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кОрекЦія тОксичнОгО впливу прОтитуберкульОзних 
препАрАтів нА печінку пАЦієнтів з уперше діАгнОстОвАниМ 
туберкульОзОМ легень

Вступ. Печінка, будучи основним органом детоксикації, відчуває найбільше навантаження в процесі 
хіміотерапії. Порушення функції печінки у хворих на туберкульоз органів дихання спричинені різними фак-
торами, вони створюють сприятливий фон для розвитку токсичних реакцій з боку печінки, аж до гострих 
і хронічних гепатитів. Численні дослідження фіксують виражену гепатотоксичну дію всіх протитубер-
кульозних препаратів і розвиток на їх тлі токсичних гепатитів. Це зумовлює широке використання в 
комплексній терапії гепатотропних препаратів.

Мета дослідження – вивчити біохімічні маркери порушень функції печінки у хворих на вперше діагнос-
тований туберкульоз легень із вираженим інтоксикаційним синдромом до лікування і через 2 місяці ста-
ціонарного лікування, а також можливість використання вітчизняного препарату “Антраль” у терапії 
функціональних порушень печінки в таких пацієнтів.

Методи дослідження. Було обстежено 2 групи осіб: 1-ша група (контрольна) – практично здорові 
донори (27 осіб); 2-га – хворі на вперше діагностований туберкульоз легень із вираженим інтоксикаційним 
синдромом до лікування і через 2 місяці терапії протитуберкульозними препаратами (31 особа). Основну 
групу методом простої випадкової вибірки було поділено на 2 підгрупи: ІІА – хворі (15 осіб), які отримували 
тільки протитуберкульозну терапію, ІІБ – хворі (16 осіб), які разом із базисною протитуберкульозною 
терапією одержували препарат “Антраль” 200 мг по 1 таблетці 3 рази на день протягом інтенсивної 
фази лікування.

Результати й обговорення. Отримані дані свідчать про те, що при обстеженні хворих на тубер-
кульоз легень із вираженим інтоксикаційним синдромом до початку лікування слід визначати маркери 
цитолізу і холестазу. При збільшенні таких показників, зокрема аланін- і аспартатамінотрансферази, 
загального та прямого білірубіну, лактатдегідрогенази, γ-глутамілтранспептидази, необхідно призна-
чати гепатопротектор, наприклад вітчизняний препарат “Антраль”. Використання його під час інтен-
сивної фази лікування нормалізувало показники не тільки цитолітичного, але і холестатичного синдромів 
порушення функції печінки у хворих. Застосування даного препарату в комплексній терапії туберкульозу 
легень сприяло припиненню бактеріовиділення після інтенсивної фази лікування: у ІІБ підгрупі – в 71,2 % 
випадків, у ІІА – в 43,9 %, зникненню клінічних проявів інтоксикації: у ІІБ підгрупі – в 79,8 %, у ІІА – в 49,6 %. 
У пацієнтів, які отримували під час інтенсивної фази антраль, спостерігали вірогідне зменшення показ-
ників маркерів цитолізу і холестазу. 

Висновки. У хворих на вперше діагностований туберкульоз легень із вираженим інтоксикаційним 
синдромом уже до початку лікування відмічено вірогідне зростання показників маркерів цитолізу і холеста-
зу. Препаратом із гепатопротекторною дією може бути вітчизняний препарат “Антраль”. Застосуван-
ня його в комплексній терапії туберкульозу легень сприяє нормалізації функціонального стану печінки, 
вірогідному зменшенню показників маркерів цитолізу і холестазу, більш швидкому припиненню бактеріо-
виділення та зникненню клінічних проявів інтоксикації.

КЛЮЧОВІ СЛОВА: активний туберкульоз легень; токсичне ураження печінки; гепатопротектор 
“Антраль”. 

