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В ходе лечения больных впервые выявленным туберкулезом легких с 

множественной лекарственной устойчивостью при применении этион-

амида/протионамида и парааминосалициловой кислоты (ПАСК) отмечены 

проявления гипотиреоза, особенно выраженные через 4 и 5 мес лечения.
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нежелательными эффектами по отношению к щитовидной 

железе (ЩЖ) [8, 16]. Структурной единицей ЩЖ является 

фолликул, в полости которого находится коллоид. Послед-

ний синтезируется А-клетками (тиреоцитами), основным 

компонентом которых является тиреоглобулин (ТГ), служа-

щий основой для синтеза тиреоидных гормонов. ТГ соеди-

няется с ионами йода с участием фермента тиреоидной пе-

роксидазы (ТПО).

При этом образуются гормоны ЩЖ – тироксин (Т4) и 

трийодтиронин (Т3). Их секрецию регулирует тиреотропный 

гормон (ТТГ) по механизму обратной связи. Данный гормон 

синтезируется базофильными клетками передней доли гипо-

физа под влиянием тиреотропин-рилизинг-гормона (выра-

батывается в гипоталамусе). ТТГ усиливает синтез ТГ, актив-

ность ТПО, стимулирует биосинтез Т4 и Т3 [3, 6, 10, 11]. Эти 

гормоны участвуют в обмене белков, липидов и углеводов, 

контролируют образование тепла в организме и скорость по-

глощения кислорода тканями, поддерживают нормальную 

функцию дыхательного центра, участвуют в процессах роста 

и развития нервной системы, оказывают влияние на иммун-

ную систему, а также стимулируют образование эритропоэ-

тина [3, 6, 10].

Одним из побочных эффектов ПАСК и этионамида/

протионамида, которые длительное время применяются в 

лечении больных впервые выявленным МЛУ ТЛ, является 

гипотиреоз (снижение функциональной активности ЩЖ). 

Указанные препараты препятствуют поглощению йода клет-

ками ЩЖ, а также ингибируют активность ТПО [13, 16]. 

Маркерами гипотиреоза являются повышение уровня ТТГ и 

снижение концентрации Т4 и Т3 [5, 6].

Проводимая в литературе частота гипотиреоза при лече-

нии больных туберкулезом с применением ПАСК и этион-

амида/протионамида колеблется в пределах от 25 до 58% [8, 

14, 16–19].

До настоящего времени мониторинг показателей функ-

ции ЩЖ при лечении больных впервые выявленным МЛУ 

ТЛ не проводился. Кроме того, мы не обнаружили данных об 

изучении динамики изменения уровня маркеров функцио-

нальной активности ЩЖ при исходно повышенных и нор-

мальных его значениях. 

Целью нашего исследования явилось изучение дина-

мики показателей функции ЩЖ в ходе 6-месячного лече-

ния 30 больных впервые выявленным МЛУ ТЛ – 20 (66,7%) 

мужчин и 10 (33,3%) женщин в возрасте от 18 до 64 лет; 

70% – больные до 50 лет. Инфильтративный туберкулез 

был диагностирован у 18 (60,0%), диссеминированный – у 

12 (40,0%) пациентов. У 50% больных были поражены 1–2 

доли легкого, у 50% – более 2 долей. Распад легочной ткани 

выявлен у 21 (70%) пациента. Все обследованные были бак-

териовыделителями. Лечение больных проводилось в соот-

ветствии с Федеральными клиническими рекомендациями 

по диагностике и лечению туберкулеза органов дыхания с 

множественной и широкой лекарственной устойчивостью 

возбудителя [12]. 

Функциональное состояние ЩЖ оценивали по уровню 

ТТГ, свободного Т4 (Т4
св.

) и Т3 (Т3
св.

), антител ТГ (АтТГ) и 

антител ТПО (АтТПО) в сыворотке крови. Исследование про-

водили с помощью иммуноферментного анализа до начала 

лечения и ежемесячно в течение 6 мес лечения. Референсные 

значения для всех изученных показателей функционального 

статуса ЩЖ являются общепринятыми [5].

