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Аннотация 
Актуальность. Разработка коротких, безопасных и эффективных режимов химиотерапии (ХТ) туберкулёза с ле-
карственной устойчивостью (ЛУ) возбудителя, на основе внедрения новых препаратов у детей и подростков, 
остаётся актуальной проблемой. Цель: оценить эффективность и безопасность коротких режимов ХТ с включе-
нием деламанида (Dlm) у детей и подростков больных туберкулёзом с множественной, пре-широкой и широкой 
лекарственной устойчивостью (МЛУ/пре-ШЛУ/ШЛУ) возбудителя. Материал и методы. С марта 2022 г. прово-
дится проспективное, открытое, несравнительное исследование. Включено 37 пациентов (2–17 лет) с различ-
ными формами туберкулёза органов дыхания, которые получали Dlm и базовый режим — минимум 3 препарата. 
Первичный анализ эффективности: по завершении основного курса ХТ, с оценкой исходов лечения; вторичный 
анализ: наблюдение через 1 год — контроль рецидива туберкулёза. Оценка переносимости Dlm: кардиотоксиче-
ские реакции (ЭКГ-мониторинг); нейропсихиатрические реакции (опрос, наблюдение за поведением и сном па-
циентов). Результаты. У 100% пациентов всех возрастных групп был зарегистрирован исход лечения — 
«клинически излечен». ХТ по коротким режимам проведена 83,0% — 29/35 (70,4–95.3%, 95% ДИ) пациентов. Из 
29 пациентов, пролеченных по коротким режимам: 6-месячный режим проведён — 3, 9-месячный — 9, 12-ме-
сячный — 17. Наблюдение через 1 год после завершения лечения по коротким режимам проведено у 16 пациен-
тов — рецидивов не выявлено. Взаимосвязь назначения Dlm с развитием ПР установлена в 8% (3/37) случаев — 
нейропсихиатрические нежелательные реакции. Заключение. Применение Dlm в сочетании с другими препа-
ратами в коротких режимах ХТ туберкулёза с МЛУ/пре-ШЛУ/ШЛУ МБТ при проведении комплексного лечения 
демонстрирует высокий процент достижения успешного результата.  
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Abstract 
Background. The development of short, safe, and effective chemotherapy regimens for drug-resistant tuberculosis in chil-
dren and adolescents — based on the introduction of new drugs — remains a pressing issue. The aim of the study was to 
evaluate the effectiveness and safety of short-course chemotherapy regimens incorporating delamanid (Dlm) in children 
and adolescents with tuberculosis caused by multidrug-resistant, pre-extensively drug-resistant, or extensively drug-re-
sistant (MDR/pre-XDR/XDR) strains. Materials and Methods. A prospective, open-label, non-comparative study has been 
conducted since March 2022. The study enrolled 37 patients (aged 2–17 years) with various forms of respiratory tubercu-

Адрес для корреспонденции:  
E-mail: detstvocniit@mail.ru 

Correspondence to:   
E-mail: detstvocniit@mail.ru 

https://doi.org/10.37489/0235-2990-2026-71-3-4-16-24

Оригинальная статья / Original Article УДК 616.24-002.5

EDN: PEVVGJ



Введение 
Проблема низкой эффективности лечения 

туберкулёза с множественной, пре-широкой и 
широкой лекарственной устойчивостью 
(МЛУ/пре-ШЛУ/ШЛУ) остаётся актуальной. Из 
схемы химиотерапии исключаются наиболее ак-
тивные противотуберкулёзные препараты — изо-
ниазид и рифампицин в случае МЛУ МБТ, допол-
нительно  — фторхинолоны (Fq) в случае пре-
ШЛУ МБТ и бедаквилин или линезолид в случае 
ШЛУ МБТ. Возбудитель туберкулёза — Mycobac-
terium tuberculosis с МЛУ был включён в приори-
тетный список антибиотикоустойчивых бактери-
альных патогенов Всемирной организации здра-
воохранения (ВОЗ) за 2024 г. из-за его значитель-
ного влияния на смертность, заболеваемость и 
долгосрочные последствия для здоровья, а также 
существенных экономических и логистических 
проблем, связанных с лечением [1]. 

