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Цитокиндердин жана цитокиндердин тең салмак-
туулугу кургак учукка каршы DOTS химия терапиясынын 
негизинде аныкталды. Аныктоого 35 көп дарыга турук-
туулугу бар жана 22 дарыга сезгич түрү бар ооруулар 
кирди. Аныктоонун жыйынтыгы ИЛ-4, ИЛ-8, ИЛ-10, ИЛ-
6 цитокиндеринин тең салмактуулугу, кургак учукка кар-
шы химия терапиясынын эффективдүүлүгүн лаборатор-
дук кошумча критерий катары колдонууну көрсөттү. 

Негизги сөздөр: өпкөнүн кургак учук оорусунун көп 
дарыга туруктуу түрү, цитокиндер, интерлейкиндер, 
цитокиндердин тең салмактуулугу. 

Изучена продукция цитокинов и цитокиновый баланс 
на фоне противотуберкулезной химиотерапии DOTS. В 
исследование входили 35 больных туберкулезом легких с 
множественной лекарственной устойчивостью микобак-
терий МЛУ ТБЛ и 22 больных лекарственно-чувствитель-
ным ТБЛ. Результаты исследования указывают на воз-
можность использовать параметры и баланс цитокинов 
ИЛ-4, ИЛ-8, ИЛ-10 и ИЛ-6 как дополнительный критерий 
лабораторного контроля эффективности противотубер-
кулезной химиотерапии при МЛУ ТБЛ. 

Ключевые слова: множественная лекарственная ус-
тойчивость, туберкулез легких, цитокины, интерлейкины, 
цитокиновый баланс.   

There has been studied the production of cytokines and 
the cytokine balance in the course of anti-TB chemotherapy 
DOTS. The study included 35 patients were diagnosed with 
MDR-TB multidrug-resistant mycobacteria and 22 patients 
with drug-susceptible pulmonary tuberculosis DS-PTB. The 
results of the study indicate the possibility to use the study of 
parameters and the balance of cytokines IL-4, IL-8, IL-10 and 
IL-6 as an additional criterion for the laboratory control of the 
effectiveness of chemotherapy for MDR-TB. 

Key words: multidrug resistance, pulmonary tubercu-
losis, cytokines, interleukins, cytokine balance.   

 
 

Введение 
Микобактерия туберкулеза (МБТ) является 

одной из основных причин заболеваемости туберку-
лезом, особенно в развивающихся странах [5]. Им-
мунный ответ на МБТ связан с тонким балансом 
цитокинов (ЦТ) [2]. Противотуберкулезная химиоте-
рапия воздействует на иммунный ответ организма, 
включающий повышение уровня ЦТ. Эти медиаторы 
влияют на элиминацию МБТ и служат для ограни-
чения воспалительного процесса [1]. 

Контроль эффективности химиотерапии ТБЛ 
осуществляется в основном с использованием микро-
биологических методов. Однако, контроль парамет-
ров системы ЦТ в процессе лечения может служить 
иммунологическим маркером выявления ответа им-
мунной системы на химиотерапию [5]. Продукция 
ЦТ и цитокиновый баланс (ЦБ) при МЛУ МБТ на 
фоне проводимой химиотерапии является малоизу-
ченной областью исследований. Следовательно, изу-
чение параметров системы ЦТ может способствовать 
улучшению мониторинга эффективности лечения 
МЛУ ТБЛ [6]. 

Целью работы являлось изучение уровня про-
дукции ЦТ и ЦБ при МЛУ ТБЛ в динамическом 
контроле противотуберкулезной химиотерапии.  

