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Приєднання до туберкульозу легень хронічних
обструктивних захворювань легень (ХОЗЛ) знач�
но ускладнює перебіг захворювання [5]. ХОЗЛ
можливі при всіх формах туберкульозу легень,
частота їхнього виявлення залежить від терміну
перебігу специфічного процесу і від виразності за�
лишкових змін в легенях [3].

Теоретична і практична пульмонологія збагати�
лася новими відомостями про патогенез ХОЗЛ і
методи базисної терапії цього стану [1, 9]. Однак у
практику фтизіатричної служби цих досягнень ще
не впроваджено, оскільки не встановлено можли�
востей стандартної базисної терапії ХОЗЛ у хво�
рих на туберкульоз легень.

Мета роботи — вивчення можливостей застосу�
вання сучасних принципів лікування ХОЗЛ для
корекції стану місцевого імунітету та слизової
оболонки бронхів у хворих на туберкульоз легень.

ММААТТЕЕРРІІААЛЛИИ  ТТАА  ММЕЕТТООДДИИ  ДДООССЛЛІІДДЖЖЕЕННННЯЯ

На базі Інституту фтизіатрії і пульмонології імені
Ф.Г. Яновського АМН України та протитуберку�
льозного диспансеру міста Запоріжжя клінічно обс�
тежено 92 хворих на вперше діагностований тубер�
кульоз легень у поєднанні з хронічними обструк�
тивними захворюваннями легень, віком від 18 до 65
років. Хронічні обструктивні захворювання легень
спостерігалися при стабільному стані І та ІІ стадії.

Обстежених розподілено на основні (І) та кон�
трольні групи (ІІ). Основні групи: Іа — пацієнти з
туберкульозом легень у поєднанні з ХОЗЛ І стадії
(32—34,8%), які, крім стандартної протитуберку�
льозної терапії, приймали ереспал у дозі 160 мг/до�
бу, Іб — хворі на туберкульоз легень у поєднанні з

ХОЗЛ ІІ стадії, яким крім стандартної протитубер�
кульозної терапії, призначали іпратропіуму бромід
у дозі 160 мкг/добу та ереспал 160 мг/добу (31 —
33,7%). Курс лікування іпратропіумом бромідом та
ереспалом у Іа і Іб групі становив 2 міс.

Контрольні групи: ІІа — хворі на туберкульоз ле�
гень у поєднанні з ХОЗЛ І та ІІ стадій (29 — 31,5%),
які отримували тільки стандартну протитуберку�
льозну терапію, ІІб — практично здорові люди (14).

Діагноз захворювання встановлювали на підста�
ві даних клінічного, рентгенологічного та лабора�
торних методів, дослідження функції зовнішнього
дихання, фібробронхоскопії, що включала, крім
визначення ендобронхіальної патології, виконання
біопсійних втручань (бронхоальвеолярний змив,
пряма біопсія слизової оболонки бронхів).

Дослідження характеру впливу препарату ерес�
пал (фенспірид) на стан місцевого імунітету та
слизову оболонку бронхів при поєднаній патології
проведено у 63 пацієнтів (68,5%). За норму прий�
нято показники місцевого імунітету у практично
здорових людей.

З метою визначення впливу препарату ереспал
на стан клітинних чинників місцевого імунітету
досліджено бронхоальвеолярний змив (БАЗ), у
якому визначали: кількість, життєздатність та від�
соткове співвідношення альвеолярних макрофагів
(АМ), нейтрофільних гранулоцитів (НГ), лімфоци�
тів (Лф) та інших клітин, функціональний стан АМ
[2, 4, 8].

Проведено вивчення особливостей дії ереспалу
in vitro на АМ, що виділені з БАЗ у 24 хворих на
ХОЗЛ І стадії та у 20 — на туберкульоз легень без
супутніх ХОЗЛ. Використано такі показники: виз�
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начення здатності альвеолярних макрофагів пог�
линати частки латексу, встановлення рівня кислої
фосфатази (КФ) в АМ (до та після фагоцитозу) з
обчисленням проценту поглинання кислої фосфа�
тази (ППКФ). Всі реакції оцінювали до та після 30�
хвилинної інкубації клітин з розчином ереспалу.

Характер морфологічних порушень у слизовій
оболонці бронхів визначали за допомогою гістоло�
гічних та гістохімічних методів дослідження. Для
цього під час фібробронхоскопії шляхом прямої бі�
опсії було взято біоптати слизової оболонки остро�
гу правого верхньочасткового бронха.

