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Âñòóï
Îñòàíí³ìè ðîêàìè âåëèêîãî çíà÷åííÿ íàáóëà ïðîáëåìà ì³êîòè÷íîãî óðàæåííÿ

äèõàëüíèõ øëÿõ³â. Ñïîñòåð³ãàþòü çíà÷íå çðîñòàííÿ ê³ëüêîñò³ ãðèáêîâèõ çàõâîðþ-
âàíü ÿê çàïàëüíî¿, òàê ³ àëåðã³÷íî¿ ïðèðîäè. Ôàêòîðàìè ðèçèêó ö³º¿ ïàòîëîã³¿ º,
çîêðåìà, çàõâîðþâàííÿ ç ïîðóøåííÿì ³ìóíîëîã³÷íî¿ ðåàêòèâíîñò³ òà çàñòîñóâàííÿ
êîðòèêîñòåðî¿ä³â, ÿê³ ïîðóøóþòü ³ìóí³òåò, à òàêîæ óñóíåííÿ êîíêóðåíòíî¿ ä³¿ íîð-
ìàëüíî¿ áàêòåð³àëüíî¿ ôëîðè ï³ä âïëèâîì àíòèá³îòèê³â.

ª äîñèòü øèðîêèé ñïåêòð çàõâîðþâàíü ³ ïàòîëîã³÷íèõ ñòàí³â íåñïåöèô³÷íîãî
ïîõîäæåííÿ, ÿê³ îáòÿæóþòüñÿ ãðèáêîâîþ ³íôåêö³ºþ. Äî íèõ íàëåæèòü ³ ãîðìîíîçà-
ëåæíà áðîíõ³àëüíà àñòìà. Çà äàíèìè ë³òåðàòóðè ó õâîðèõ íà áðîíõ³àëüíó àñòìó, â
áàçîâó òåðàï³þ ÿêèõ âõîäÿòü êîðòèêîñòåðî¿äè, íàé÷àñò³øå âèÿâëÿþòü ãðèáêè ðîä³â
Candida òà Aspergillus.

Äåÿê³ ãðèáêè ðîäó Candida, îñîáëèâî Candida albicans, ìàþòü çíà÷í³ ñåíñèá³-
ë³çóþ÷³ âëàñòèâîñò³, ùî ñïðè÷èíþþòü àëåðã³÷íó ïåðåáóäîâó îðãàí³çìó òà çóìîâëþ-
þòü âèíèêíåííÿ àëåðã³÷íèõ ðåàêö³é òà çàõâîðþâàíü äèõàëüíèõ øëÿõ³â, à òàêîæ îá-
òÿæóþòü êë³í³÷íèé ïåðåá³ã áðîíõ³àëüíî¿ àñòìè. Óâàãà äî öüîãî ïèòàííÿ çðîñëà
òàêîæ ÷åðåç óñêëàäíåííÿ àíòèá³îòèêîòåðàï³¿.

Äåÿê³ àâòîðè çàçíà÷àþòü, ùî àëåðã³÷í³ ïðîÿâè â ëåãåíÿõ ìîæóòü âèíèêàòè ³ çà
íàÿâíîñò³ íåçíà÷íî¿ ê³ëüêîñò³ êàíäèäîçíî¿ ôëîðè â äèõàëüíèõ øëÿõàõ. Ïðè öüîìó
ìàº çíà÷åííÿ íå ê³ëüê³ñòü âèÿâëåíèõ êîëîí³é ãðèáê³â, à ðåàêö³ÿ îðãàí³çìó õâîðîãî
íà ãðèáêîâó ôëîðó.

Äîíåäàâíà ë³êóâàííÿ õâîðèõ ç ãðèáêîâèìè óðàæåííÿìè äèõàëüíèõ øëÿõ³â
áóëî äîñèòü ñêëàäíèì, òîìó ùî ïðåïàðàòè, ÿê³ çàñòîñîâóâàëè íàé÷àñò³øå (í³-
ñòàòèí òà ëåâîðèí), íà æàëü, ìàþòü íåçíà÷íó ñèñòåìíó ïðîòèãðèáêîâó àêòèâí³ñòü.
Ñóòòºâó ðîëü â³ä³ãðàº òàêîæ ïðîáëåìà ðåçèñòåíòíîñò³ ãðèáê³â äî ïðîòèãðèáêîâèõ
çàñîá³â. Îäíèì ³ç øëÿõ³â ïîë³ïøåííÿ êë³í³÷íîãî åôåêòó ë³êóâàííÿ õâîðèõ íà áðîí-
õ³àëüíó àñòìó ³ç ñóïóòí³ìè ì³êîòè÷íèìè óðàæåííÿìè äèõàëüíèõ øëÿõ³â º çàñòîñó-
âàííÿ íîâèõ ïðîòèãðèáêîâèõ çàñîá³â.