Все исследования проводили в соответствии с требовани-

ями биомедицинской этики согласно Женевской конвенции 

Эпидемическая ситуация по туберкулезу в мире остается 

напряженной. По данным Всемирной организации здра-

воохранения (ВОЗ), заболеваемость туберкулезом растет. 

Если в 2014 г. в мире туберкулезом заболели 9,6 млн человек, 

то в 2015 г. – 10,4 млн, при этом смертность увеличилась с 1,5 

до 1,8 млн человек [2]. Ситуация усугубляется неуклонным 

ростом числа больных туберкулезом с множественной лекар-

ственной устойчивостью (МЛУ) – 450 тыс. – в 2012 г. до 

480 тыс. – в 2015 г. [2].

В последние годы в Российской Федерации отмечается 

значительное снижение заболеваемости и смертности от ту-

беркулеза. Так, заболеваемость туберкулезом в РФ в 2015 г. 

по сравнению с 2008 г. снизилась в 1,47 раза (85,1 до 57,7 

на 100 тыс. населения), а показатель смертности – в 2 раза 

(с 18,4 до 9,2) [9]. Сохраняющаяся напряженная ситуация 

обусловлена ростом распространенности МЛУ туберкулеза 

(с 4,0 – в 2009 г. до 5,2 на 100 тыс. – в 2015 г.) [4, 7], в том 

числе среди бактериовыделителей (соответственно с 13,0 до 

23,0) [9]. 

Один из факторов, способствующих распространению 

МЛУ микобактерий туберкулеза, – низкая эффективность 

лечения больных этой категории вследствие побочных ре-

акций на противотуберкулезные препараты. Своевременное 

устранение таких реакций является необходимой предпо-

сылкой эффективного лечения больных впервые выявлен-

ным туберкулезом легких (ТЛ) с МЛУ микобактерий тубер-

кулеза [1]. 

Для лечения больных впервые выявленным МЛУ ТЛ 

используются режимы химиотерапии (ХТ), включающие 

резервные препараты, в том числе парааминосалициловую 

кислоту (ПАСК) и этионамид/протионамид с известными 
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о правах человека (1997) и Хельсинкской декларации Всемир-

ной медицинской ассоциации (2000) на основании разреше-

ния локального этического комитета ФГБНУ «Центральный 

научно-исследовательский институт туберкулеза». Все паци-

енты дали письменное добровольное информированное со-

гласие на участие в исследовании.

Из исследования исключались пациенты с сопутствую-

щей ВИЧ-инфекцией, сахарным диабетом, ожирением, алко-

голизмом, наркоманией, а также беременные женщины.

Статистическую обработку данных проводили с помо-

щью пакета программ Excel. Для каждой группы вычисляли 

среднее арифметическое (М) и ошибку среднего (m). Досто-

верность различий при нормальном распределении средне-

выборочных величин рассчитывали, используя t-критерий 

Стьюдента. Различия считали статистически достоверными 

при значении p<0,05. 

При изучении частоты различных отклонений в показа-

телях функции ЩЖ у больных впервые выявленным МЛУ 

ТЛ исходное повышение уровня ТТГ показано у 13,3% па-

циентов (рис. 1), в среднем – 6,50±0,28 мМЕ/л при норме 

2,30±0,19 мМЕ/л (p<0,01; рис. 2) при пределах индивиду-

альных колебаний от 5,9 до 7,4 мМЕ/л. Наблюдение в ди-

намике показало, что через 1 и 2 мес ХТ уровень ТТГ оста-

вался примерно на исходно повышенном. С 3-го месяца он 

начал расти и в среднем составил 7,75±1,10 мМЕ/л, через 

4 мес ХТ содержание ТТГ в сыворотке крови достигло мак-

симума (13,8±2,6 мМЕ/л), с 5-го месяца начало снижаться 

(11,2±2,3 мМЕ/л) и через 6 мес составило 6,0±1,2 мМЕ/л (как 

в исходный период). 