Исторически сложилось так, что режимы 
лечения туберкулёза с МЛУ/пре-ШЛУ/ШЛУ МБТ 
характеризовались значительной длительностью 
и большим количеством препаратов, в том числе 
инъекционных, включённых в схему химиотера-
пии [2, 3]. В 2022 г. ВОЗ рекомендовала первую в 
истории 6-месячную схему лечения, состоящую 
из бедаквилина (B), претоманида (Pa), линезо-
лида (L) и моксифлоксацина (M), а именно схему 
BPaLM (или BPaL в случае подтверждённой рези-
стентности к Fq), как лучший выбор для пациен-
тов, больных туберкулёзом с МЛУ/пре-ШЛУ МБТ, 
при сравнении с более длительными схемами (18 
мес.) [4]. Однако, по сравнению со взрослыми, 
схема для лечения туберкулёза у пациентов дет-
ской возрастной группы включает больше пре-
паратов, чем BPaLM (шесть–семь против четырёх) 
и более «старые» препараты, которые хуже пере-
носятся и менее вероятно, что они будут эффек-
тивны в течение более длительного периода их 
приёма. В 2023 г. группой международных экспер-

тов был опубликован призыв к разработке и 
внедрению простых, коротких, безопасных и эф-
фективных режимов лечения туберкулёза с ле-
карственной устойчивостью у детей [5]. Процесс 
внедрения в практику новых лекарств уско-
ряется благодаря подходу, предложенному в рам-
ках «Critical Path to TB Drug Regimens» и подтвер-
ждённому ВОЗ: оценка эффективности новых 
схем в клинических испытаниях как единого це-
лого, а не как отдельного препарата [6, 7]. 

Новый препарат деламанид зарегистриро-
ван ВОЗ в 2015 г. В Российской Федерации дела-
манид (Дельтиба; АО «Р-Фарм» и Otsuka Pharma-
ceutical Co., Ltd.) зарегистрирован в качестве 
средства для лечения туберкулёза с МЛУ МБТ у 
взрослых в мае 2020 г. [8], разрешён к примене-
нию у детей в 2022 г. [9]. Деламанид (Dlm) отно-
сится к дигидронитроимидазолам — новому 
классу противотуберкулёзных препаратов. Dlm яв-
ляется пролекарством, механизм бактерицидного 
действия Dlm основан на его активации кофер-
ментом микобактерий F420-деазафлавин-зависи-
мой нитроредуктазой (ddn) посредством переноса 
гидрида. Метаболиты Dlm (М1–М4) нарушают син-
тез компонентов бактериальной стенки — кето-
миколовой и метоксимиколовой кислот, что при-
водит к гибели микобактерий [10, 11]. 

В настоящее время препарат относится к ле-
карственным средствам группы С для индивиду-
альных длительных схем химиотерапии (ХТ) ту-
беркулёза с МЛУ МБТ. Продолжительность 
приёма Dlm часто ограничивается шестью меся-
цами, однако приём можно продолжать дольше 
при постоянном мониторинге токсичности. Dlm 
может использоваться для лечения туберкулёза 
с лекарственной устойчивостью возбудителя у 
детей любого возраста [12, 13]. В отличие от взрос-
лых, опыт применения Dlm у детей ограничен, в 
зарубежных журналах имеются единичные пуб-
ликации на небольших выборках пациентов 
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losis who received Dlm in combination with a standard regimen consisting of at least three drugs. The primary efficacy 
analysis was performed upon completion of the main course of chemotherapy, involving an assessment of treatment out-
comes; the secondary analysis consisted of a follow-up visit at one year to monitor for tuberculosis recurrence. The as-
sessment of Dlm tolerability was based on: cardiotoxic reactions (ECG monitoring); neuropsychiatric reactions (patient 
interviews, observation of behaviour and sleep). Results. The treatment outcome recorded was «clinically cured» for 100% 
of patients across all age groups. Short-course chemotherapy regimens were administered to 83.0% (29/35) of patients 
(70.4–95.3%, 95% CI). Of the 29 patients treated with short-course regimens: 3 received a 6-month regimen, 9 received a 
9-month regimen, and 17 received a 12-month regimen. Follow-up was conducted one year after the completion of short-
course treatment regimens in 16 patients; no relapses were detected. An association between the administration of Dlm 
and the development of adverse reactions was established in 8% (3/37) of cases — specifically, neuropsychiatric adverse 
reactions. Conclusion. The use of Dlm in combination with other drugs within short-course chemotherapy regimens for 
tuberculosis — specifically, cases involving MDR, pre-XDR, or XDR Mycobacterium tuberculosis — demonstrates a high 
success rate when administered as part of a comprehensive treatment strategy. 
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[14–16]. В Российской Федерации не проводилось 
исследований по изучению эффективности и без-
опасности применения Dlm в коротких режимах 
ХТ туберкулёза у детей и подростков. Помимо 
этого, нет рекомендаций о возможности приме-
нения четырёхкомпонентных режимов химиоте-
рапии, что в настоящее время крайне актуально 
для пациентов с широким спектром устойчивости 
МБТ к противотуберкулёзным препаратам, сопут-
ствующими заболеваниями и непереносимостью 
химиотерапии. 