ВСТУП. Печінка, будучи основним органом 
детоксикації, відчуває найбільше навантаження 
в процесі хіміотерапії. Порушення функції печін-
ки у хворих на туберкульоз органів дихання 
спричинені різними факторами, серед яких 
важливе значення мають гіпоксія та пов’язані з 
нею порушення пероксидного окиснення ліпідів 

(ПОЛ) і системи антиоксидантного захисту, ін-
токсикація, супутні ураження печінки (вірусний 
гепатит, алкогольне ураження печінки), туберку-
льоз печінки. Такі порушення створюють спри-
ятливий фон для розвитку токсичних реакцій з 
боку печінки, аж до гострих і хронічних гепатитів. 
Численні рандомізовані дослідження фіксують 
виражену гепатотоксичну дію всіх протитубер-© Л. А. Грищук, О. М. Окусок, 2017.
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кульозних препаратів і розвиток на їх тлі токсич-
них гепатитів [1].

Автори вважають, що гепатотропні препара-
ти широко використовують для лікування меди-
каментозного ураження печінки; найбільший 
клінічний досвід і наявність доказової бази 
дозволяють рекомендувати такі з них: препара-
ти есенціальних фосфоліпідів, адеметіонін, ур-
содезоксихолеву кислоту, препарати розторопші. 
Кожен із зазначених препаратів має свої особли-
вості, свою “нішу” застосування залежно від 
особливостей клініко­лабораторної картини 
ме ди каментозного ураження печінки (наявності 
холестатичного компонента, імунозапального 
синдрому, вираження цитолізу, наявності проявів 
гострої печінкової недостатності). Так, препара-
ти есенціальних фосфоліпідів і розторопші мо-
жуть посилювати холестаз; недостатньо даних 
про їх безпеку в пацієнтів з високою активністю 
медикаментозного ураження печінки; викорис­
тання урсодезоксихолевої кислоти, навпаки, 
оптимальне при явищах холестазу. Емпіричний 
алгоритм застосування гепатопротекторів пе-
редбачає призначення есенціальних фосфолі-
підів і силібініну переважно при провідних про-
явах цитолітичного синдрому (без холестатич-
ного компонента). Наявність синдрому холеста-
зу є показанням до використання адеметіоніну 
і/або  урсодезоксихолевої кислоти [2].

При появі клініки лікарського гепатиту на 
перше місце виходять стандартні гепатопротек-
тори. Залежно від тяжкості стану хворого призна-
чають різні препарати. Ефективним гепатопро-
тектором вважають есенціале, який призначають 
внутрішньовенно в розчині 5 % глюкози по 1–2 
ампули по 10,0 мл або по 2–4 ампули по 5,0 мл, 
або по 2 капсули 3 рази per os на 20–30 днів. 
Внутрішньовенне і пероральне приймання мож-
на чергувати або поєднувати. Препарат “Карсил” 
(по 1 таблетці 3 рази на добу протягом 30 днів) 
покращує структуру гепатоцитів і регенерує тка-
нину печінки. Силібор (у таблетках по 0,04–0,08 г 
3 рази на день) запобігає виникненню цитолізу і 
холестазу, покращує функ цію системи ПОЛ, має 
мембраностабілізувальну властивість. Сучасни-
ми високоефективними гепатопротекторами є 
лікарські препарати “Реамберин” і “Ремаксол”. 
За впливом на величину біохімічних показників, 
що відображають функціональний стан печінки, 
максимального ефекту досягнуто при викорис-
танні ремаксолу, дещо поступався йому реамбе-
рин, менш значні результати отримано на тлі 
введення адеметіоніну. Реамберин має антигі-
поксичну та антиоксидантну дію, позитивно 
впливаючи на аеробні про цеси в клітині, змен-
шуючи продукування вільних радикалів і віднов-
люючи енергетичний потенціал клітин. Пре парат 