Исходно пониженные показатели Т4
св.

 наблюдались у 10% 

пациентов (см. рис. 1), составив в среднем 8,23±0,89 мМЕ/л 

(норма – 22,50±1,25 мМЕ/л; p<0,01) (см. рис. 2) с колебания-

ми от 6,1 до 9,7 мМЕ/л. В динамике этот показатель у данной 

категории пациентов оставался (до конца наблюдения) при-

мерно таким же. Исходные показатели Т3
св.

, АтТГ и АтТПО у 

всех пациентов были в пределах нормы. 

При анализе функциональной активности ЩЖ у больных 

с исходно нормальными ее показателями в процессе лечения 

(в течение всех 6 мес) наблюдались патологические сдвиги в 

уровне ТТГ, Т4
св.

 и АтТПО (рис. 3).

Повышение уровня ТТГ чаще отмечалось в течение 1-го и 

2-го месяцев лечения (соответственно у 23,1 и 15,4% больных). 

Далее число больных с первичном повышенным уровнем ТТГ 

снизилось: через 3 и 4 мес ХТ оно составило 7,7%, через 5 мес – 

3,8%; через 6 мес таких больных не наблюдалось (см. рис. 3).

Уровень Т4
св.

 через 1 мес ХТ понизился у 2 (7,4%) из 27 

пациентов, через 2 мес – у 1 (3,7%), через 3 мес – у 1 (3,7%) 

(см. рис. 3).

Повышение уровня АтТПО при исходно нормальных его 

значениях наблюдалось через 1, 2, 4 и 5 мес лечения в преде-

лах от 3,6 до 7,1% (см. рис. 3). 

Патологических изменений показателей Т3
св.

 и АтТГ в 

процессе лечения не выявлено. Уровень ТТГ на протяжении 

всего наблюдения достоверно 

превышал нормальные значе-

ния (см. таблицу) и наиболее 

высоким был через 4 и 5 мес 

ХТ.

Уровень АтТПО начинал 

расти с 3-го месяца ХТ и до-

стигал максимума также через 

4 и 5 мес ХТ. Средние значения 

Т4
св.

 на протяжении всего сро-

ка наблюдения были достовер-

но ниже нормы и колебались в 

пределах от 11,8 до 13,21 мМЕ/л 

(см. таблицу).

В целом уровень ТТГ при 

исходно нормальном его зна-

чении в разные периоды ХТ 

повышался у 16 (61,5%) из 26 

больных. Снижение уровня 

Рис. 1. Частота повышения маркеров функциональной активности 
ЩЖ у больных впервые выявленным МЛУ ТЛ до начала ХТ

%
100

80

60

40

20

0
Норма Снижение Повышение

ТТГ Т4св. Т3св. АтТГ АтТПО

Рис. 2. Функциональная активность ЩЖ у больных впервые выявлен-
ным МЛУ ТЛ при наличии исходных изменений
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Т4
св.

 в процессе лечения наблюдалось у 4 (14,8%) из 27 паци-

ентов. Повышение уровня АтТПО в разные периоды ХТ от-

мечено у 7 (25%) из 28 пациентов.

У 10 (33,3%) из 30 больных уровень всех маркеров функ-

ционального состояния ЩЖ в ходе наблюдения оставался в 

пределах нормы. 

Корреляционный анализ выявил отрицательную связь 

между показателями ТТГ и АтТПО (r=-0,254) и положитель-

ную – между АтТГ и АтТПО (r=312).

Коррекцию уровня ТТГ проводили при повышении его 

значений >10 мМЕ/л [15, 16]. Она понадобилась 3 (10%) из 30 

пациентов (двоим – с исходно повышенным и одному – с ис-

ходно нормальным уровнем ТТГ). Этим больным назначали 

L-тироксин: начальная доза – 25 мкг/сут, через каждые 2 нед 

ее повышали до 150 мкг/сут, при которой уровень ТТГ нахо-

дился в пределах нормы.