Цель исследования — оценить эффективность 
и безопасность коротких режимов химиотерапии 
с включением деламанида у детей и подростков 
больных туберкулёзом с множественной, пре-ши-
рокой и широкой лекарственной устойчивостью 
возбудителя. 

Материал и методы 
В детско-подростковой клинике ФГБНУ «Центральный 

научно-исследовательский институт туберкулёза» с марта 
2022 г. проводится проспективное, открытое, несравнительное 
исследование. Исследование является открытым на основа-
нии включения в схемы ХТ препаратов, на которые необхо-
димо разрешение врачебной комиссии и наличие информи-
рованного согласия от родителей (законных представителей) 
пациента и самого пациента в возрасте 15 лет и старше.  

План исследования не требовал согласования с этиче-
ским комитетом, так как при поступлении в клинику роди-
тели/законные представители и дети 15 лет и старше дали 
информированное согласие на использование результатов 
обследования в медицинских, научных и образовательных 
целях с соблюдением правил врачебной тайны. Исследование 
проведено в соответствии с Хельсинкской декларацией Все-
мирной медицинской ассоциации «Этические принципы про-
ведения научных медицинских исследований с участием че-
ловека» (WMA Declaration of Helsinki — Ethical Principles for 
Medical Research Involving Human Subjects, 2013). 

Критерии включения: дети и подростки в возрасте 
� 2–� 7 лет с подтверждённым или вероятным (достоверный 
контакт с больным) туберкулёзом с МЛУ/пре-ШЛУ/ШЛУ 
МБТ, в режимы химиотерапии которых включён Dlm. Группы 
наблюдения сформированы в зависимости от возраста паци-
ентов: 1-я группа — 2–5 лет, 2-я группа — 6–11 лет, 3-я группа — 
12–17 лет. Доза Dlm определялась в соответствии с нацио-
нальными клиническими рекомендациями (табл. 1). 

При поступлении проводили: сбор анамнеза; оценку жа-
лоб; клинический осмотр. Лабораторные методы: клиниче-
ский анализ крови, общий анализ мочи, биохимический ана-
лиз крови (печёночные трансаминазы, общий билирубин, 
Na/K). Микробиологическое исследование (мокрота/смыв с 
ротоглотки (СРГ)/жидкость бронхоальвеолярного лаважа 
(жБАЛ)/операционный материал): люминесцентная микро-
скопия, ПЦР, культуральные методы (ВАСТЕС MGIT 960); тесты 

на лекарственную чувствительность (ТЛЧ): молекулярно-ге-
нетические методы (МГМ) в тест-системе «СИНТОЛ» и/или 
культуральные методы. Срок абациллирования определяли 
по результату микробиологического исследования мок-
роты/СРГ — 1 раз в месяц до получения 2 отрицательных по-
севов. Распространённость туберкулёзного процесса оцени-
вали на основании компьютерной томографии органов 
грудной клетки (КТ ОГК): ограниченный процесс — измене-
ния в пределах 1–2 сегментов лёгкого с односторонней лока-
лизацией процесса или поражение до 2 групп внутригрудных 
лимфатических узлов (ВГЛУ); распространённый процесс — 
туберкулёзные изменения в объёме одной и более долей или 
двусторонняя локализация процесса, или поражение более 
3 групп внутригрудных лимфатических узлов, или наличие 
плеврита/эмпиемы плевры [12]. Структура клинических 
форм туберкулёза и микробиологический статус пациентов 
представлены в табл. 2. 

Пациенты получали Dlm и базовый режим (БР) под не-
посредственным наблюдением медицинского персонала весь 
период лечения. БР включал � 3 препарата, к которым изолят 
M. tuberculosis был восприимчив in vitro или к которым, веро-
ятно, был восприимчив (по результату ТЛЧ МБТ источника 
туберкулёза).  

Короткий (� 12 мес.) или длинный режим (� 12 мес.) хи-
миотерапии МЛУ/пре-ШЛУ/ШЛУ туберкулёза выбирался в 
зависимости от сроков прекращения бактериовыделения, 
рентгенологического улучшения по данным КТ ОГК (закры-
тие полостей распада, рассасывание воспалительных изме-
нений в лёгких, уменьшения ВГЛУ) и необходимости прове-
дения хирургического вмешательства на разных сроках 
химиотерапии [17, 18]. 