використовують як антигіпоксичний і дезінтокси-
каційний засіб при інтоксикаціях різної етіології, 
в тому числі й у практиці медицини кри тичних 
станів. Застосування реамберину в ранні термі-
ни хіміотерапії при туберкульозі в більшості ви-
падків усуває прояви “бактеріального кризу” і 
дозволяє зберегти повний обсяг протитуберку-
льозної терапії, що життєво важливо для пацієн-
тів. При хронічних формах туберкульозу цей 
препарат зберігає повний або частково зменше-
ний обсяг протитуберкульозної терапії, що для 
даної категорії хворих завжди є досить пробле-
матичним (через наявність виражених змін з боку 
багатьох органів і систем). Ремаксол також має 
виражену гепатопротекторну дію, покращує 
енергетичне забез печення гепатоцитів, підвищує 
стійкість мем бран цих клітин до ПОЛ, відновлює 
активність ферментів антиоксидантного захисту. 
Його викорис товують при лікуванні захворювань, 
що супрово джуються вірусним і лікарським ура-
женнями печінки, а також при інтоксикаціях ор-
ганізму різного ступеня тяжкості. Детоксикуюча 
активність препарату забезпечується стимуляці-
єю відтоку жовчних кислот, що запобігає застою 
жовчі й отруєнню організму жовчними кислотами, 
в результаті відновлюється функція печінки, при 
цьому не змінюються реологічні властивості 
крові. Ремаксол нормалізує показники, що харак­
теризують ступінь ураження гепатоцитів (аланін­ 
і аспартатамінотрансфераза (АлАТ, АсАТ), луж на 
фосфатаза (ЛФ), γ­глутамілтранспептидаза 
(ГГТП)) і функціональний стан печінки [3, 4].

Встановлено, що найчастішим (78 % випад-
ків) проявом гепатотоксичності на тлі про титу­
бер кульозної хіміотерапії є цитолітичний син-
дром. Препарат “Антраль” може бути рекомен-
дований як ефективна, безпечна терапія син-
дрому цитолізу – найбільш частого прояву 
гепа тотоксичності в пацієнтів, які отримують 
три валі курси поліхіміотерапії з приводу актив-
ного туберкульозу [5]. Комплексна терапія з 
використанням антралю спричиняє у хворих на 
алкогольний цироз печінки зі збільшеною масою 
тіла достовірну позитивну динаміку основних 
клінічних проявів, а саме: астенічного, дис-
пепсичного, абдомінально­больового і набря-
ково­асцитичного синдромів, сприяє зниженню 
гепатомегалії, біохімічних показників, рівня ма-
лонового діальдегіду і зростанню супероксид-
дисмутази, зменшує прояви ендогенної інтокси-
кації, сприяє зниженню рівня прозапального 
фактора некрозу пухлин α та підвищенню про-
тизапального інтерлейкіну­4, зменшенню рівня 
колагену, що може свідчити про ефективний 
вплив на маркери фібротичних процесів у печін-
ковій тканині, це підтверджує аналіз віддалених 
результатів лікування [6]. 
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При використанні енерліву в комплексній 
терапії хворих на туберкульоз легень із супут-
ньою патологією печінки швидше нормалізуєть-
ся рівень білірубіну, трансаміназ, тимолової 
проби, лужної фосфатази, загального білка, що 
свідчить про покращення функції печінки [7]. 
Застосування препарату “Фосфоглів” у комплек-
сній терапії туберкульозу легень приводить до 
поліпшення об’єктивних даних, лабораторних 
показників АлАТ і АсАТ, холестерину, знижує 
явища медикаментозного ураження печінки, що 
сприяє ефективному лікуванню основного за-
хворювання [8]. Обстежено 27 хворих на тубер-
кульоз органів дихання з патологією печінки, які 
протягом 3 місяців отримували як гепатопротек-
тор урсосан. Встановлено, що при його викорис-
танні всі хворі добре переносять призначені 
режими лікування. У всіх випадках відзначено 
зменшення явищ цитолізу і холестазу. Досягну-
то вираженої позитивної динаміки, зокрема 
знебацилення і регресії рентгенологічних ознак 
активності туберкульозу [9]. Оцінено гепатопро-
текторний ефект екстракту фруктів Solanum­
xanthocarpum (S. xanthocarpum) проти токсичнос­
ті печінки, викликаної протитуберкульозними 
препаратами, в піддослідних тварин. У резуль-
таті доведено захисний ефект S. xanthocarpum 
на пошкодження печінки, який може бути пов’я-
заний з його гепатопротекторною активністю, і 
тим самим науково підтримано його традиційне 
використання [10].

Мета дослідження – вивчити біохімічні мар-
кери порушень функції печінки у хворих на 
вперше діагностований туберкульоз легень до 
лікування і через 2 місяці стаціонарного лікуван-
ня, а також можливість використання вітчизня-
ного препарату “Антраль” у терапії функціональ-
них порушень печінки в таких хворих.

