
ОРИГІНАЛЬНІ ДОСЛІДЖЕННЯ

43ISSN 2220-5071 (Print), ISSN 2522-1094 (Online) • Туберкульоз, легеневі хвороби, ВІЛ=інфекція • № 3 (42) • 2020

DOI: http://doi.org/10.30978/TB2020-3-43

За даними ВООЗ, Україна посідає друге місце 
у Європі за захворюваністю на туберкульоз, 

а 50 % населення є носіями туберкульозу [13]. 
Особливістю епідемії туберкульозу в нашій дер-
жаві є постійне поширення різних форм тубер-
кульозу легень при резистентності мікобактерій 
туберкульозу (МБТ) до антибактеріальних пре-

паратів. Україна входить до п’ятірки країн світу 
з найвищою часткою мультирезистентного ту -
беркульозу (МРТБ), стійкого до лікування [6, 8].

Попри значні зусилля медичної спільноти та 
державних установ, спрямовані на соціальну під-
тримку населення і хворих на туберкульоз, осно-
вою яких є етіотропна антибактеріальна терапія, 
залишаються недостатня ефективність останньої 
і висока захворюваність. Анти бактері альна тера-
пія базується на застосуванні бактеріостатичних 
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Порівняльна характеристика 
протеолітичної системи (на прикладі еластази) 
у хворих на туберкульоз легень 
і туберкульоз плеври

Попри розширені можливості антибактеріальної терапії із застосуванням дуже вартісних препаратів, 
ефективність цих заходів на сьогодні не дає бажаних результатів. Уточнення ролі ланок патогенезу, на 
нашу думку, може розширити як діагностичні можливості, так і можливості патогенетичного лікування 
різних форм туберкульозу, що, відповідно, дасть змогу збільшити його ефективність.

Мета роботи — вивчити стан протеолітичної системи на прикладі еластази сироватки крові при 
різних формах туберкульозу.

Матеріали та методи. Під нашим спостереженням перебували 111 хворих, яких було розподілено 
на 3 групи. Пер шу групу склали 66 (59,5 %) осіб, що мали легеневий туберкульоз. У 2-гу групу увійшли 
13 (11,7 %) хворих на туберкульозний плеврит. Третю групу склали 32 (28,8 %) хворих із подвійною 
локалізацією процесу (туберкульоз легень та туберкульоз плеври).

Результати та обговорення. У хворих на туберкульозний плеврит рівень еластази становив 
(253,2 ± 16,7) нмоль/хв  мл, що було більше, ніж при поєднанні плевриту із легеневим процесом, 
в 1,4 разу (р < 0,01), та більше, ніж при легеневому процесі, у 2,5 разу. Рівень лейкоцитів і нейрофілів був 
найбільшим при легеневому туберкульозі і найменшим при поєднанні легеневого туберкульозу і плевриту.

Висновки. При легеневих і позалегеневих формах туберкульозу (туберкульоз легень і туберкульоз 
плеври) активується протеолітична система, зокрема рівень еластази. Вміст останньої у сироватці крові 
різниться при легеневих і позалегеневих формах туберкульозу, що, на думку авторів, можна пояснити 
превалюючим «використанням» ферменту при легеневих процесах. Залежність рівня еластази від вміс-
ту лейкоцитів і нейтрофілів не встановлено. 

Рівень коливання вмісту еластази при легеневих формах туберкульозу можна пов’язати з тривалістю 
перебігу власне туберкульозу легень і різних його форм.
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та бактерицидних хіміотерапевтичних препара-
тів, кількість яких постійно збіль шується, проте 
їхня терапевтична ефективність не досягає за -
планованої і, скоріше, залишається лише надією. 
Підтвердженням цієї тези є стабільно низька 
ефективність закриття порожнин розпаду. В ос -
танні роки в Україні вона залишається на рівні 
45—48 % при МРТБ і на рівні 60—65 % при чут-
ливому вперше виявленому туберкульозі легень. 
І це, наголосимо, при комбінації значної кількос-
ті протитуберкульозних препаратів. Що ж галь-
мує підвищення їхньої ефективності? На нашу 
думку, відповідь на по  ставлене питання значною 
мірою може міститися в патогенезі туберкульоз-
ного процесу. Зокре ма стан протеолітичної сис-
теми при туберкульозі залишається недостатньо 
вивченим, хоча її роль у фазі інфільтрації і особ-
ливо розпаду, а від так і у розсмоктуванні — руб-
цюванні не викликає сумнівів, але породжує 
низку питань [5]. А саме: який стан протеолітич-
ної системи (на прикладі еластази) при різних 
формах туберкульозу (легеневого, позалегенево-
го), як впливає на рівень еластази як провідного 
елемента протеолітичної системи, кількість лей-
коцитів та нейтрофілів. 