Ìè çàñòîñîâóâàëè â êîìïëåêñí³é òåðàï³¿ õâîðèõ íà ³íôåêö³éíîçàëåæíó áðîí-
õ³àëüíó àñòìó ç³ ñóïóòí³ìè ì³êîòè÷íèìè óðàæåííÿìè äèõàëüíèõ øëÿõ³â íîâèé ïðå-
ïàðàò Äèôëþêàí (ôëóêîíàçîë), ÿêèé ìàº çäàòí³ñòü ñïåöèô³÷íî ³íã³áóâàòè ñèíòåç
ãðèáêîâèõ ñòåðîë³â.

Ìåòîþ ðîáîòè áóëî âèâ÷åííÿ åôåêòèâíîñò³ íîâîãî ïðîòèãðèáêîâîãî ïðåïàðàòó
äèôëþêàíó òà ìîæëèâîñò³ ï³äâèùåííÿ åôåêòèâíîñò³ ë³êóâàííÿ õâîðèõ íà ³íôåê-
ö³éíîçàëåæíó áðîíõ³àëüíó àñòìó ç³ ñóïóòí³ì ì³êîòè÷íèì óðàæåííÿì äèõàëüíèõ øëÿõ³â.

Ìàòåð³àëè òà ìåòîäè äîñë³äæåííÿ
Ìè îáñòåæèëè 67 õâîðèõ íà ³íôåêö³éíîçàëåæíó áðîíõ³àëüíó àñòìó â³êîì â³ä

18 äî 58 ðîê³â. Ó âñ³õ õâîðèõ ïðè áàêòåð³îëîã³÷íîìó äîñë³äæåíí³ õàðêîòèííÿ àáî
áðîíõî-àëüâåîëÿðíîãî çìèâó âèÿâëåíî ãðèáêè ðîä³â Candida òà Aspergillus. Óñ³õ
õâîðèõ áóëî ïîä³ëåíî íà 3 ãðóïè: ² ãðóïà — 20 îñ³á, ó êîìïëåêñíó òåðàï³þ ÿêèõ
âõîäèâ äèôëþêàí ïî 50 ìã äâ³÷³ íà äåíü óïðîäîâæ 14 äí³â; ²² ãðóïà — 24 ïàö³ºíòè
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ç ³íôåêö³éíîçàëåæíîþ áðîíõ³àëüíîþ àñòìîþ, ÿê³ â êîìïëåêñí³é òåðàï³¿ îòðèìóâà-
ëè í³ñòàòèí àáî ëåâîðèí ïî 500 òèñ. îäèíèöü 4 ðàçè íà äåíü óïðîäîâæ 12—24 äí³â;
²²² ãðóïà — 23 ïàö³ºíòè, ÿê³ îòðèìóâàëè áàçîâó òåðàï³þ áðîíõ³àëüíî¿ àñòìè.

Ó âñ³õ õâîðèõ ïðîâîäèëè ì³êîëîã³÷íå äîñë³äæåííÿ õàðêîòèííÿ, ïðè ÿêîìó ìà-
òåð³àë âèñ³âàëè íà æèâèëüíå ñåðåäîâèùå Ñàáóðî. Ìè âèêîíóâàëè ì³êðîñêîï³÷íå
äîñë³äæåííÿ òà îäåðæóâàëè êóëüòóðó ãðèáê³â. Âîäíî÷àñ ïðîâîäèëè âíóòð³øíüî-
øê³ðí³ ïðîáè ç àëåðãåíàìè ãðèáê³â Candida albicans, Aspergillus fumigatus, Asper-
gillus niger äî òà ÷åðåç 1,5—2 ì³ñÿö³ ï³ñëÿ ë³êóâàííÿ. Çà íàøèìè ñïîñòåðåæåííÿ-
ìè, ó õâîðèõ ïåðåâàæàëè àëåðã³÷í³ ðåàêö³¿ ñïîâ³ëüíåíîãî òèïó (çà òèïîì ôåíîìå-
íó Àðòþñà). Ðåàêö³þ ç ðîçì³ðîì ³íô³ëüòðàòó 8—19 ìì ââàæàëè ïîçèòèâíîþ (+),
20—29 ìì — ïîçèòèâíîþ (++), 29 ìì ³ á³ëüøå — ïîçèòèâíîþ (+++). Åðèòåìàòîçí³
òà íåñò³éê³ ðåàêö³¿ ðîçãëÿäàëè ÿê ñóìí³âí³ ³ íå âðàõîâóâàëè.