МЕТОДИ ДОСЛІДЖЕННЯ. Було обстежено 
2 групи осіб: 1­ша група (контрольна) – практич-
но здорові донори (27 осіб); 2­га – хворі на впер-
ше діагностований туберкульоз легень із вира-
женим інтоксикаційним синдромом до лікування 
і через 2 місяці терапії протитуберкульозними 
препаратами (31 особа). Основну групу методом 
простої випадкової вибірки було поділено на 
2 підгрупи: ІІА – хворі (15 осіб), які отримували 
тільки протитуберкульозну терапію, ІІБ – хворі 
(16 осіб), які разом із базисною протитуберку-
льозною терапією одержували препарат “Ан-
траль” 200 мг по 1 таблетці 3 рази на день про­
тягом інтенсивної фази лікування. Побічних 
ефек тів, що призвели до скасування приймання 
препарату, не було відмічено.

Дослідження проводили в Тернопільському 
обласному протитуберкульозному диспансері. 

В усіх хворих визначали бактеріовиділення ме-
тодами мікроскопії мазка, шляхом проведення 
бактеріологічного дослідження, зокрема посіву 
на живильне середовище, а також з використан-
ням апарата BACTEC MGIT 960 й автоматизо-
ваного скринінгового генетично­молекулярного 
тесту для визначення мікобактерій туберкульо-
зу та резистентності до рифампіцину – Xpert 
MBT/Rif. 

З клінічних форм інфільтративну діагносто-
вано в 17 (55,0 %) осіб, дисеміновану – в 14 
(45,0 %) пацієнтів. Хворі були віком від 21 до 75 
років, за статтю переважали чоловіки – 21 
(68,0 %). Критеріями виключення були пацієнти, 
в яких відмічали хронічні захворювання печінки, 
зокрема перенесені вірусні гепатити, зловживан-
ня алкоголем, перенесені захворювання шлун-
ково­кишкового тракту, цукровий діабет, ВІЛ/
СНІД, системні захворювання. Лікування хворих 
на вперше діагностований туберкульоз легень 
проводили згідно з рекомендаціями, висвітле-
ними в Уніфікованому клінічному протоколі пер­
винної, вторинної (спеціалізованої) та третинної 
(високоспеціалізованої) медичної допомоги 
дорослим. Туберкульоз, препаратами першого 
ряду [11]. 

Спостереження проводили протягом інтен-
сивної фази лікування – 2 місяці. Усім пацієнтам 
виконували стандартні біохімічні дослідження 
крові, УЗД печінки в динаміці. Спектр показників 
біохімічного дослідження крові включав визна-
чення АлАТ, АсАТ, лактатдегідрогенази (ЛДГ), 
ГГТП, ЛФ, загального та прямого білірубіну. 
Комплекс біохімічних досліджень проводили на 
біохімічному аналізаторі STAT Fax 1904 Plus 
(США) та фотометрі “SOLAR” PM 2111 (Білорусь). 
Статистичний аналіз отриманих при виконанні 
робіт цифрових даних проводили за комп’ютер-
ною програмою Microsoft Excel XP. Для порів-
няння середніх показників при нормальному 
розподілі варіант застосовували параметричний 
критерій вірогідності розходжень Стьюдента–Фі-
шера (t). Розходження вважали статистично 
значимими при р<0,05.

Для корекції токсичних порушень функції 
печінки було обрано препарат “Антраль” (Antra­
lum). Загальна характеристика: хімічна назва – 
трис[N(2,3-диметил феніл)-антранілато]алю-
мінію моногідрат; основні фізико­хімічні влас­
тивості: таблетки, вкриті оболонкою, жовтого 
кольору, з двовипуклою поверхнею; склад: 
1 таблетка містить антралю 0,2 г; допоміжні 
речовини: крохмаль картопляний, лактози мо-
ногідрат, полівінілпіролідон низькомолекулярний 
медичний, кальцію стеарат, аеросил, натрію 
лаурилсульфат, гідроксипропілметилцелюлоза 
(15), титану діоксид, полісорбат­80 (твін­80), 
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тропеолін 00. Форма випуску: таблетки, вкриті 
оболонкою. Фармакотерапевтична група – гепа-
топротекторні препарати. Код АТС А 05ВА 08. 
Спосіб застосування та дози: препарат “Ан-
траль®” призначають усередину після їди 3 рази 
на день по 0,2 г на прийом [12].