Матеріал біоптатів фіксували у 10% розчині ней�
трального формаліну, потім зневоднювали у спир�
ту висхідних концентрацій (від 50 до 95%), знежи�
рювали у ксилолі та заливали парафіном. Таким
чином отримано парафінові блоки біоптатів, з
яких робили гістологічні зрізи на мікротомі, тов�
щиною 5—8 мкм. Після цього гістологічні зрізи де�
парафінізували у ксилолі та забарвлювали за за�
гальноприйнятими методиками: гематоксилін�ео�
зином та реактивом Шифа в модифікації Мак�Ма�
нуса [6].

Морфологічні дослідження проводили двічі: у
хворих I групи — до та після двомісячного курсу
лікування ереспалом, у пацієнтів IIа групи — до та
після двомісячної терапії за стандартною схемою
хіміотерапії.

Математичну обробку результатів здійснювали
за допомогою ліцензійних програм, що входять до
пакету Microsoft Office Professional 2000, ліцензія
Russian Academic OPEN No Level № 17016297.

РРЕЕЗЗУУЛЛЬЬТТААТТИИ  ТТАА  ЇЇХХННЄЄ  ООББГГООВВООРРЕЕННННЯЯ

Вивчення особливостей дії ереспалу in vitro на
АМ, що виділені з БАЗ, засвідчило: препарат знач�
ною мірою підвищує фагоцитарну активність АМ
у хворих на ХОЗЛ (процент фагоцитозу (ПФ) —
до взаємодії (27,5 ± 3,3)%, після (42,0 ± 4,4)%, Р <
0,02; фагоцитарне число (ФЧ) — до взаємодії (1,5
± 0,2) ум. од., після (2,8 ± 0,2) ум. од., Р < 0,01). У
хворих на туберкульоз також простежувалася тен�
денція до підвищення фагоцитарної активності
(ПФ — процент стимуляції 21,1%, Р > 0,5, ФЧ —
процент стимуляції 15,7%, Р > 0,2). Показник пог�

линання КФ, який характеризує участь цього лізо�
сомального ферменту в процесі перетравлення, у
всіх обстежених достовірно підвищувався при вза�
ємодії АМ з ереспалом (Р < 0,05).

Під час досліджень не виявлено достовірної різ�
ниці в показниках стану місцевого імунітету та
слизової оболонки бронхів між Іа та Іб групами
після проведеної терапії з застосуванням ереспалу.

По завершенні комплексної терапії із застосуван�
ням ереспалу в пацієнтів з туберкульозом легень у
поєднанні з хронічними обструктивними захворю�
ваннями легень І групи нормалізувалася кількість
клітин: з (0,96 ± 0,05) × 106 до (1,2 ± 0,06) × 106 піс�
ля лікування, Р < 0,05, за норми (1,0 ± 0,05) × 106;
також їхня життєздатність: з (48,3 ± 1,0) % до (70,4
± 2,0) % після лікування, Р < 0,05, за норми (74,4 ±
1,6) %. Значно поліпшилося співвідношення клітин
у БАЗ, достовірно збільшилося число АМ: з (76,6 ±
2,7) % до (86,5 ± 2,0) % після лікування, Р < 0,05, за
норми (87,5 ± 1,7) %; знизилася кількість нейтро�
фільних гранулоцитів: з (5,6 ± 2,5) % до (1,8 ± 0,8)
% після лікування, Р < 0,05, за норми (1,3 ± 0,5) %;
лімфоцитів: з (25,3 ± 1,9) % до (10,8 ± 0,5) %, Р <
0,05, за норми (10,2 ± 1,6) %.

У хворих ІІа групи зміни з боку показників міс�
цевого імунітету були маловираженими. Внаслідок
тільки традиційної терапії не нормалізувалися аб�
солютна кількість клітин у БАЗ: (0,93 ± 0,06) × 106,
та їх життєздатність: (61,0 ± 2,0) %, достовірно
знизилося тільки відносне число НГ: (3,2 ± 1,5) %,
(Р < 0,05), причому менше, ніж у І групі.