Нейтрофільна еластаза разом із металопротеї-
назами відіграють важливу роль в обміні еле-
ментів позаклітинного матриксу, який є дина-
мічною структурою, де відбуваються процеси 
утворення і розпаду компонентів, що відіграють 
важливу роль у формуванні легеневих структур, 
а саме в утворенні альвеол та міжальвеолярних 
перетинок, зокрема розгалуженні бронхіального 
дерева. З огляду на перелічене їхня роль у роз-
витку патологічних легеневих процесів та від-
новленні легеневої тканини після будь-яких 
пошкоджень не викликає сумніву [2, 3, 7, 10, 11].

Регулюючу роль у запобіганні шкідливій дії 
протеїназ відіграють альфа-1-антитрипсин та 
інгібітори металопротеїназ. Дисбаланс у цій сис-
темі «протеїнази — антипротеїнази» призводить 
до порушення еластину і розвитку деструктив-
них змін у легеневій паренхімі будь-якого генезу, 
зокрема й при туберкульозі [1, 12]. Проте роль 
еластази в цьому процесі не вивчено, що й 
зумовлює актуальність проблеми.

Актуальність проблеми. Уточнення ролі елас-
тази в ланцюгу патогенезу туберкульозу, на нашу 
думку, може розширити як діагностичні можли-
вості, так і можливості патогенетичного лікуван-
ня різних форм туберкульозу, що, відповідно, 
дасть змогу збільшити його ефективність. На -
ведене вище вказує на актуальність проблеми.

Мета роботи — вивчити стан протеолітичної 
системи на прикладі нейтрофільної еластази у 
хворих на туберкульоз легень та туберкульозний 

плеврит і порівняти, що може розширити наші 
уявлення про особливості патогенезу цих форм 
туберкульозу і створити можливості покращен-
ня результату лікування.

Матеріали та методи
Під нашим клінічним спостереженням пере-

бували 111 хворих на туберкульоз, які лікували-
ся у стаціонарі обласного клінічного протитубер-
кульозного диспансеру протягом 2016—2018 рр. 

Хворих було розподілено на 3 групи, залежно 
від локалізації туберкульозного процесу. Пер шу 
групу склали 66 (59,5 %) осіб, що мали легене-
вий туберкульоз. У 2-гу групу увійшли 13 (11,7 %) 
хворих на туберкульозний плеврит. Третю групу 
склали 32 (28,8 %) хворих із подвійною локалі-
зацією процесу (туберкульоз легень та туберку-
льоз плеври). Активність еластази в сироватці 
крові вивчали спектрофотометрично, поперед-
ньо вивільняючи її за допомогою трис-HCl-буфера 
з комплексу з протеїназним інгібітором. Як суб-
страт використовують N-BOC-L-Alanine p-nitro-
phenyl ester за відомою методикою [9].

Статистичну обробку матеріалу проводили за 
допомогою ліцензійних програмних продуктів, 
які входять у пакет Microsoft Office Home& 
Business 2016 (ліцензія Х20-34344-01) на персо-
нальному комп’ютері Everest у програмі Excel 
методом варіаційної статистики з використан-
ням критерію Стьюдента. Відмінність показни-
ків вважали вірогідною при р < 0,05.

У досліджених групах переважали особи чо -
ловічої статі: у 1-й групі було 55 (83,3 %) осіб, 
у 2-й групі — 10 (76,9 %), у 3-й — 28 (87,5 %). 

За віковим цензом хворі усіх груп були тотож-
ними, а саме: середній вік хворих 1-ї групи ста-
новив (41 ± 1,6) року, 2-ї групи — (48 ± 4,0) роки, 
3-ї групи — (43 ± 2,8) року. 