Материал и метод 
Объектом исследования являлись 57 больных 

ТБЛ, находившиеся с 2012 по 2014 на стационарном 
лечении в НЦФ МЗ КР: 35 пациентов с МЛУ ТБЛ и 
22 – с лекарственно-чувствительным ТБЛ. Критерий 
включения в исследование – рентгенологическое и 
микробиологическое подтверждение диагноза. Мате-
риал исследования – сыворотка венозной крови 
данных больных при поступлении на лечение и через 
2 месяца интенсивной противотуберкулезной химио-
терапии согласно стратегии DOTS. Метод исследо-
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вания – определение системной спонтанной продук-
ции ИЛ-4, ИЛ-6, ИЛ-8 и ИЛ-10 с использованием 
твердофазного иммуноферментного анализа. Опре-
делялся ЦБ как отношение суммы провоспалительн-
ых ЦТ (ИЛ-6+ИЛ-8) к сумме противовоспалитель-
ных ЦТ (ИЛ-4+ИЛ-10). Для постановки анализа 
использовалось оборудование «Awareness Techno-
logy» и наборы реактивов производства ЗАО «Век-
тор-Бест». Результаты исследования сопоставлены с 
показателями здоровых доноров (норма). Статисти-
ческая обработка проводилась с использованием 
пакета Microsoft Excel 2010. Для определения дос-
товерности различий использован t-критерий и пока-
затель достоверности р. Различие считалось досто-
верным при р < 0,05.  

Результаты 
Выполнено количественное определение сис-

темной спонтанной продукции ЦТ в динамическом 
контроле противотуберкулезной химиотерапии. Ре-
зультаты исследований уровня ЦТ при поступлении 
больных ТБЛ на лечение представлены в таблице 1. 

Таблица 1 - Концентрация цитокинов в сыворотке 
крови больных ТБЛ при поступлении на лечение 

№ 
пп 

Группа 
ИЛ-4 
пг/мл 

ИЛ-6 
пг/мл 

ИЛ-8 
пг/мл 

ИЛ-10 
пг/мл 

1 
ЛЧ ТБЛ 
n=22 

3,79 ± 
0,37*** 

17,61 ± 
4,11 

6,06 ± 
0,69 

3,60 ± 
0,50 

2 р: к здоровым 
донорам 

 
< 0,001 

 
< 0, 01 

 
< 0,001 

 
> 0,05 

3 
МЛУ ТБЛ 
n=35 

1,53 ± 
0,20 

24,26 ± 
5,54 

9,57 ± 
2,09 

3,01 ± 
0,46 

4 р: к здоровым 
донорам 

< 0,001 < 0,001 < 0,001 < 0,05 

5 здоровые 
доноры n=68 

0,20 ± 
0,10 

2,00 ± 
0,26 

2,00 ± 
0,26 

5,00 ± 
0,74 

Примечание – *** Р < 0,001 к МЛУ ТБЛ; n количество 
обследованных. 

Таким образом, до начала химиотерапии прои-
зошло существенное повышение уровня ЦТ относи-
тельно здоровых доноров, за исключением противо-
воспалительного ИЛ-10. Отмечено статистически 
значимое повышение ИЛ-4 у больных ЛЧ ТБЛ по 
отношению к уровню МЛУ ТБЛ. 

Результаты исследования содержания ЦТ через 
2 месяца интенсивной  химиотерапии представлены 
в таблице 2. 

 

 

 

Таблица 2 - Концентрация цитокинов в сыворотке 
крови больных ТБЛ через 2 месяца лечения 

№ 
пп 

Группа ИЛ-4 
пг/мл 

ИЛ-6 
пг/мл 

ИЛ-8 
пг/мл 

ИЛ-10 
пг/мл 

1 ЛЧ ТБЛ  
n=22 

3,06 ±0,30 12,32 ±2,04 9,68 ±2,23** 2,80 ±0,28 

2 р: к 
здоровым 
донорам 

< 0,001 < 0,001 < 0, 01 < 0,05 

3 МЛУ ТБЛ  
n=35 

3,54 ±3,61 13,64 ±3,47 36,44 ±8,23 2,75 ±0,48 

4 р: к 
здоровым 
донорам  

>0,05 < 0,01 < 0,001 < 0,05 

5 Здоровые 
доноры 
n=68 

0,20 ±0,10 2,00 ±0,26 2,00 ±0,26 5,0 ±0,79 

6 Измене-
ния в ходе 
лечения 

нет нет МЛУ ТБЛ 
р < 0,01 

нет 

 
Примечание – ** р < 0,01 к МЛУ ТБЛ; n – количест-

во обследованных. 
  