Оценка эффективности лечения. Первичный анализ 
для групп представлен по завершении основного курса хи-
миотерапии, с оценкой исходов лечения. Вторичный анализ: 
наблюдение за пациентами проводилась через 6 мес. и 1 год 
после завершения лечения с целью своевременного обнару-
жения рецидива туберкулёза и доказательства эффективно-
сти коротких режимов с включением Dlm [19].  

Оценка переносимости деламанида. Анализ переноси-
мости проводился у всех пациентов, которые хотя бы один 
раз принимали Dlm. Кардиологический мониторинг: исполь-
зование ЭКГ в 12 отведениях, с определением корригирован-
ного интервала QT (Bazetta, Framingham). Регулярность иссле-
дования: до начала терапии; первый месяц 1 раз в неделю, 
далее 1 раз в месяц. Суточное ЭКГ мониторирование по Хол-
теру, в случаях QTс � 460 мс с целью исключения нарушения 
адаптации интервала QT к частоте сердечных сокращений 
(ЧСС), консультация кардиолога. Биохимический анализ 
крови: калий (норма 3,5–5,3 ммоль/л) до начала ХТ и далее 
1 раз в месяц.  

Мониторинг появления нейропсихиатрических нежела-
тельных реакций, включая галлюцинации: ежедневный 
опрос, наблюдение медицинского персонала за поведением 
и сном детей. 

Статистический анализ. Данные были обобщены с ис-
пользованием описательной статистики (количество наблю-
дений и процентов (n, %) и 95% доверительные интервалы (ДИ); 
в качестве центра распределения была посчитана медиана, а в 
качестве показателей вариации — квартили (Me [Q1–Q3]).  
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Таблица 1. Характеристика пациентов, вошедших в исследование (n = 37) 
Table 1. Characteristics of patients included in the study (n = 37) 
Показатель                                                          Группа 1, n = 8, %                     Группа 2, n = 8, %                    Группа 3, n = 21, % 
Пол 

женский                                                                5 (62,5)                                         5 (62,5)                                        11 (52,4) 
мужской                                                                3 (37,5)                                         3 (37,5)                                        10 (47,6) 

Возраст, годы, Ме [Q1–Q3]                                  3 [2,5–4]                                      10 [8–11]                                     15 [14–16] 
Масса, кг, Ме [Q1–Q3]                                     14,8 [14,3–16,0]                         31,7 [27,1–40,7]                         49,5 [41,8–54,8] 
Деламанид доза, мг                                                  25–50                                           75–200                                              200 



Результаты  
Оценка эффективности лечения проведена 

у 35 из 37 пациентов, включённых в исследование, 
2 пациента исключены: у 1 — определена устой-
чивость к Dlm в системе BACTEC MGIT 960 (ре-
зультат ТЛЧ получен через 2 мес. от начала ХТ), 
у  1 — развитие побочной реакции (галлюцина-
ции) через 8 дней приёма препарата. 

20% (7/35) пациентов получали Dlm в режи-
мах химиотерапии в течение 6 мес., 80% (28/35) 
более 6 мес. У пациентов, принимавших препарат 
более 6 мес., Ме составила 9 мес. [6–12], макси-
мальная длительность приёма Dlm — 20 мес. по-
требовалась пациенту с ШЛУ МБТ. 

Сведения о частоте включения противотубер-
кулёзных препаратов в схемы представлены 
в табл. 3.  

В базовый режим в 62,5% (22/35) случаев вхо-
дили три противотуберкулёзных препарата, в 
37,5% (13/35) — четыре.  

 
Оценка эффективности лечения  
Первичный анализ. У 100% пациентов всех 

возрастных групп был зарегистрирован исход 
лечения — «клинически излечен» (табл. 4).  