Результати та обговорення
Перед проведенням основного етапу дослід-

ження ми визначили рівень еластази у здорових 
осіб, які ніколи не страждали на будь-які захво-
рювання легень (контрольна група). Було вста-
новлено, що середнє значення еластази в цих 
людей у середньому становило 75 нмоль/хв мл 
у нашому регіоні. Рівень нейтрофільної еластази 
було досліджено у хворих усіх груп. Встановле-
но, що у хворих з легеневою локалізацією спе-
цифічного процесу (1-ша група) рівень еластази 
коливався від 35,2 до 215,1 нмоль/хв мл, що у 
середньому становило (100,6 ± 8,2) нмоль/хв мл. 
Порівнюючи ці дані з показниками у здорових 
осіб, бачимо, що різниця між ними склала лише 
25,8 нмоль/хв мл, що більше в 1,3 разу (p > 0,05) 
У хворих на ізольований туберкульозний плев-
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рит (2-га група) рівень еластази коливався від 
144,7 до 350,5 нмоль/хв мл (середнє значення — 
253,2 ± 16,7), що більше порівняно з конт-
рольною групою (нормальний показник) у 
3,4 разу (p < 0,05) та більше, ніж у хворих 
1-ї групи, у 2,5 разу (p < 0,05). У хворих із поєд-
наним ураженням специ фічним процесом ле  -
гень та плеври (3-тя група) рівень еластази 
коливався від 62,5 до 351,6 нмоль/хв мл, що 
у середньому становило 176,0 ± 14,4. Цей показ-
ник був більшим, ніж в осіб контрольної групи, 
у 2,3 разу та більшим, ніж у хворих 1-ї групи, в 
1,8 разу (p < 0,05). Разом з тим при порівнянні 
цього показника з дослідженими 2-ї групи (ізо-
льований плеврит) різниця становила 1,4 разу.

Так, при ізольованому туберкульозному плев-
риті середній рівень еластази порівняно із хво-
рими на туберкульоз легень був більшим у 
2,5 разу (p < 0,001), а порівняно з хворими, що 
мали поєднану локалізацію процесу (у легенях 
та плеврі), рівень еластази був більшим лише 
в 1,4 разу (p < 0,01). 

У свою чергу рівень еластази у хворих на 
туберкульозний плеврит, що поєднувався з леге-
невим процесом, перевищував значення цього 
показника у хворих на ізольований легеневий 
туберкульоз в 1,7 разу (p < 0,001).

Окрім цього, ми порівняли рівень лейкоцитів 
та еластази в досліджених хворих. Встановлено, 
що середній їхній рівень у хворих 1-ї, 2-ї та 
3-ї груп становив 5,5; 4,8 та 4,6 109/л. Достовір-
но вищим був рівень лейкоцитів у хворих 1-ї гру-
 пи порівняно з хворими 3-ї групи (p < 0,05). 
Кількість лейкоцитів у хворих 1-ї групи переви-
щувала також їхній рівень і у досліджених 
2-ї групи, проте недостовірно (таблиця).

При вивченні лейкоцитарної формули вста-
новлено, що рівень нейтрофілів у хворих 1-ї гру-
пи становив 3,9  109/л, у хворих 2-ї групи — 
3,4  109/л, у хворих 3-ї групи — 3,0  109/л. 
З таблиці видно, що достовірно вищим рівень 
нейтрофілів був у хворих на легеневий туберку-
льоз порівняно з таким у хворих на туберкульоз 
плеври та на поєднаний туберкульоз плеври і 
легень. Відносний рівень нейтрофілів у хворих 

на легеневий туберкульоз перевищував такий 
порівняно з іншими групами, хоча рівень еласта-
зи був найменшим. Отже, кореляція цих по -
казників (кількість еластази — кількість нейтро-
філів) не мала місця (p > 0,05). Оскільки рівень 
нейтрофілів має розбіжності зі значеннями елас-
тази крові, можна припустити, що рівень нейт-
рофільної елас тази не залежить від рівня нейт-
рофілів, і навпаки. 

