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вступление. Угроза распространения лекар
ственно устойчивого туберкулеза (ТБ) сегодня 
рассматривается как очень значительная. Самую 
серьёзную опасность представляет мультирези
стентный туберкулёз (МРТБ), который вызывается 
штаммами, обладающими устойчивостью, по край
ней мере, к изониазиду и рифампицину – двум ос
новным лекарственным препаратам первого ряда, 
используемым в комбинированной химиотерапии. 
Несмотря на различное толкование имеющихся 
данных, распространяемость мультирезистентного 
туберкулёза была охарактеризована как глобальная 
пандемия, ещё более смертельная, чем синдром 
приобретённого иммунодефита, и потенциально 
способная дестабилизировать общество [1,2]. 

Степень опасности велика по двум причинам. Во
первых, количество пациентовносителей устойчи
вых форм возросло до таких размеров, что постави
ло под угрозу контроль ТБ в некоторых частях мира. 
По оценкам ВОЗ в период между 2011 и 2015 гг., 
будет выявлено более чем 2 миллиона новых слу
чаев заболевания МРТБ. Согласно последним дан
ным ВОЗ, ежегодно в мире выявляют около 450 000 
новых случаев МРТБ, причем на такие страны, как 
Китай, Индия и Россия приходится более 50% всех 
случаев в мире. Менее 5% новых и ранее лечивших
ся пациентов с туберкулезом были протестированы 
на МРТБ в большинстве стран мира в 2010 году и 
зарегистрированное число пациентов, проходящих 
лечение, достигло только 16% [7]. 

Лечение лекарственно устойчивых форм за
болевания отчасти осложнено тем, что оно связа
но с использованием дорогостоящих и токсичных 
медикаментов [2]. При этом страны с низкими до
ходами, сообщают о дефиците финансирования 
на 2012 год в 1 млрд. долларов США. Только 5% 
больных МЛУТБ в мире получают надлежащее ле
чение. Вторая причина состоит в том, что пациенты 
с активным ТБ, включая и устойчивую к антибио
тикам форму, становятся всё более мобильными в 
международном масштабе. Глобализация влияет 

на распространение инфекционных заболеваний, 
и сегодня лекарственно устойчивые штаммы могут 
появиться в любом уголке планеты [5,8]. 

Феномен лекарственной устойчивости мико
бактерии туберкулеза (МБТ) имеет важное клини
ческое значение. Существует тесная взаимосвязь 
между количественными изменениями бактериаль
ной популяции и изменением ряда биологических 
свойств микобактерий, одним из которых является 
лекарственная устойчивость. В большой размножа
ющейся бактериальной популяции всегда имеется 
небольшое число лекарственно–устойчивых му
тантов, которые практического значения не имеют, 
но по мере уменьшения бактериальной популяции 
изменяется соотношение между количеством чув
ствительных и устойчивых МБТ. В этих условиях 
происходит размножение главным образом устой
чивых МБТ, эта часть бактериальной популяции 
увеличивается, достигая критической пропорции, 
иногда даже превышая ее [5,6]. Следовательно, 
в клинической практике необходимо исследовать 
лекарственную чувствительность микобактерий и 
результаты этого исследования сопоставлять с ди
намикой туберкулезного процесса. 

целью данного исследования явилось опреде
лить соотношение между чувствительными и устой
чивыми штаммами m. tuberculosis, выделенными от 
пациентов с легочной формой туберкулеза в Харь
ковской области. 

Объект и методы исследования. Были про
анализированы результаты исследования устойчи
вости МБТ к антимикобактериальным препаратам у 
больных туберкулезом легких зарегистрированных 
в 20112012 гг. по Харьковской области. Всего об
следовано методом бактериоскопии 3460 человек, 
из них случаи выявления кислотоустойчивых бак
терий составили 47,8%. Методом посева МБТ(+) 
выявлено в 59,0% случаев (2043 пациентов). Про
веден тест на чувствительность к противотуберку
лезным препаратам (ПТП) первого ряда (изониази
ду, стрептомицину, рифампицину и этамбутолу) на 
1829 выделенных и идентифицированных культур 
m. tuberculosis, что составляет 89,5% от случаев вы
явления МБТ(+) методом посева. Такой процент об
условлен малым количеством материала для про
ведения теста лекарственной чувствительности. 
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Тестирование проводилось методом абсолютных 
концентраций на среде ЛевенштейнЙенсена [3,4]. 
Все данные были обработаны на компьютере при 
помощи статистической программы stAtisticA. 

результаты исследований и их обсуждение. 
При рассмотрении общего количества штаммов 
мы выявили, что полностью чувствительные штам
мы МБТ составляют 66,5% случаев среди всех изо
лятов, монорезистентные штаммы – 5,6% случаев, 
полирезистентные штаммы – 6,2% случаев, муль
тирезистентные штаммы – 22,1% случаев из всей 
исследованной за 2 года бактериальной популяции. 

