинов (ИЛ-
6+ИЛ-8) и, как следствие, цитокинового баланса 
(Р<0,001). 

3. Установлено, что при ВЛТ в качестве 
маркеров ответа иммунной системы на противо-
туберкулезное лечение и  дополнительных критериев 
оценки остроты воспалительного процесса могут 
использоваться показатели провоспалительных 
цитокинов ИЛ-6, ИЛ-8 и цитокиновый баланс.  
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