Рівень швидкості осідання еритроцитів хоч 
і відрізнявся в обстежених усіх трьох груп 
(28,7; 24,5 та 32,4 мм/год відповідно), але недо-
стовірно.

Враховуючи те, що при ураженнях плеври як 
ізольовано, так і в поєднанні з легеневим тубер-
кульозом кількість еластази сироватки крові 
була більшою, ніж при ураженнях легень ізольо-
вано й у поєднаннях з таким процесом у плеврі, 
можна припустити, що елаcтаза «долучається» 
до певних ланок патогенезу туберкульозу легень 
за типом її «використання», що й зумовлює 
зменшення рівня цього ферменту в сироватці 
крові при легеневому туберкульозі. Нам здаєть-
ся, що ці думки деякою мірою корелюють з отри-
маними нами раніше даними, за якими кількість 
еластази при спонтанному пневмотораксі тубер-
кульозного генезу була меншою від її кількості 
у хворих на спонтанний пневмоторакс неспеци-
фічного генезу (145,1 ± 18,6) та (182,4 ± 7,1) 
нмоль/хв мл) [4]. З іншого боку, така суттєва 
різниця в кількості еластази при легеневому 
туберкульозі і туберкульозі плеври (у 2,5 разу; 
p < 0,05) та різниця в її кількості при легеневому 
туберкульозі, поєднаному з туберкульозом плев-
ри (в 1,7 разу), може свідчити про стимуляцію 
продукування еластази плевральними листками. 
Дати однозначну відповідь на наведені гіпотези 
за наявного клінічного матеріалу поки-що 
не можливо.

Висновки
При легеневих і позалегеневих формах тубер-

кульозу (туберкульоз легень і туберкульоз плев-
ри) активується протеолітична система, зокрема 
рівень еластази. Вміст останньої в сироватці 

Таблиця. Рівень лейкоцитів, нейтрофілів та еластази у хворих усіх груп

Група 
хворих

Рівень еластази, 
нмоль/хв мл

Рівень 
лейкоцитів,
109/л

Співвідношення 
лейкоцитів 
до рівня еластази 

Рівень 
нейтрофілів, 
109/л

Співвідношення 
нейтрофілів 
до рівня еластази 

1-ша група 100,6 5,5 18,3 3,9 25,8
2-га група 253,2 4,8 52,7* 3,4 74,5*
3-тя група 176,0 4,6 38,3 3,0 58,7

Примітка. * Достовірна різниця між показниками хворих 1-ї та 2-ї груп (p < 0,05). 
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крові різниться при легеневих і позалегеневих 
формах туберкульозу, що, на думку авторів, 
можна пояснити превалюючим «використан-
ням» ферменту при легеневих процесах. Залеж-
ність рівня еластази від вмісту лейкоцитів і 
нейтрофілів не встановлено. 

Рівень коливання вмісту еластази при легене-
вих формах туберкульозу можна пов’язати з 
тривалістю існування власне туберкульозу ле -
гень і різними його формами.

Перспективи подальших досліджень. Порів-
няти стан протеолітичної системи при чутливому 
до антибактеріальних препаратів і мультирезис-
тентному туберкульозі. Уточнити вплив різних 
форм туберкульозу легень на рівень еластази сиро-
ватки крові. З огляду на наявну розбіжність щодо 
вмісту еластази в сироватці крові при різних лока-
лізаціях туберкульозу доцільно вивчити вплив 
рівня еластази на безпосередні наслідки лікування 
цих форм туберкульозу (близькі та віддалені). 

Джерело фінансування: роботу виконано за кошти державного бюджету.
Конфлікту інтересів немає. Участь авторів: концепція і дизайн дослідження — І.Д. Дужий; збір і обробка матеріалу — 
Г.П. Олещенко, І.А. Гнатенко; статистична обробка даних — І.А. Гнатенко, В.О. Олещенко; написання тексту — Г.П. Олещенко, 
С.О. Голубничий; редагування тексту — І.Д. Дужий.
Етичні аспекти. Дослідження пройшло розгляд Комітетом з етики при медичному інституті СумДУ, витяг з протоколу № 4/6 від 
12.06.2020 р.
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Сравнительная характеристика протеолитической системы 
(на примере эластазы) у больных туберкулезом легких 
и туберкулезом плевры

Несмотря на расширенные возможности антибактериальной терапии с применением очень доро-
гих препаратов, эффективность этих мер в настоящее время не приносит желаемых результатов. 
Уточнение роли звеньев патогенеза, по нашему мнению, может расширить как диагностические воз-
можности, так и возможности патогенетического лечения различных форм туберкулеза, что, соответ-
ственно, позволит увеличить его эффективность.