Ðåçóëüòàòè òà ¿õ îáãîâîðåííÿ
Ó âñ³õ ïàö³ºíò³â ïðè íàäõîäæåíí³ â êë³í³êó â õàðêîòèíí³ âèÿâëÿëè ãðèáêè, ïå-

ðåâàæíî öå áóëè ïðåäñòàâíèêè ðîäó Candida, ïðè÷îìó çíà÷íèé ð³ñò ñïîñòåð³ãàâñÿ
ïðèáëèçíî ó 30% õâîðèõ. Ï³ä âïëèâîì ë³êóâàííÿ ì³êîëîã³÷íà êàðòèíà õàðêîòèííÿ
ïî÷àëà çíà÷íî â³äð³çíÿòèñÿ â ð³çíèõ ãðóïàõ.

Òàê, êîìïëåêñíà òåðàï³ÿ ç äèôëþêàíîì âèÿâèëàñÿ íàéåôåêòèâí³øîþ: âîíà
çàáåçïå÷èëà ñàíàö³þ õàðêîòèííÿ â³ä ãðèáêîâî¿ ôëîðè ó ïåðåâàæíî¿ á³ëüøîñò³ ïà-
ö³ºíò³â (80% — ð³ñò â³äñóòí³é, 20% — ïîîäèíîê³ êîëîí³¿). Çàñòîñóâàííÿ æ í³ñòàòè-
íó àáî ëåâîðèíó ñïðè÷èíþº ñàíàö³þ õàðêîòèííÿ ò³ëüêè â 16,7% õâîðèõ (58% — ïî-
ì³ðíèé ð³ñò àáî ïîîäèíîê³ êîëîí³¿), à â³äñóòí³ñòü ïðîòèãðèáêîâèõ ïðåïàðàò³â ó
êîìïëåêñí³é òåðàï³¿ íå çì³íþº ì³êîëîã³÷íî¿ êàðòèíè.

Ñë³ä çàçíà÷èòè, ùî â îáñòåæåíèõ õâîðèõ ïåðåä ë³êóâàííÿì ãðèáêè ðîäó As-
pergillus ó õàðêîòèíí³ âèçíà÷àëè ð³äêî — ïîäèíîê³ êîëîí³¿ ó 5—15% õâîðèõ, òîìó
ðåçóëüòàòè äîñë³äæåííÿ íå ìîæíà ââàæàòè äîñòîâ³ðíèìè. Ïðîòå ó 2 ³ç 3 õâîðèõ, ó
ÿêèõ áóëî âèÿâëåíî ð³ñò öèõ ãðèáê³â ³ ÿê³ îòðèìóâàëè äèôëþêàí, äîñÿãíóòî ñàíàö³¿
ìîêðîòè. Íàòîì³ñòü ó äâîõ ³íøèõ ãðóïàõ êàðòèíà íå çì³íèëàñÿ.

Ìè òàêîæ âèâ÷àëè ñòóï³íü ñåíñèá³ë³çàö³¿ õâîðèõ äî ãðèáêîâèõ àíòèãåí³â. Âè-
õîäÿ÷è ç íàâåäåíèõ äàíèõ, ñòóï³íü ñåíñèá³ë³çàö³¿ â óñ³õ ãðóïàõ õâîðèõ äî
ë³êóâàííÿ áóâ îäíàêîâèé. Íàéâèðàçí³ø³ øê³ðí³ ïðîáè â³äçíà÷àëè äî àëåðãåí³â
Candida albicans.

Ï³ñëÿ ë³êóâàííÿ (äîñë³äæåííÿ ïðîâîäèëîñü ÷åðåç 2 ì³ñÿö³ ï³ñëÿ çàê³í÷åííÿ
êóðñó òåðàï³¿) ó ãðóï³ õâîðèõ, ÿê³ îäåðæóâàëè äèôëþêàí (² ãðóïà), çíà÷íî çìåíøè-
ëàñü ³íòåíñèâí³ñòü ïîçèòèâíèõ øê³ðíèõ ïðîá äî âêàçàíîãî àëåðãåíó, äåùî çá³ëü-
øèëàñÿ ÷àñòêà õâîðèõ ³ç íåãàòèâíèìè øê³ðíèìè ïðîáàìè. Ó ²² ãðóï³, äå ïàö³ºíòè
îäåðæóâàëè ³íø³ ïðîòèãðèáêîâ³ ïðåïàðàòè, òà â ²²² (êîíòðîëüí³é) ãðóï³ çì³í öèõ
ïîêàçíèê³â íå â³äáóâàëîñÿ.