Лечение 28 (93,3%) пациентов по клинико-рентгено-

логическим и лабораторным показателям было оценено как 

эффективное. Лишь у 2 (6,7%) пациентов не удалось добиться 

положительной динамики; у одного из них диагностировано 

нарушение функционального статуса ЩЖ. 

Результаты исследования показали, что исходно нару-

шение функции щитовидной железы было у 7 (23,3%) из 30 

пациентов. Применение этионамида/протионамида и ПАСК 

у этих пациентов обусловило дальнейшее усугубление ситуа-

ции, о чем свидетельствовал значительный рост уровня ТТГ. 

При лечении этионамидом/протионамидом и ПАСК у боль-

ных с исходно нормальными показателями маркеров функ-

ционального статуса ЩЖ на протяжении всего срока на-

блюдения (6 мес) отмечались проявления гипотиреоза. Чаще 

они выявлялись в первые 2 мес ХТ и наиболее выраженными 

становились через 4 и 5 мес лечения. В большинстве случаев 

эти проявления были преходящими и не требовали коррек-

ции; таковая потребовалась лишь в 10% случаев при уровне 

ТТГ>10 мМЕ/л. Необходимости в отмене противотуберкулез-

ных препаратов не было.

В соответствии с рекомендацией ВОЗ, при лечении боль-

ных МЛУ ТЛ уровень ТТГ следует контролировать через каж-

дые 6 мес. Полученные нами данные позволяют заключить, 

что при лечении больных МЛУ ТЛ целесообразно определе-

ние уровня ТТГ каждые 4 мес ХТ, поскольку именно в эти 

сроки наблюдаются самые высокие показатели ТТГ, которые 

требуют коррекции.
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В статье приведены данные о распространенности функциональных на-

рушений кишечника (ФНК) у детей старше 1 года, их зависимости от пола 

и времени года. Проведен анализ факторов риска и клинических проявле-

ний ФНК у детей. 
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ная гипоксия, церебральная ишемия. 

из практики

Функциональное нарушение кишечника (ФНК) – симп-

томокомплекс, выделяемый у детей и включающий в 

себя боли; дискомфорт или чувство переполнения в подло-

жечной области, связанное или не связанное с приемом пищи 

или физическими упражнениями; раннее насыщение; взду-

тие живота; тошноту; срыгивание; непереносимость жирной 

пищи и т.п., продолжительностью не менее 12 нед за послед-

ние 12 мес, при котором в процессе обследования не удается 

выявить какое-либо органическое заболевание [1].

Согласно новым данным Римских критериев функцио-

нальной диспепсии IV пересмотра (2016), функциональные 

расстройства желудочно-кишечного тракта (ЖКТ) рекомен-

довано именовать расстройствами взаимодействия между го-

ловным мозгом и ЖКТ [2].

ФНК лидируют в группе патологий пищеварительной си-

стемы у детей; являются причиной 30% всех случаев госпи-

тализации с жалобами на расстройства пищеварения. Зна-

чительная часть желудочно-кишечных расстройств у детей 

связана не с органическими поражениями органов пищева-

рения, а с нарушением регуляции той или иной их функции. 

Рекуррентные (повторные) абдоминальные боли у 90–95% 

детей носят функциональный характер и лишь у 5–10% свя-

заны с органической патологией [3].

В последние годы хронические запоры являются одной из 

актуальных проблем не только взрослой, но и детской гастро-

энтерологии. По некоторым данным, в педиатрии распро-

страненность запоров составляет от 1–30%, что составляет 

3–5% от всех амбулаторных визитов, а в структуре обращений 

к детскому гастроэнтерологу – от 25 до 40% [4].

Согласно данным американских ученых, запорами стра-

дают от 5 до 20% детей общей популяции. Запоры как основ-