В целом химиотерапия по коротким режи-
мам проведена 83,0 % (29/35) (70,4–95,3%, 95% ДИ) 
пациентов с МЛУ/пре-ШЛУ МБТ и туберкулёзом 
с вероятной МЛУ/пре-ШЛУ МБТ. Из 29 пациен-
тов, пролеченных по коротким режимам: 6-ме-
сячный режим проведён — 3, 9-месячный — 9, 
12-месячный — 17. Короткий 6-месячный режим 
химиотерапии был назначен 2 пациентам с «ма-
лыми формами» туберкулёза ВГЛУ и 1 пациенту 
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Таблица 2. Структура клинических форм туберкулёза и частота определения различных видов лекарственной 
устойчивости МБТ у пациентов в группах наблюдения (n = 37) 
Table 2.  Structure of clinical forms of tuberculosis and frequency of detecting various types of drug resistance of M. tu-
berculosis in patients in observation groups (n = 37) 
Показатели                                                                                                      Группа 1, n = 8, %     Группа 2, n = 8, %   Группа 3, n = 21, % 
Впервые выявленные пациенты                                                              5 (62,5)                          4 (50,0)                        10 (50,0) 
Пациенты с неэффективным лечением*                                              3 (37,5)                          4 (50,0)                        10 (50,0) 
Характеристика туберкулёзного процесса                                                

распространённый                                                                                   8 (100)                          7 (87,5)                        19 (90,5) 
осложнённое течение**                                                                              —                               2 (25,0)                         4 (19,0) 

Структура клинических форм туберкулёза                                                
туберкулёз внутригрудных лимфатических узлов                 4 (50,0)                          1 (12,5)                         2 (10,0) 
первичный туберкулёзный комплекс                                           3 (38,0)                          2 (25,0)                                  
очаговый                                                                                                            —                                1 (6,3)                           2 (10,0) 
инфильтративный                                                                                         —                                    —                             10 (47,7) 
туберкулема                                                                                                      —                               2 (25,0)                         3 (14,3) 
диссеминированный                                                                                    —                                1 (6,3)                                — 
фиброзно-кавернозный                                                                            —                                    —                                    — 
эмпиема                                                                                                         1 (13,0)                          1 (12,5)                         3 (14,3) 
генерализованный туберкулёз***                                                         —                                    —                                1 (4,7) 

Фаза распада лёгочной ткани                                                                          —                                    —                               7 (33,3) 
Диагностический материал, в котором обнаружены M. tuberculosis 

мокрота                                                                                                               —                                    —                               3 (14,2) 
жБАЛ                                                                                                               1 (12,5)                          1 (12,5)                         2 (10,0) 
пунктат внутригрудных лимфатических узлов                             —                                    —                                1 (4,7) 
плевральный экссудат                                                                                —                                    —                                1 (4,7) 
операционный                                                                                           1 (12,5)                          4 (50,0)                         9 (43,8) 

Пациенты, с вероятным туберкулёзом с МЛУ/                                 6 (75,0)                          3 (37,5)                         5 (22,6) 
пре-ШЛУ МБТ (M. tuberculosis не обнаружены) 
Виды лекарственной устойчивости                                                              

МЛУ (устойчивость только к HR)                                                          —                                    —                                     1 
МЛУ (HR в сочетании с другими ПТП****)                                        —                               2 (25,0)                                6 
Пре-ШЛУ (устойчивость только к HRFq)                                    2 (25,0)                          3 (37,5)                                2 
Пре-ШЛУ (устойчивость к HRFq                                                           —                                    —                                     5 
в сочетании с другими ПТП ) 
ШЛУ                                                                                                                     —                                    —                                     2 

Примечание. * — поступили в детско-подростковый отдел из различных регионов России, после неэффективного 
лечения; ** — экссудативный плеврит; эмпиема; туберкулёз бронха, свищевая форма; стеноз бронха; *** — ту-
беркулёз лёгких в сочетании с поражением периферических лимфатических узлов; **** — ПТП — противоту-
беркулёзные препараты.  
Note. * — admitted to the pediatric and adolescent department from various regions of Russia following ineffective treat-
ment; ** — exudative pleurisy; empyema; bronchial tuberculosis, fistulous form; bronchial stenosis; *** — pulmonary tu-
berculosis combined with peripheral lymph nodes lesions; **** — anti-tuberculosis drugs.



с очаговым туберкулёзом лёгких (ограниченный 
процесс).  

Абациллирование достигнуто у всех 3 паци-
ентов, выделяющих МБТ (диагностический ма-
териал — мокрота): 1 — через 1 мес., 1 — через 
2 мес., 1 — через 4 мес. Из 7 пациентов с кавер-
нами в лёгких, закрытие установлено у 1.  

Благоприятный исход лечения с примене-
нием только химиотерапии отмечен у 16 (45,7%) 
из 35 пациентов (рисунок).  

Позднее выявление заболевания, с форми-
рованием распространённых процессов и ослож-
нений, привело к развитию необратимых морфо-
логических изменений в лёгких, ВГЛУ и плевре, 
что потребовало проведения хирургических вме-
шательств на разных сроках химиотерапии у 
19 (54,3%) пациентов. 

