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НЕГАТИВНЫЕ ЭФФЕКТЫ ПРОТИВОТУБЕРКУЛЕЗНЫХ ПРЕПАРАТОВ У БОЛЬНЫХ С СОЧЕТАНИЕМ ТУБЕРКУЛЕЗА 

И СOVID-19 
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АННОТАЦИЯ 
Гепатобилиарная система у больных туберкулезом страдает в силу различных причин: туберкулезная интоксикация, прием 
противотуберкулезных препаратов с высокой гепатотоксической активностью, присоединившаяся коронавирусная инфекция. Целью 
нашего исследования явилось изучение структуры гепатотоксических реакций (ГТР) у детей и подростков, больных туберкулезом при 
сочетании с коронавирусной инфекцией (SARSCoV-2). Кроме того чаще регистрировались застой и повышение давление в портальной 
системе сосудов; нарушение моторной активности желчного пузыря.  
Ключевые слова: туберкулез, коронавирусная инфекция, дети, гепатотоксические реакции. 
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NEGATIVE EFFECTS OF ANTITUBERCULOUSDRUGS FOR PATIENTS WITH COMBINATION OF TUBERCULOSIS AND 
СOVID-19 

ANNOTATION  
Hepatobiliary system of patients with tuberculosis suffers by  different reasons: tuberculous intoxication, taking of antituberculosis drugs with high 
hepatotoxic activity, joining coronavirus infection. The purpose of our research was a study of structure of hepatotoxic reactions at children and 
adolescents, consumptive at combination with a coronavirus infection (SARSCoV - 2).  
In addition stagnation and increase was more frequent registered pressure in the portal system of vessels; violation of motor activity of gall-bladder. 
Keywords: tuberculosis, Sars-CoV-2, children, hepatotoxic reactions. 

  
Проблема негативного влияния препаратов с 

противотуберкулезной активностью на гепатобилиарную систему 
человека актуальна и по сей день. При совместном течении 
туберкулеза с некоторыми вирусными заболеваниями, возникает 
проблема профилактики функциональных и структурных 
нарушений печени, а это в свою очередь может приводить к 
нежелательным побочным реакциям во время и после 
противотуберкулезного лечения [1,6,11]. В случаях когда 
туберкулез протекает одновременно с коронавирусной инфекцией 
(SARSCoV-2) рядом исследователей выявлены  функциональные и 
органические повреждения в органах гепатобилиарной системы 
(ГБС), что создавало негативный эффект и сказывалось на 

эффективности лечения специфического процесса и требовало 
необходимость коррекции противотуберкулезной терапии [12-19]. 
Только благодаря работе органов гепатобилиарной системы, ее 
барьерной и обеззараживающей функций из организма человека 
выводится около 85% токсических веществ. Гепатобилиарная 
система у больных туберкулезом страдает в силу различных 
причин: туберкулезная интоксикация, прием 
противотуберкулезных препаратов с высокой гепатотоксической 
активностью, присоединившаяся коронавирусная инфекция 
(SARSCoV-2) [5,7]. Однако раннее выявление гепатотоксических 
реакций имеет сложности, так как клинически эти реакции не 
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проявляются, а диагностируются лишь при биохимических 
исследованиях [2,18,19].  

Цель исследования: изучение структуры гепатотоксических 
реакций (ГТР) у детей и подростков, больных туберкулезом при 
сочетании с коронавирусной инфекцией (SARSCoV-2). 

Материалы и методы. Для анализа структуры и особенностей 
ГТР выполнено полное исследование органов ГБС 26 детей и 
подростков с туберкулезом внутригрудных лимфатических узлов в 
стадии инфильтрации, лечившихся в Самаркандском центре 
фтизиатрии и пульмонологии. В основную группу (I) включено 13 
больных с подтвержденной сопутствующей коронавирусной 
инфекцией SARSCoV-2, в группу сравнения (II) ‒ 13 больных 
туберкулезом детей и подростков без сопутствующей 
коронавирусной инфекцией. В I группе было 7 мальчиков и 6 
девочек, во II группе ‒ 9 и 4 соответственно. Средний возраст 
больных в I группе составил 6,2 ± 3,5 года, во II группе ‒ 9,9 ± 2,4 
года. Обе группы обследованных получали аналогичную 
противотуберкулезную терапию. На момент нашего исследования 
пациенты обеих групп находились в стационаре и проходили 
интенсивную фазу лечения. Нами проанализированы данные 
клинического обследования, биохимические данные: 
(аланинаминотрансфераза (АЛТ), аспаратаминотрансфераза 
(АСТ), соотношение АЛТ и АСТ, общий билирубин, прямой и 
непрямой билирубин, щелочная фосфатаза (ЩФ), холинэстераза 
(ХЭ)) крови и данные ультразвукового исследования печени и 
желчного пузыря. Статистическую обработку полученных данных 
проводили c помощью программы Statistica 8.0. Оценено 
арифметическое значение и среднеквадратичная ошибка среднего 
значения: – X±m. Оценку значимости различия показателей и 
относительных величин частоты в независимых выборках 
проводили по t-критерию Стьюдента, различия между 
показателями считали достоверными при p < 0,05. 