Íåîáõ³äíî çàçíà÷èòè, ùî îñê³ëüêè äîñë³äæåííÿ ïðîâîäèëîñü ÷åðåç 2 ì³ñÿö³
ï³ñëÿ ë³êóâàííÿ, ð³âåíü øê³ðíèõ ïðîá äî àëåðãåí³â Candida albicans çàëèøàâñÿ äî-
ñèòü âèñîêèì, àëå ï³ä âïëèâîì äèôëþêàíó â³äçíà÷àëàñü ñò³éêà ïîçèòèâíà òåí-
äåíö³ÿ — ÿêùî äî ë³êóâàííÿ íåãàòèâí³ ðåçóëüòàòè âèÿâëÿëè ó 10%, ïîçèòèâí³ “+” ó
20%, “++” — ó 40%, “+++” — ó 30%, òî ï³ñëÿ ë³êóâàííÿ ö³ ïîêàçíèêè ñòàíîâèëè
â³äïîâ³äíî 20%, 40%, 30% ³ 10%. Íàòîì³ñòü â ³íøèõ õâîðèõ ìè öüîãî íå ñïîñòåð³-
ãàëè. Âðàõîâóþ÷è íåçíà÷íó ê³ëüê³ñòü õâîðèõ ³ç íàÿâí³ñòþ ïîçèòèâíèõ øê³ðíèõ ïðîá
äî ãðèáê³â ðîäó Aspergillus, ìè íå ìîæåìî ðîáèòè â³ðîã³äí³ âèñíîâêè.

Òðåáà çàçíà÷èòè, ùî ó õâîðèõ ² ãðóïè (ÿê³ îäåðæóâàëè äèôëþêàí) â³äçíà÷àëè
âèðàæåí³øó ïîçèòèâíó äèíàì³êó êë³í³÷íîãî ïåðåá³ãó áðîíõ³àëüíî¿ àñòìè, ùî ïðî-
ÿâëÿëîñü ó çìåíøåíí³ ÷àñòîòè íàïàä³â ÿäóõè, êàøëþ, ê³ëüêîñò³ õàðêîòèííÿ, ïî-
ë³ïøåíí³ ïîêàçíèê³â çîâí³øíüîãî äèõàííÿ ïîð³âíÿíî ç õâîðèìè ²² òà ²²² ãðóï.
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Ó ïðîöåñ³ äîñë³äæåííÿ íå áóëî çàðåºñòðîâàíî âèïàäê³â ïîá³÷íèõ ðåàêö³é, àëå
çà á³ëüøî¿ ê³ëüêîñò³ ñïîñòåðåæåíü ìè íå ìîæåìî âèêëþ÷àòè òàêó ìîæëèâ³ñòü.
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Ï³äáèâàþ÷è ï³äñóìîê, ìîæíà òâåðäèòè, ùî çàñòîñóâàííÿ äèô-
ëþêàíó â êîìïëåêñí³é òåðàï³¿ õâîðèõ íà ³íôåêö³éíîçàëåæíó áðîí-
õ³àëüíó àñòìó ³ç ñóïóòí³ìè ì³êîòè÷íèìè óðàæåííÿìè äèõàëüíèõ
øëÿõ³â çàáåçïå÷óº ñàíàö³þ õàðêîòèííÿ (îñîáëèâî ùîäî ãðèáê³â
ðîäó Candida) òà çìåíøóº ñåíñèá³ë³çàö³þ îðãàí³çìó äî ãðèáêîâèõ
àëåðãåí³â, ùî ñïðèÿº ïîë³ïøåííþ ïåðåá³ãó çàõâîðþâàííÿ. Öå äàº
ï³äñòàâó ðåêîìåíäóâàòè äèôëþêàí ÿê ïðåïàðàò âèáîðó äëÿ õâî-
ðèõ ³ç âèùåçàçíà÷åíîþ óñêëàäíåíîþ ïàòîëîã³ºþ.