РЕЗУЛЬТАТИ Й ОБГОВОРЕННЯ. Отримано 
результати біохімічних досліджень крові, які 
характеризують маркери цитолізу у хворих на 
вперше діагностований туберкульоз легень до 
початку стаціонарного лікування. До маркерів 
цитолізу належать показники АлАТ, АсАТ і ЛДГ. 
Встановлено, що у хворих на туберкульоз легень 
показники АсАТ не відрізнялися від показників 
контрольної групи, а показники АлАТ і ЛДГ були 
вірогідно збільшені (табл. 1). Через 2 місяці лі-
кування у ІІА підгрупі відмічено зростання рівня 
АлАТ – (44,6±2,1) Од/л проти (39,5±1,1) Од/л 
(p<0,05). У ІІБ підгрупі відзначено вірогідне зни-
ження рівня АлАТ – (38,4±1,0) Од/л проти 
(41,5±1,2) Од/л (p<0,05), а також порівняно з ІІА 
підгрупою – (38,4±1,0) Од/л проти (44,6±2,1) Од/л 
(p<0,05). Рівень АсАТ через 2 місяці лікування у 
ІІА підгрупі достовірно збільшився, а в ІІБ – дещо 
зменшився. При порівнянні результатів між під-
групами відмічено вірогідну різницю, у ІІБ підгру-
пі показник становив (25,5±1,0) Од/л проти 
(35,4±0,7) Од/л (p<0,01). 

При аналізі рівня ЛДГ до лікування встанов-
лено, що в обох підгрупах показник був вірогідно 
більшим порівняно з контрольною групою. Через 
2 місяці терапії у ІІА підгрупі відмічено тенденцію 
до зростання рівня, а у ІІБ – тенденцію до зни-
ження. При порівнянні результатів через 2 міся-

ці лікування між підгрупами відзначено досто-
вірну різницю – (467,4±39,7) Од/л проти 
(740,2±80,0) Од/л (p<0,01). Отже, вже до почат-
ку лікування у хворих на туберкульоз легень із 
вираженим інтоксикаційним синдромом спосте-
рігали явища цитолізу печінки, які наростали 
через 2 місяці лікування протитуберкульозними 
препаратами. Призначення препарату “Антраль” 
у період інтенсивної фази лікування нормалізу-
вало підвищені маркери цитолітичного синдрому 
в таких пацієнтів. 

Динаміку маркерів холестатичного синдрому 
наведено в таблиці 2. До таких маркерів нале-
жать показники загального та прямого білірубі-
ну, ЛФ і ГГТП. При аналізі встановлено, що до 
лікування рівень загального і прямого білірубіну 
в обох підгрупах майже не відрізнявся, але ві-
рогідно був вищим порівняно з контрольною 
групою. У ІІА підгрупі через 2 місяці терапії ці 
показники збільшувались, а в ІІБ – відмічали 
тенденцію до зменшення. При порівнянні ре-
зультатів між підгрупами встановлено зниження 
рівня загального і прямого білірубіну (p<0,05). 
До початку лікування рівень ЛФ був вищим по-
рівняно з контрольною групою. Після проведен-
ня інтенсивної фази лікування у ІІА підгрупі 
спостерігали вірогідне збільшення рівня ЛФ, а 
в ІІБ – тенденцію до зменшення. При порівнян-
ні результатів між підгрупами відмічено досто-
вірну різницю – (138,0±8,0) Од/л проти 
(185,40±21,4) Од/л (p<0,05). Стосовно ГГТП 
аналогічні зміни відзначено через 2 місяці ліку-
вання, в ІІБ підгрупі показник був вірогідно 
меншим, ніж у ІІА, – (58,6±4,2) Од/л проти 
(77,0±6,9) Од/л (p<0,05).