Результаты исследования. Часть больных предъявляли  
жалобы на проявления, оцененные как гепатотоксические, что 
дало возможность еще до лабораторного подтверждения выявить 
побочное действие препаратов на печень. В I группе по сравнению 
с пациентами II группы чаще наблюдалось понижение аппетита (5 
‒ 45,5% и 1 ‒ 33,3%), болезненность и чувство тяжести в правом 
подреберье (7 ‒ 63,6% и 1 ‒ 33,3%), тошнота (8 ‒ 72,7% и 1 ‒ 
33,3%), между группами отмечена статистическая значимость p < 
0,05. 

Изучение данных биохимического анализа крови у пациентов 
при поступлении в наше лечебное учреждение нами  установлено, 
что у больных I группы уровни АЛТ, АСТ, ХЭ и амилазы были 
выше нормы, у пациентов II группы эти же данных находились в 
пределах нормы (табл. 1). Статистически значимые различия 
между обоими группами мы обнаружили по показателям 
холинэстеразы и амилазы: более высокие показатели в I группе по 
сравнению со II группой –  68,61 ± 4,72 мкмоль/мин × л против 
50,69 ± 3,02 мкмоль/мин × л и 72,09 ± 10,03 ед/л против 51,22 ± 
10,99 ед/л соответственно.  

При сонографии печени, желчного пузыря и селезенки, а также 
их сосудов мы обнаружили, что в I группе чаще чем во II 
наблюдается гепатомегалия, увеличение вертикального размера и 
толщины правой доли печени ( у 86,5% против 25,5%), нарушение 
структуры печеночной паренхимы ( у 2–15,4% и у 1 – 7,7%), 
увеличение анатомических размеров селезенки (у 4 – 30,8% и у 2 – 
15,4%), нарушение структуры поджелудочной железы (у 3 – 23,1% 
и у 1 – 7,7%), а также увеличение диаметра пузырного протока и 

селезеночной вены эти данные были статистически значимы – p< 
0,05.  

Сонография поджелудочной железы у больных обеих групп 
выявила, что увеличение средних размеров органа в I группе, 
имела место достоверно чаще (9‒69,2%), чем во II группе (3 ‒ 
23,1%) (p<0,05).  

У пациентов обеих групп при лечении противотуберкулезными 
препаратами были зарегистрированы побочные гепатотоксические 
реакции: у 11 (84,6%) больных I группы и лишь у 3 (23,1%) 
больных II группы (p < 0,05). В таблице 2 мы отразили 
сравнительные показатели гепатотоксических реакций в обеих 
группах больных: в I группе чаще отмечены раннее появление 
побочного действия препаратов, большее число рецидивов 
токсических реакций, а также увеличение длительности времени, 
необходимого для устранения таких нежелательных проявлений 
противотуберкулезной терапии (p < 0,05). 

У больных из обеих групп побочные эффекты 
противотуберкулезной терапии на печень выражались в гибели 
клеток печени, застоя желчи, нарушениями различных функций 
печени и поджелудочной железы.  
При оценке биохимических показателей крови, для анализа 
побочных действий препаратов, возникших в начале лечения, 
практически все данные (кроме ХЭ) в I группе были достоверно 
выше (p < 0,05), а уровень ХЭ был достоверно ниже, чем у 
пациентов II группы. 
К моменту окончания противотуберкулезной терапии у больных I 
группы, у которых наблюдались побочные токсические реакции во 
время лечения, были отмечены  лишь достоверно (p < 0,05) 
высокие показатели АЛТ и достоверно низкие показатели уровня 
ХЭ.  

Заключение. В процессе лечения противотуберкулезными 
препаратами больные дети и подростки с сочетанием туберкулеза 
и коронавирусной инфекции побочные эффекты лекарств на 
печень, желчный пузырь и селезенку наблюдались примерно 3,7 
раза чаще, чем в группе с изолированным туберкулезом (у 11/13 
(84,6%) и у 3/13 (23,1%) больных соответственно) (p<0,05).  

Побочное токсическое действие противотуберкулезных 
препаратов в I группе детей были выявлены на 15 сутки раньше от 
начала терапии, их рецидивы регистрировались в 1,8 раза чаще. У 
больных туберкулезом с сочетанием коронавирусной  инфекции 
токсическое влияние препаратов на печень привело к более 
тяжелому течению побочных эффектов: часто выявлены 
клинически, явно наблюдалось нарушение структуры клеток 
печеночной паренхимы, чаще обнаружены явления холестаза, 
портальной гипертензии, кроме того имело место изменение в 
тканях поджелудочной железы. 

У больных туберкулезом в сочетании с коронавирусной 
инфекцией, в начале терапии противотуберкулезными 
препаратами, в качестве  токсических эффектов, достоверно часто 
обнаруживаются такие явления как воспаление, отек тканей и 
увеличение анатомических размеров печени и поджелудочной 
железы. Кроме того чаще регистрировались застой и повышение 
давление в портальной системе сосудов; нарушение моторной 
активности желчного пузыря.  

К концу курса противотуберкулезной терапии у детей, 
имеющих сочетание туберкулеза и коронавирусной инфекции, 
достоверно часто выявлены нарушения клеток паренхимы печени, 
застой желчи в пузыре, а также уменьшение анатомических 
размеров печени и селезенки. 
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