Выявлена устойчивость к ПТП у 612 больных, 
что составило 33,5% случаев ТЛЧ, которые были 
распределены на три группы: в 1ю группу вошли 
случай впервые диагностированного ТБ (ВДТБ) – 
318 больных (51,9%), во 2ю группу вошли случаи 
рецидива ТБ (РТБ) – 127 больных (20,7%) и 3ю со
ставили случаи лечения после перерыва, неудача 
лечения и другие случай повторного лечения – 167 
больной (27,3%). В таблице профили резистентно
сти к противотуберкулезным препаратам первого 
ряда представлены более подробно. 

Анализируя приведенные данные, установлено, 
что монорезистентных изолятов было 103 (16,8%) 
из 721 положительных результатов теста медика
ментозной чувствительности, из них резистентных к 
изониазиду – 37 (6,0%); к рифампицину 12 (1,9%); к 
этамбутолу 0; к стрептомицину 66 (10,8%). Штам
мы, выделенные от «новых» случаев составили 70 

(11,4%). Среди этих штаммов монорезистентность 
к отдельным препаратам распределилась следую
щим образом: к изониазиду – 15 (2,5%); к рифам
пицину 12 (1,9%); к этамбутолу 0; к стрептоми
цину – 43 (7,0%). Штаммы, выделенные у больных 
при рецидивах заболевания, составили 10 (1,6%). 
Среди них монорезистентность к изониазиду со
ставила – 2 (0,3%); к рифампицину – 0; к этамбуто
лу – 0; к стрептомицину – 8 (1,3%). Среди штаммов, 
выделенных у больных с лечением после перерыва, 
неудачи лечения и других случаев повторного ле
чения (23 штамма – 3,8% случаев) монорезистент
ность выглядела следующим образом: к изониази
ду – 8 (1,3%); к рифампицину – 0; к этамбутолу – 0; к 
стрептомицину15 (2,5%). 

полирезистентность была выявлена в 113 
(18,5%) штаммах из 721 положительных результатов 
теста медикаментозной чувствительности. Из них к 
сочетанию изониазид + этамбутол (he) – 1 (0,2%); 
изониазид + стрептомицин (hs) – 59 (9,6%); изони
азид + этамбутол + стрептомицин (hes) – 26 (4,2%); 
рифампицин + стрептомицин (rs) – 21 (3,4%); ри
фампицин + этамбутол (re) – 1 (0,2%); рифампицин 
+ этамбутол + стрептомицин (res) – 3 (0,5%); этам
бутол + стрептомицин (es) – 2 (0,3%). Среди новых 
случаев ТБ (всего 58 (9,5%)) полирезистентность 
распределилась следующим образом. К сочетанию 
изониазид + этамбутол (he) – 0; изониазид + стреп
томицин (hs) – 34 (5,6%); изониазид + этамбутол + 
стрептомицин (hes) – 11 (1,8%); рифампицин + 

таблица 

профили резистентности тБ штаммов, выделенных в харьковской области, 2011-2012 г

Новые случаи Рецидивы Лечение после перерыва, неудача лече
ния, другие случаи повторного лечения

Всего
(%) 

абс % абс % абс % абс %
318 51,9 127 20,7 167 27,3 612 100

Устойчивость к одному АМПБ (монорезистентность)
h 15 2,5 2 0,3 8 1,3 37 6,0
r 12 1,9 0 0 0 0 12 1,9
e 0 0 0 0 0 0 0 0
s 43 7,0 8 1,3 15 2,5 66 10,8
Всего 70 11,4 10 1,6 23 3,8 103 16,8

Устойчивость к h + r (мультирезистентность)
hr 9 1,5 3 0,5 3 0,5 15 2,5
hre 9 1,5 2 0,3 2 0,3 13 2,1
hrs 56 9,2 34 5,6 28 4,6 118 19,3
hrse 125 20,4 59 9,6 75 12,3 259 42,3
Всего 199 32,5 98 16,0 108 17,6 405 66,2

Полирезистентность 
he 0 0 0 0 1 0,2 1 0,2
hs 34 5,6 9 1,5 16 2,6 59 9,6
hes 11 1,8 4 0,7 11 1,8 26 4,2
rs 10 1,6 5 0,8 6 1,0 21 3,4
re 0 0 0 0 1 0,2 1 0,2
res 2 0,3 1 0,2 0 0 3 0,5
es 1 0,2 0 0 1 0,2 2 0,3
Всего 58 9,5 19 3,1 36 5,9 113 18,5
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стрептомицин (rs) – 10 (1,6%); рифампицин + этам
бутол (re) – 0; рифампицин + этамбутол + стрепто
мицин (res) – 2 (0,3%); этамбутол + стрептомицин 
(es) – 1 (0,2%). Штаммы, выделенные при рециди
ве заболевания, выявлены в 19 случаях (3,1%). По
лирезистентность в этой группе распределилась 
следующим образом: к сочетанию изониазид + 
этамбутол (he) – 0; изониазид + стрептомицин (hs) 
– 9 (1,5%); изониазид + этамбутол + стрептоми
цин (hes) – 4 (0,7%); рифампицин + стрептомицин 
(rs) – 5 (0,8%); рифампицин + этамбутол (re) – 0; 
рифампицин + этамбутол + стрептомицин (res) – 1 
(0,2%); этамбутол + стрептомицин (es) – не выяв
лены. Среди штаммов выделенных у больных с ле
чением после перерыва, неудачи лечения и других 
случаев повторного лечения – всего 36 (5,9%) – к 
сочетанию изониазид + этамбутол (he) – 1 (0,2%); 
изониазид + стрептомицин (hs) – 16 (2,6%); изони
азид + этамбутол + стрептомицин (hes) – 11 (1,8%); 
рифампицин + стрептомицин (rs) – 6 (1,0%); ри
фампицин + этамбутол (re) – 1 (0,2%); рифампицин 
+ этамбутол + стрептомицин (res) – 0; этамбутол + 
стрептомицин (es) – 1 (0,2%). 