Таблиця 1 – Дослідження маркерів цитолітичного синдрому у хворих на туберкульоз легень

Група Термін 
дослідження

АлАТ,
Од/л

АсАТ,
Од/л

ЛДГ,
Од/л

1­ша (контрольна),
n=27

– 36,1±0,5 23,7±1,0 230,2±15,3

ІІА підгрупа 
(основна),
n=15

До лікування 39,5±1,1 27,2±1,9 562,5±84,5
p1<0,01 p1>0,05 p1<0,01

Через 2 міс. 
лікування

44,6±2,1 35,4±0,7 740,2±80,0
p1<0,01
p2<0,05

p1<0,01
p2<0,01

p1<0,01
p2>0,05 

ІІБ підгрупа 
(основна)
n=16

До лікування 41,5±1,2 26,3±1,2 518,5±53,0
p1<0,01
p3>0,05

p1>0,05
p3>0,05

p1<0,01
p3>0,05

Через 2 міс. 
лікування

38,4±1,0 25,5±1,0 467,4±39,7
p1<0,05
p2<0,05
p4<0,01

p1>0,05
p2>0,05
p4<0,01

p1<0,01
p2>0,05
p4<0,01

Примітки. Тут і в таблиці 2:
1. p1 – достовірність відмінностей стосовно контрольної групи.
2. p2 – достовірність відмінностей стосовно результатів обстеження до початку лікування у своїй групі.
3. p3 – достовірність відмінностей стосовно результатів обстеження до початку лікування в іншій групі. 
4. p4 – достовірність відмінностей стосовно результатів обстеження через 2 місяці лікування в іншій групі.
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Таким чином, отримані дані свідчать про те, 
що при обстеженні хворих на туберкульоз легень 
із вираженим інтоксикаційним синдромом до 
початку лікування слід визначати маркери цито-
лізу і холестазу. При збільшенні таких показників, 
зокрема АлАТ, АсАТ, загального і прямого білі-
рубіну, ЛДГ, ГГТП, необхідно призначати гепа-
топротектор, наприклад вітчизняний препарат 
“Антраль”. Використання його під час інтенсивної 
фази лікування нормалізувало показники не 
тільки цитолітичного, але і холестатичного син-
дромів порушення функції печінки у хворих. 
Застосування даного препарату в комплексній 
терапії туберкульозу легень сприяло припинен-
ню бактеріовиділення після інтенсивної фази 
лікування: у ІІБ підгрупі – в 71,2 % випадків, у 
ІІА – в 43,9 %, зникненню клінічних проявів ін-
токсикації: у ІІБ підгрупі – в 79,8 %, у ІІА – в 
49,6 %. У пацієнтів, які отримували під час інтен-
сивної фази антраль, спостерігали вірогідне 
зменшення показників маркерів цитолізу і хо-
лестазу. 

ВИСНОВКИ. 1. У хворих на вперше діагнос-
тований туберкульоз легень із вираженим ін-

токсикаційним синдромом уже до початку ліку-
вання відмічено вірогідне зростання показників 
маркерів цитолізу і холестазу. Після інтенсивної 
фази лікування продовжувалось збільшення 
рівня цих показників.

2. Рекомендовано у хворих на туберкульоз 
легень із вираженим інтоксикаційним синдромом 
проводити діагностику таких додаткових марке-
рів порушення функції печінки, як ЛДГ і ГГТП. 

3. При виявленні у хворих на туберкульоз 
легень до початку лікування функціональних 
порушень печінки доцільно призначити гепа-
топротектор “Антраль” на період інтенсивної 
фази. 

4. Застосування даного препарату в комп-
лексній терапії туберкульозу легень сприяє 
нормалізації функціонального стану печінки, 
вірогідному зменшенню показників маркерів 
цитолізу і холестазу, більш швидкому припинен-
ню бактеріовиділення та зникненню клінічних 
проявів інтоксикації.

Перспективи подальших досліджень по-
лягають в аналізі інших методів дослідження 
патологічних симптомів ураження печінки, зокре-
ма комп’ютерної томографії печінки.