Цель работы — изучить состояние протеолитической системы на примере эластазы сыворотки 
крови при разных формах туберкулеза.
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Материалы и методы. Изучено 111 больных, которые были распределены на 3 группы. Первую 
группу составили 66 (59,5 %) лиц, имевших легочный туберкулез. Во 2-ю группу вошли 13 (11,7 %) 
больных туберкулезным плевритом. Третью группу составили 32 (28,8 %) больных с двойной лока-
лизацией процесса (туберкулез легких и туберкулез плевры).

Результаты и обсуждение. У больных с туберкулезным плевритом количество эластазы было на 
уровне (253,2 ± 16,7) нмоль/мин  мл, что больше в 1,4 раза, чем при сочетании плеврита с туберкуле-
зом легких, и больше в 2,5 раза, чем при легочном туберкулезе. Количество лейкоцитов и нейтрофилов 
было большим при легочном туберкулезе и меньшим при сочетании легочного туберкулеза и плеврита. 

Выводы. При легочных и внелегочных формах туберкулеза (туберкулез легких и туберкулез 
плевры) активируется протеолитическая система, в частности уровень эластазы. Содержание 
последней в сыворотке крови отличается при легочных и внелегочных формах туберкулеза, что, по 
мнению авторов, можно объяснить превалирующим «использованием» фермента при легочных про-
цессах. Зависимость уровня эластазы от содержания лейкоцитов и нейтрофилов не установлена.

Уровень колебания содержания эластазы при легочных формах туберкулеза можно связать с про-
должительностью существования собственно туберкулеза легких и различных его форм.

Ключевые слова: туберкулез, эластаза, легкие, плеврит.
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Comparative characteristics of the proteolytic system 
(on the example of elastase) in patients with pulmonary tuberculosis 
and pleural tuberculosis

Despite the expanded possibilities of antibacterial therapy with the use of very expensive drugs, the 
effectiveness of these measures has not yet yielded the desired results. Clarification of the role of 
pathogenesis, in our opinion, can expand both diagnostic possibilities and possibilities of pathogenetic 
treatment of various forms of tuberculosis, which, accordingly, will increase its effectiveness. 

Objective — to study the state of the proteolytic system on the example of serum elastase in various forms 
of tuberculosis.

Materials and methods. Under our supervision there were 111 patients, who were divided into 3 groups. 
The first group consisted of 66 (59.5 %) persons with pulmonary tuberculosis. Group 2 included 13 (11.7 %) 
patients with tuberculous pleurisy. The third group consisted of 32 (28.8 %) patients with dual localization 
of the TB process (pulmonary tuberculosis and pleural tuberculosis).

Results and discussion. In patients with tuberculous pleurisy, the level of elastase was (253.2 ± 16.7) 
nmol/min  ml, which was 1.4 times higher than when the pleurisy was combined with the pulmonary 
process (p < 0.01) and 2.5 times higher than in the pulmonary process. The level of leukocytes and 
neutrophils was highest in pulmonary tuberculosis and lowest in the combination of pulmonary tuberculosis 
and pleurisy.

Conclusions. In pulmonary and extrapulmonary forms of tuberculosis (pulmonary tuberculosis and 
pleural tuberculosis), the proteolytic system is activated, in particular, the level of elastase. The content of 
the latter in the serum differs in pulmonary and extrapulmonary forms of tuberculosis, which, according to 
the authors, can be explained by the prevailing «use» of the enzyme in pulmonary processes. The dependence 
of the level of elastase on the content of leukocytes and neutrophils has not been established.

The level of fluctuations in the content of elastase in pulmonary forms of tuberculosis can be attributed 
to the duration of the actual existence of pulmonary tuberculosis and its various forms.

Key words: tuberculosis, elastase, lungs, pleurisy.
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