Після лікування інтенсивність адгезивної здатнос�
ті АМ достовірно підвищилася в обох групах, але її
вираженість була більшою у І групі, де застосовува�
ли ереспал — (65,3 ± 1,0) % за норми (71,8 ± 3,5) %,
Р < 0,05. Комплексна терапія з включенням ерес�
палу сприяла вираженому та достовірному підви�
щенню поглинальних властивостей тільки у паці�
єнтів І групи (ПФ — до лікування (26,5 ± 2,5) %,
після (39,2 ± 2,1) %, Р < 0,05, за норми (59,2 ± 2,5) %,
ФЧ — до лікування (1,5 ± 0,1) ум. од, після — 
(2,4 ± 0,2) ум. од., Р < 0,05, за норми (4,8 ± 0,25)
ум. од.). Показник поглинання КФ, який характери�
зує участь цього лізосомального ферменту в проце�
сі перетравлення, підвищувався у всіх обстежених,

Таблиця. Частота випадків морфологічних форм хронічного бронхіту

Група хворих

Катаральний 
Катарально5

склеротичний 
Склеротичний 

абс. % абс. % абс. %

I група (n = 35) 21 60,0 10 28,6 4 11,4

IIа група (n = 21) 14 66,7 5 23,8 2 9,5

Загальна кількість обстежених (n = 56) 35 62,5 15 26,8 6 10,7
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але достовірно тільки у хворих, яким у комплексно�
му лікуванні призначали ереспал: до лікування — 
(0,3 ± 0,02) ум. од., після — (0,42 ± 0,03) ум. од., за
норми (0,7 ± 0,06) ум. од.

Вивчено морфологічну картину біоптатів слизо�
вої оболонки бронхів у 56 хворих на туберкульоз
легень з супутнім ХОЗЛ (35 — I групи та 21 — 
IIа групи).

Після проведення морфологічних досліджень
слизової оболонки бронхів хворих I та IIа груп бу�
ло розподілено за формами хронічного бронхіту
(морфологічна класифікація Г.І. Непомнящих [7]),
що відображено в таблиці.

Таким чином, у хворих обох груп переважали
катаральна (62,5%) та катарально�склеротична
(26,8%) форми хронічного бронхіту.

При оглядовій мікроскопії біоптатів слизової
оболонки бронхів хворих обох груп до початку лі�
кування встановлено такі морфологічні зміни:
стінка бронха не порушена, усі прошарки стінки
бронха візуально помітні.

Покривний епітелій слизової оболонки бронха
був у стані гіпертрофії в 41 хворого (82,0%): у 29 —
(82,8%) з катаральним та у 12 — (80,0%) з катараль�
но�склеротичним бронхітом. У 3 пацієнтів (20,0%) з
катарально�склеротичною та у всіх хворих з скле�
ротичною формою хронічного бронхіту місцями
виявлялися ділянки атрофії покривного епітелію.

Збільшення кількості бронхіальних залоз спосте�
рігалося у 49 обстежених (98,0%) обох груп з ката�
ральним та катарально�склеротичним бронхітом:
залози були в стані гіпертрофії, їхні вивідні прото�
ки перерозтягнуті ШИК�позитивною речовиною.
У всіх випадках склеротичної форми та в 1 —
(6,7%) катарально�склеротичного хронічного брон�
хіту кількість бронхіальних залоз визначалася
значно зменшена, вивідні протоки містили незнач�
ну кількість бронхіального секрету.

Запальноклітинну інфільтрацію встановлено в
обох групах. У хворих на склеротичну форму
бронхіту вона локалізувалася переважно в підепі�
теліальному прошарку і носила осередковий ха�
рактер. При катаральній та катарально�склеротич�
ній формах бронхіту запальноклітинна інфільтра�
ція мала дифузний характер і спостерігалася в усіх
прошарках. В інфільтратах переважали лімфоци�
ти, плазмоцити та макрофаги.

Базальна мембрана набрякала, нерівномірно по�
товщилася у (85,3 ± 7,4) % пацієнтів з катаральним
та катарально�склеротичним бронхітом та різко
витончилася у (15,2 ± 2,3) % випадків переважно
катарально�склеротичної та склеротичної форм
хронічного бронхіту обох груп.

Під час повторного дослідження слизової обо�
лонки бронхів у обох групах встановлено такі мор�
фологічні зміни. У I групі достовірно збільшилася
товщина шару епітелію слизової оболонки брон�
хів: у 15 хворих (71,4%) з катаральною формою
бронхіту та у 4 (40,0%) — з катарально�склеротич�
ною. При склеротичній формі хронічного бронхіту
епітелій слизової оболонки був атрофованим, як і
до початку лікування. У IIа групі нормалізація епі�
телію слизової оболонки бронхів спостерігалася
лише в 3 пацієнтів (21,4%) з катаральною формою
хронічного бронхіту, в інших випадках епітелій за�
лишився без змін. У I групі діаметр вивідних про�
ток бронхіальних залоз зменшився: у 8 хворих
(38,1%) з катаральною формою хронічного бронхі�
ту та у 3 (30,0%) — з катарально�склеротичною, чо�
го не спостерігалося у IIа групі. Також у I групі
явища запальноклітинної інфільтрації мали тен�
денцію до зменшення: у 17 хворих (80,9%) з ката�
ральною та у 5 (50,0%) — з катарально�склеротич�
ною формами хронічного бронхіту. В IIа групі у 3
пацієнтів (21,4%) з катаральною формою та в 1
(20,0%) — з катарально�склеротичною формою
хронічного бронхіту запальноклітинна інфільтра�
ція носила осередковий характер і локалізувалася
в підепітеліальному прошарку. Товщина базальної
мембрани достовірно нормалізувалася у 5 випад�
ках (23,8%) катаральної форми бронхіту в I групі,
чого не було в IIа групі.