Вторичный анализ. Наблюдение после за-
вершения основного курса химиотерапии прове-
дено: через 6 мес. — у 5 пациентов; через 1 год — 
у 18 пациентов, из них 16 пролечены по коротким 
режимам, 2 — по длинным. По данным КТ ОГК 
рецидивов заболевания не выявлено.  

Переносимость  
В целом, при проведении химиотерапии, одна 

или несколько побочных реакций (ПР) были за-
регистрированы у 67,5% (25/37) пациентов на раз-
личные противотуберкулёзные препараты.  

Оценка кардиотоксичности. Из 37 паци-
ентов одновременно получали Dlm + фторхино-
лоны — 7, Dlm+бедаквилин — 10, Dlm + бедак-
вилин + фторхинолоны — 15, Dlm + другие пре-
параты — 5. Удлинение QTc � 460 мс отмечено 
у одной пациентки с ШЛУ МБТ (устойчивость 
к бедаквилину) через 6  мес. получения схемы 
Dlm + линезолид + пиразинамид + капреомицин. 
После проведения суточного ЭКГ мониториро-
вания по Холтеру, кардиологом дано заключение: 
нарушение адаптации интервала QT к ЧСС (та-
хикардия — 102 удара в минуту), что не является 
истинным удлинением QT, связанным с кардио-
токсическим действием, противопоказаний для 
продолжения приёма Dlm нет. Значения QTc у 
всех пациентов оставались в целом постоянными 
во время исследования: Ме — 373 [356–428] мс. 
Не было зарегистрировано ни одного случая 
желудочковой аритмии или torsade de pointes. 
Ни в одном случае не было электролитных 
нарушений.  

Нейропсихиатрические нежелательные ре-
акции. Dlm в сочетании с циклосерином получали 
11 пациентов. Побочные реакции в виде галлю-
цинаций (дети видели червяков и мух) развились 
в 2 случаях: у пациентов в возрасте 3 и 4 лет, в од-
ном случае через 8 доз, в другом через 6 мес., что 
потребовало отмены Dlm и циклосерина. После 
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Таблица 3. Частота включения противотуберкулёзных препаратов в схемы химиотерапии у пациентов в 
группах наблюдения (n = 35) 
Table 3. Frequency of inclusion of anti-tuberculosis drugs in chemotherapy regimens in patients in the observation 
groups (n = 35) 
Препараты                                                                                                Группа 1, n = 7, %       Группа 2, n = 8, %    Группа 3, n = 20, % 
Бедаквилин                                                                                                        —*                                8 (100)                          19 (95,0) 
Линезолид                                                                                                      7 (100)                            7 (87,5)                          18 (86,0) 
Левофлоксацин/моксифлоксацин                                                   6 (85,7)                            3 (37,5)                          13 (65,0) 
Циклосерин/теризидон                                                                          4 (57,0)                            4 (66,0)                            1 (5,0) 
Этамбутол                                                                                                       1 (12,5)                                 —                                2 (10,0) 
Пиразинамид                                                                                                6 (85,7)                            1 (16,0)                           7 (35,0) 
Этионамид/протионамид                                                                      5 (62,0)                            2 (25,0)                           3 (15,0) 
ПАСК                                                                                                                 2 (25,0)                            2 (33,0)                            1 (5,0) 
Амикацин/капреомицин                                                                        1 (12,5)                                 —                                4 (20,0) 
Примечание. * — бедаквилин не назначали детям младше 6 лет в связи с ограничением возраста в действующих 
до октября 2024 г. национальных клинических рекомендациях. 
Note. * — bedaquiline was not prescribed to children under 6 years of age due to age restrictions in the national clinical 
guidelines effective until October 2024.

Таблица 4. Оценка эффективности лечения после завершения основного курса химиотерапии (n = 35) 
Table 4. Assessment of treatment effectiveness following the completion of the main chemotherapy course (n = 35) 
Исход лечения                                                                                                Группа 1, n = 7, %    Группа 2, n = 8, %   Группа 3, n = 20, % 
Клинически излечен                                                                                         7 (100)                          8 (100)                         20 (100) 
Режимы химиотерапии 

Короткий (индивидуальный) режим (МЛУ МБТ)                     2 (28,5)                         2 (25,0)                         9 (45,0) 
Короткий (индивидуальный) режим (пре-ШЛУ МБТ)          4 (57,0)                         6 (75,0)                         6 (30,0) 
Длинный (индивидуальный) режим (МЛУ) МБТ*                    1 (14,5)                              —                                1 (5,0) 
Длинный (индивидуальный) режим (пре-ШЛУ МБТ)*               —                                   —                              2 (10,0) 
Длинный (индивидуальный) режим (ШЛУ МБТ)*                        —                                   —                              2 (10,0) 

Примечание. * — пациенты с торпидным или волнообразным течением туберкулёза. 
Note. * — patients with a torpid or undulating course of tuberculosis.