Таблиця 2 – Дослідження маркерів холестатичного синдрому у хворих на туберкульоз легень

Група Термін 
дослідження

Загальний білірубін,
мкмоль/л

Прямий білірубін,
мкмоль/л

ЛФ,
Од/л

ГГТП,
Од/л

1­ша (контрольна),
n=27

– 18,1±0,3 4,7±0,1 70,9±4,5 33,4±2,4

ІІА підгрупа 
(основна),
n=15

До 
лікування

22,2±1,1 6,5±0,6 135,7±7,2 54,8±7,6
p1<0,01 p1<0,01 p1<0,01 p1<0,01

Через 2 міс. 
лікування

29,7±3,4 10,2±1,3 185,0±21,4 77,0±6,9
p1<0,01
p2<0,05

p1<0,01
p2<0,01

p1<0,01
p2<0,01

p1<0,01
p2<0,05

ІІБ підгрупа 
(основна),
n=16

До 
лікування

23,5±1,1 7,7±0,6 149,9±9,4 53,7±7,1
p1<0,01
p3>0,05

p1<0,01
p3>0,05

p1<0,01
p3>0,05

p1<0,01
p3>0,05

Через 2 міс. 
лікування

20,9±1,4 6,6±0,7 138,0±8,0 58,6±4,2
p1>0,05
p2>0,05
p4<0,05

p1<0,01
p2>0,05
p4<0,05

p1<0,01
p2>0,05
p4<0,05

p1<0,01
p2>0,05
p4<0,05
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ТЕРНОПОЛЬСКИй ГОСУДАРСТВЕННЫй МЕДИЦИНСКИй УНИВЕРСИТЕТ ИМЕНИ И. Я. ГОРБАЧЕВСКОГО1

ТЕРНОПОЛЬСКИй ОБЛАСТНОй ПРОТИВОТУБЕРКУЛЕЗНЫй ДИСПАНСЕР2

 
кОррекЦия тОксическОгО влияния прОтивОтуберкулезнЫх 
препАрАтОв нА печень пАЦиентОв с впервЫе диАгнОстирОвАннЫМ 
туберкулезОМ легких

Резюме
Вступление. Печень, являясь основным органом детоксикации, испытывает наибольшую нагрузку 

в процессе химиотерапии. Нарушения функции печени у больных туберкулезом органов дыхания вызваны 
различными факторами, они создают благоприятный фон для развития токсических реакций со стороны 
печени, даже до острых и хронических гепатитов. Многочисленные исследования фиксируют выраженное 
гепатотоксическое действие всех противотуберкулезных препаратов и развитие на их фоне токсичес-
ких гепатитов. Это обусловливает широкое применение в комплексной терапии гепатотропных пре-
паратов. 

Цель исследования – изучить биохимические маркеры нарушений функции печени у больных впервые 
диагностированным туберкулезом легких с выраженным интоксикационным синдромом до лечения и 
через 2 месяца стационарного лечения, а также возможность использования отечественного препарата 
“Антраль” в терапии функциональных нарушений печени у таких пациентов.

Методы исследования. Было обследовано 2 группы лиц: 1-я группа (контрольная) – практически 
здоровые доноры (27 человек); 2-я – больные впервые диагностированным туберкулезом легких с выра-
женным интоксикационным синдромом до лечения и через 2 месяца терапии противотуберкулезными 
препаратами (31 человек). Основная группа методом простой случайной выборки была разделена на 
2 подгруппы: ІІА – больные (15 человек), которые получали только противотуберкулезную терапию, 
IIБ – больные (16 человек), которые вместе с базисной противотуберкулезной терапией получали пре-
парат “Антраль” 200 мг по 1 таблетке 3 раза в день в течение интенсивной фазы лечения.

Результаты и обсуждение. Полученные данные свидетельствуют о том, что при обследовании 
больных туберкулезом легких с выраженным интоксикационным синдромом до начала лечения следует 
определять маркеры цитолиза и холестаза. При увеличении таких показателей, в частности аланин- и 
аспартатаминотрансферазы, общего и прямого билирубина, лактатдегидрогеназы, γ-глутамилтранс-
пептидазы, необходимо назначать гепатопротектор, например отечественный препарат “Антраль”. 
Использование его во время интенсивной фазы лечения нормализовало показатели не только цитоли-
тического, но и холестатического синдромов нарушения функции печени у больных. Применение данно-
го препарата в комплексной терапии туберкулеза легких способствовало прекращению бактериовыде-
ления после интенсивной фазы лечения: в IIБ подгруппе – в 71,2 % случаев, в ІІА – в 43,9 %, исчезновению 
клинических проявлений интоксикации: в IIБ подгруппе – в 79,8 %, в ІІА – в 49,6 %. У пациентов, получав-
ших во время интенсивной фазы антраль, наблюдали достоверное уменьшение показателей маркеров 
цитолиза и холестаза.