ВВИИССННООВВККИИ

1. Ереспал in vitro значною мірою підвищує фа�
гоцитарну активність АМ у хворих на ХОЗЛ. При
туберкульозі також виявлено тенденцію до збіль�
шення фагоцитарної активності.

2. Виявлені стимулювальну дію ереспалу та інди�
відуальну чутливість до нього АМ можна викорис�
тати для корекції порушень функціональної актив�
ності цих клітин при туберкульозі легень в поєд�
нанні з ХОЗЛ.

3. Ереспал у комплексній терапії хворих на ту�
беркульоз легень у поєднанні з ХОЗЛ достовірно
підвищує кількість і життєздатність клітин, значно
поліпшує їхнє співвідношення, функціональну ак�
тивність АМ, виділені з БАЗ.

4. У комплексному лікуванні хворих на туберку�
льоз легень в поєднанні з ХОЗЛ ереспал у біль�
шості випадків нормалізує стан епітелію слизової
оболонки бронхів, зменшує вияви запальноклітин�
ної інфільтрації та кількість бронхіального секре�
ту. Позитивний вплив ереспалу спостерігався тіль�
ки у хворих з морфологічною картиною катараль�
ного та катарально�склеротичного бронхіту.
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НЕКОТОРЫЕ ВОЗМОЖНОСТИ КОРРЕКЦИИ МЕСТНОГО ИММУНИТЕТА 
И СОСТОЯНИЯ СЛИЗИСТОЙ ОБОЛОЧКИ БРОНХОВ ПРИ ТУБЕРКУЛЕЗЕ ЛЕГКИХ 

В СОЧЕТАНИИ С ХРОНИЧЕСКОЙ ОБСТРУКТИВНОЙ БОЛЕЗНЬЮ ЛЕГКИХ
С.Н. Курило, М.М. Кужко, Л.М. Загаба, А.Ю. Гусарова, С.А. Закревская

Изучено влияние препарата эреспал на состояние местного иммунитета и слизистую оболочку бронхов у
больных туберкулезом легких в сочетании с хронической обструктивной болезнью легких. Установлено, что
препарат in vitro повышает фагоцитарную активность альвеолярных макрофагов у больных с хронической
обструктивной болезнью легких. Эреспал в комплексном лечении больных туберкулезом легких в сочетании
с хронической обструктивной болезнью легких приводит к достоверному повышению количества и жизнес�
пособности клеток, значительно улучшает их соотношение, функциональную активность альвеолярных мак�
рофагов, которые выделены с бронхоальвеолярного смыва. Препарат нормализует состояние эпителия сли�
зистой оболочки бронхов, уменьшает проявления воспалительно�клеточной инфильтрации и количество
бронхиального секрета.

SOME POSSIBILITIES OF CORRECTION OF LOCAL IMMUNITY 
AND BRONCHIAL MUCOSA STATE AT PULMONARY TUBERCULOSIS 

WITH CONCURRENT CHRONIC OBSTRUCTIVE PULMONARY DISEASE
S.N. Kurilo, M.M. Kuzhko, L.M. Zagaba, A.Yu.Gusarova, S.A. Zakrevskaya

Effects of Erespal preparation on the state of local immunity and bronchial mucosa have been studied in patients
with pulmonary tuberculosis with concurrent chronic obstructive pulmonary disease. It has been established that in
vitro the drug increased phagocytic activity of alveolar macrophages in patients with chronic obstructive pulmonary
disease. Erespal in the complex therapy of these group of patients resulted in the significant increase of cell's quali�
ty and viability, considerably improved their ration, functional activity of alveolar macrophages isolated from bron�
choalveolar lavage. The drug normalized the state of bronchial mucous epithelium, decreased manifestations of cel�
lular inflammatory infiltration and amount of bronchial secretion.