отмены препаратов и проведения дезинтоксика-
ционной терапии, галлюцинации исчезли через 
48 ч. Ещё 1 случай побочной реакции через 4,5 мес. 
приёма препарата, в виде агрессивного поведе-
ния, отмечен у подростка 15 лет (масса тела — 
35 кг 900 г), за 10 дней до этого эпизода появилась 
замкнутость, затем частые конфликты со сверст-
никами, истерики со слезами. Dlm отменён, про-
ведена дезинтоксикационная терапия, эмоцио-
нальный фон восстановился через 72 ч. 

Таким образом, взаимосвязь назначения Dlm 
с развитием ПР установлена в 8% (3/37) случаев — 
нейропсихиатрические нежелательные реакции.  

Обсуждение 
Результаты нашего исследования подтвер-

ждают опубликованные зарубежными авторами и 
экспертами ВОЗ данные о том, что применение 6- 
или 9-месячных режимов может быть эффектив-
ным при лечении туберкулёза с МЛУ МБТ у детей 
и подростков [13]. Применение, одобренной ВОЗ 
6-месячной схемы BPaLM/BPaL не рекомендуется 

детям младше 14 лет из-за отсутствия данных о 
безопасности претоманида и риска токсичности 
при длительном воздействии линезолида  [4]. В 
статье  AJ Garcia-Prats и соавт. [5] показано, что за-
мена претоманида деламанидом и сокращение 
продолжительности приёма линезолида могут по-
мочь снизить риски побочных реакций. Стоит от-
метить, что существенным преимуществом нашего 
исследования является включение пациентов, у 
которых по данным микробиологического иссле-
дования, наряду с МЛУ, определена пре-ШЛУ и 
ШЛУ МБТ. Помимо этого, в зарубежных работах не 
отражены чёткие критерии, с учётом которых при-
нимается решение о возможности сокращения 
курса химиотерапии до 6, 9 или 12 мес., в том числе 
при проведении хирургических вмешательств на 
различных этапах лечения. В клинике нашего ин-
ститута разработаны и запатентованы: «Способ 
определения длительности химиотерапии тубер-
кулёза органов дыхания с множественной и ши-
рокой лекарственной устойчивостью МБТ у де-
тей и подростков» и «Способ определения 
длительности химиотерапии после хирургиче-
ского лечения туберкулёза органов дыхания у де-
тей и подростков». Предложены критерии для 
обоснования индивидуальной длительности хи-
миотерапии на основе: оценки сроков прекраще-
ния бактериовыделения, рентгенологической 
динамики, результатов патоморфологического и 
микробиологического исследований операцион-
ного материала [17, 18].  

Результаты исследования BEAT-TB показы-
вают, что 6-месячный курс лечения деламани-
дом может быть очень эффективным у детей. 
Примечательно, что в исследовании BEAT-TB 
участвовали дети в возрасте 6 лет и старше, в то 
время как рекомендации ВОЗ допускают исполь-
зование деламанида у детей с МЛУ/рифампици-
норезистентным туберкулёзом (РР-ТБ) всех воз-
растов, включая детей младше 3 лет [4]. Хотя 
окончательные результаты этого исследования 
ещё не доступны (число участников детского 
возраста, возрастные группы, профиль побоч-
ных эффектов), предварительные данные под-
тверждают потенциал более коротких, пол-
ностью пероральных схем химиотерапии для 
повышения эффективности лечения в педиат-
рической популяции [20].  