После окончания интенсивного этапа химиоте-

рапии через два месяца лечения концентрация ИЛ-6 
показала тенденцию снижения, но разница осталась 
существенно повышенной по отношению к норме. 
Уровень ИЛ-4 у больных ЛЧ ТБЛ остался сущест-
венно выше значения нормы (р < 0,001). Содержание 
ИЛ-10 в группах МЛУ и ЛЧ ТБЛ, напротив, показало 
тенденцию понижения и после лечения значительно 
снижено по отношению к норме (р < 0,05).  

Синтез ИЛ-8 активизировался в процессе 
химиотерапии. Концентрация ИЛ-8 в группе ЛЧ ТБЛ 
показала тенденцию повышения и осталась сущест-
венно выше (р < 0,01) нормального значения здоро-
вых доноров. В группе больных МЛУ ТБЛ концен-
трация ИЛ-8 в процессе лечения значительно 
повысилась (р < 0,01). После лечения разница между 
показателями больных МЛУ ТБЛ и ЛЧ ТБЛ достигла 
достоверной величины: 36,44±8,23 против 9,68±2,23 
(р < 0,01). 

В рамках данного исследования проведено 
изучение ЦБ. До лечения ЦБ значительно превышал 
показатель здоровых доноров. Результат ЦБ в группе 
ЛЧ ТБЛ до лечения существенно ниже (р < 0,05), чем 
у больных МЛУ ТБЛ. В динамике химиотерапии не 
произошло существенного изменения ЦБ. По отно-
шению к МЛУ ТБЛ значение ЦБ ЛЧ ТБЛ осталось 
достоверно пониженным (р < 0,05). 

Результаты представлены в таблице 3. 
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Таблица 3 – Цитокиновый баланс больных 
туберкулезом 

№ 
пп 

Группа До лечения Через 2 
месяца 
лечения 

1. ЛЧ ТБЛ n=22 3,20±0,91* 3,75±0,47* 

2. р: к здоровым донорам  < 0,05 < 0,001 

3. МЛУ ТБЛ n=35 7,45±1,30 7,96±1,88 

4. р: к здоровым донорам < 0,001 < 0,001 

5. Здоровые доноры n=68 0,77±0,58 0,77±0,58 

Примечание – * р < 0,05 к МЛУ ТБЛ; n – количество 
обследованных. 

 
Обсуждение 
С целью улучшения мониторинга эффективнос-

ти лечения МЛУ ТБЛ выполнено исследование 
влияния множественной лекарственной устойчи-
вости МБТ на уровень ЦТ в сыворотке крови боль-
ных МЛУ ТБЛ. Гиперпродукция ЦТ может служить 
причиной развития патологических состояний с 
деструкцией тканей [3]. До начала лечения выявлена 
гиперпродукция ИЛ-4, ИЛ-6 и ИЛ-8 у больных МЛУ 
ТБЛ и ЛЧ ТБЛ. До начала лечения средний уровень 
спонтанной продукции ИЛ-4 у больных МЛУ ТБЛ 
существенно превышал данный показатель ЛЧ ТБЛ 
(р < 0,001). Результаты исследования соответствуют 
литературным данным, которые указывают на то, что 
МЛУ способствует повышению уровня ИЛ-4 и ИЛ-6 
и понижению ИЛ-10 [6]. После окончания интенсив-
ного этапа химиотерапии при МЛУ ТБЛ выявлено 
превышение активности синтеза ИЛ-8 по сравнению 
с ЛЧ ТБЛ (р < 0,01) и снижение ИЛ-10 относительно 
нормы (р < 0,05). Увеличение уровня ИЛ-8 на фоне 
противотуберкулезной химиотерапии свидетельству-
ет о сохранении воспалительного процесса [4]. На 
фоне химиотерапии изменений цитокинового балан-

са не отмечено. Сравнение ЦБ больных МЛУ ТБЛ и 
ЛЧ ТБЛ показало значительно более существенный 
сдвиг в провоспалительном направлении у больных 
МЛУ ТБЛ как до, так и после интенсивного этапа 
химиотерапии (р < 0,05).  

Вывод 
Таким образом, результаты исследования ука-

зывают на возможность использовать изучение изме-
нения количественных параметров и баланса цито-
кинов ИЛ-4, ИЛ-8, ИЛ-10 и ИЛ-6 в качестве допол-
нительного критерия лабораторного контроля эффек-
тивности противотуберкулезной химиотерапии при 
МЛУ ТБЛ.   
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