Выводы. У больных впервые диагностированным туберкулезом легких с выраженным интоксика-
ционным синдромом уже до начала лечения отмечено достоверное возрастание показателей маркеров 
цитолиза и холестаза. Препаратом с гепатопротекторным действием может быть отечественный 
препарат “Антраль”. Применение его в комплексной терапии туберкулеза легких способствует норма-
лизации функционального состояния печени, достоверному уменьшению показателей маркеров цитоли-
за и холестаза, более быстрому прекращению бактериовыделения и исчезновению клинических прояв-
лений интоксикации.

КЛЮЧЕВЫЕ СЛОВА: активный туберкулез легких; токсическое поражение печени; гепатопротектор 
“Антраль”.
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correction of toXic iMpAct of Anti-tuBerculosis Drugs on the liVer 
in pAtients With first-tiMe DiAgnosis of pulMonAry tuBerculosis

Summary
Introduction. The liver, being the main organ of detoxification, is experiencing the greatest burden in the process 

of chemotherapy. Disorders of the liver function in patients with respiratory tuberculosis can occur due to various 
factors, leading to the development of toxic reactions up to acute and chronic hepatitis. Numerous studies point to 
pronounced hepatotoxic effect of all anti-TB drugs and development of toxic hepatitis in patients treated with these 
drugs. This suggests the need to use hepatotropic drugs in complex treatment of TB.

The aim of the study – to learn biochemical markers of liver function abnormalities in patients with newly 
diagnosed pulmonary tuberculosis and with severe intoxication syndrome before and two months after TB inpatient 
treatment, and the feasibility of using domestically-produced “Antral“ medication to treat functional disorders of the 
liver in these patients.

Research methods. Two groups of people were involved in the study. Group I (control) consisted of evidently 
healthy donors, 27 individuals; Group II (31 individuals) consisted of patients with newly diagnosed pulmonary 
tuberculosis and with severe intoxication syndrome before and two months after anti-TB therapy. This group was 
randomly divided into two subgroups: IIA(15 individuals), patients that only received standard anti-TB treatment and 
IIB (16 individuals), patients along with the standard anti-TB therapy received “Antral“ medication in the dose of 
200 mg 3 times a day for the duration of treatment intensive phase.

Results and Discussion. Results of the study indicate that when examining patients with pulmonary tubercu-
losis and severe intoxication syndrome markers of cytolysis and cholestasis should be measured prior to start of 
the treatment. With the increase of such indicators, in particular, ALT, AST, general and direct bilirubin, LDH, GGTP 
should be appointed hepatoprotector, in particular "Antral" drug. The use of this drug during the intensive phase of 
treatment normalizes the parameters of not only cytolytic but also cholestatic syndromes of liver function disorders 
in patients. Use of this medication in the treatment of tuberculosis contributed to ceasing release of the bacteria 
after intensive phase of treatment in 71.2 % of cases in subgroup IIB (43.9 % in subgroup IIA), and disappearance 
of clinical manifestations of intoxication in subgroup IIB in 79.8 % of cases (49.6 % in subgroup IIA). Significant 
reduction in markers of cytolysis and cholestasis was observed in patients that received “Antral“ medication during 
intensive phase of the treatment.

Conclusions. Patients with newly-detected pulmonary tuberculosis and severe intoxication syndrome had 
significantly increased markers of cytolysis and cholestasis even before start of the treatment. “Antral“ is a medica-
tion with hepatoprotective action. Use of this medication alongside with the complex therapy of pulmonary tubercu-
losis contributed to normalization of liver function, significant reduction in the markers of cytolysis and cholestasis, 
faster termination of bacterial release and disappearance of clinical manifestations of intoxication.

KEY WORDS: active lung tuberculosis; toxic liver damage; hepatoprotector Antral.
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