Отдельного обсуждения заслуживает во-
прос о том, сколько и какие препараты должны 
входить в схему химиотерапии, чтобы пере-
крыть спектр лекарственной устойчивости M. 
tuberculosis, в случаях когда ТЛЧ проведены 
только методом ПЦР: Xpert MTB/RIF (на плат-
форме GeneXpert), определяет устойчивость к 
рифампицину; тесты «Амплитуб-МЛУ-РВ» и 
«Амплитуб-FQ-РВ» (ООО  «Синтол», Россия) — 
возможность определить устойчивость к HRFq. 
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Частота применения хирургического лечения и пока-
зания к проведению операций в группах наблюдения. 
Примечание. Показания к операции (n = 19): * — эм-
пиема — 1;  ** — эмпиема — 1; ТВГЛУ — 1;  ТВГЛУ + эм-
пиема — 1; ТВГЛУ + туберкулема — 1; *** — туберкуле-
ма/множественные туберкулемы — 7; туберкулема  + 
эмпиема — 3; эмпиема — 2; цирротический туберку-
лёз — 1; ТВГЛУ — 1. 
Frequency of surgical treatment and indications for surgery 
in the observation groups. 
Note. Indications for surgery (n = 19): * — empyema — 1; 
** — empyema — 1; intrathoracic lymph node tuberculosis 
(ITLNTB) — 1; ITLNTB+ empyema — 1; ITLNTB + tubercu-
loma — 1; *** — tuberculoma/multiple tuberculomas — 7; 
tuberculoma + empyema — 3; empyema — 2; cirrhotic tu-
berculosis — 1; ITLNTB — 1.



Неопределённость в выборе препаратов суще-
ствует и при назначении режима химиотерапии 
при ориентире на ТЛЧ МБТ источника инфек-
ции, так как возможно расхождение в спектрах 
лекарственной устойчивости. Решением этого 
вопроса, по результатам нашего исследования, 
может быть назначение четырёхкомпонентной 
схемы на основе BDlmLFq для пациентов с МЛУ 
МБТ, BDlmL + пиразинамид и/или протионамид 
с пре-ШЛУ МБТ, B/L + Dlm + 2ПТП с учётом ТЛЧ 
МБТ у пациентов с ШЛУ МБТ. 

Доказательством эффективности применения 
Dlm в укороченных режимах химиотерапии у на-
ших пациентов служит отсутствие рецидивов ту-
беркулёза через 1 год после завершения лечения.  

При внедрении в клиническую практику но-
вых препаратов, особенно у пациентов детской 
возрастной группы, необходимо уделить при-
стальное внимание мониторингу развития по-
бочных реакций. К серьёзным побочным реак-
циям, которые могут возникать при применении 
Dlm (препарат Дельтиба) относятся: ощущение 
перебоев в работе сердца или учащённое серд-
цебиение, что может сопровождаться обморо-
ками, головокружением; удлинение интервала 
QT на ЭКГ; галлюцинации (зрительные, слухо-
вые, тактильные), потеря контакта с реаль-
ностью, психозы.  

По результатам нашего наблюдения, не заре-
гистрировано ни одного случая развития кардио-
токсических реакций, в том числе при сочетании 
в одной схеме с Dlm бедаквилина и/или фторхи-
нолонов. Схожие результаты отражены в прово-
димых ранее зарубежных исследованиях [21, 22]. 
Однако необходим регулярный ЭКГ мониторинг, 
особенно у пациентов с распространёнными про-
цессами с выраженной интоксикацией при нали-
чии тахикардии (оценка нарушения адаптации 
интервала QT к ЧСС). Галлюцинации, отмеченные 
у детей до 5 лет, получающих одновременно Dlm 
и циклосерин, свидетельствуют о нежелательном 
назначении такой комбинации и необходимости 
тщательного контроля. Не до конца решённым 
остаётся вопрос о дозировке Dlm детям и под-
росткам с массой тела менее 30 кг и в диапазоне 
от 30 до 35 кг включительно. В соответствии с дей-
ствующими клиническими рекомендациями «Ту-
беркулёз у детей» (2024 г.), пациентам при массе 
тела до 35 кг назначается 100 мг, а при 35 кг — 
взрослая дозировка 200 мг. В нашем исследова-

нии у подростка 15 лет с массой тела 35 кг 900 г 
была отмечена нейропсихиатрическая реакция. 

Заключение 
Проведённое нами исследование вносит вклад 

в решение одной из самых актуальных проблем — 
повышение эффективности лечения туберкулёза 
органов дыхания с МЛУ/пре-ШЛУ/ШЛУ МБТ у де-
тей и подростков. Применение деламанида, в со-
четании с другими препаратами в коротких режи-
мах химиотерапии туберкулёза с лекарственной 
устойчивостью возбудителя при проведении ком-
плексного лечения, демонстрирует высокий про-
цент достижения успешного результата. Подбор 
индивидуальных режимов и доз Dlm при регуляр-
ном мониторинге позволяет снизить риск побоч-
ных реакций. Необходимо продолжить научные 
исследования, направленные на доказательство 
возможности эффективного применения коротких 
четырёхкомпонентных режимов химиотерапии, 
с включением Dlm, у пациентов детской возраст-
ной группы. 
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