мультирезистентные штаммы – устойчивость 
к hr, была выявлена у 405 больных, что составило 
66,2%. Причем, распределение по набору препара
тов выглядело так: изониазид + рифампицин (hr) 
– 15 (2,5%); изониазид + рифампицин + этамбу
тол (hre) – 13 (2,1%); изониазид + рифампицин + 
стрептомицин (hrs)– 118 (19,3%); изониазид + 
рифампицин + стрептомицин + этамбутол (hrse) – 
259 (42,3%). Среди штаммов, выделенных от впер
вые выявленных больных, мультирезистентность к 
противотуберкулезным препаратам была опреде
лена в 199 пробах, что составило 32,5% случаев. Из 
них к сочетаниям: изониазид + рифампицин (hr) 
– 9 (1,5%); изониазид + рифампицин + этамбутол 
(hre) – 9 (1,5%); изониазид + рифампицин + стреп
томицин (hrs) – 56 (9,2%); изониазид + рифам
пицин + стрептомицин + этамбутол (hrse) – 125 
(20,4%). Штаммы, выделенные при рецидивах за
болевания, составили 98 проб (16,0%). Мультире
зистентность с сочетаниями: изониазид + рифам
пицин (hr) – 3 (0,5%); изониазид + рифампицин + 
этамбутол (hre) – 2 (0,3%); изониазид + рифампи
цин + стрептомицин (hrs) – 34 (5,6%); изониазид + 
рифампицин + стрептомицин + этамбутол (hrse) – 
59 (9,6%). Среди штаммов, выделенных у больных 
с лечением после перерыва, неудачи лечения и 
других случаев повторного лечения (108 штаммов 
(17,6%)) распределение устойчивости было следу
ющим: изониазид + рифампицин (hr) – 3 (0,5%); 
изониазид + рифампицин + этамбутол (hre) – 2 
(0,3%); изониазид + рифампицин + стрептоми
цин (hrs) – 28 (4,6%); изониазид + рифампицин + 
стрептомицин + этамбутол (hrse) – 75 (12,3%). 

Анализируя данные по распределению типов ре
зистентности среди штаммов m. tuberculosis, выде
ленных от ранее не леченных больных туберкулезом 

мы выявили, что полностью сохраненная чувстви
тельность ко всем четырем противотуберкулез
ным препаратам встречается в 73,6% всех «новых» 
случаев. Монорезистентные штаммы выявлены в 
5,8% случаев, полирезистентные штаммы – в 4,8% 
случаев, а мультирезистентные штаммы выделены 
в 16,5% случаев среди проведенных ТЛЧ в группе 
ВДТБ. Это свидетельствует о том, что в Харьков
ской области достаточно высокий уровень первич
ной резистентности. Из всех типов резистентно
сти у впервые выявленных больных преобладает 
мультирезистентность. 

В группе РТБ характер распределения типов 
резистентности среди штаммов m. tuberculosis ха
рактеризовался снижением количества случаев с 
полностью сохраненной чувствительностью ко всем 
препаратам до 50,6%. Монорезистентные штам
мы выявлены в 3,9% случаев, полирезистентные 
штаммы – в 7,4% случаев, и значительное увели
чение выявления мультирезистентных штаммов до 
38,1% случаев по сравнению с показателями пер
вой группы. 

В группе лечения после перерыва, неудачи лече
ния и других случаев повторного лечения также вы
явлены низкий процент сохраненной чувствитель
ности к ПТП – 54,2%. При этом, наблюдается рост 
монорезистентности – до 6,3% (по сравнению с 
группой РТБ), полирезистентные штаммы выявлены 
в 9,9% случаев, а мультирезистентные штаммы – в 
29,6% случаев. Это свидетельствует о том, что вто
ричная резистентность, развивающаяся в результа
те неправильного лечения или преждевременного 
прерывания курса химиотерапии, как правило, рас
пространяется более, чем на один противотуберку
лезный препарат. В случае выделения от ранее ле
ченного больного чувствительной культуры, можно 
предположить недавнюю реинфекцию. 

Проведя анализ, мы можем констатировать не
благоприятную тенденцию увеличения суммарной 
частоты медикаментозной устойчивости (МУ) МБТ 
и утяжеление ее структуры. За 20112012 гг. сум
марная частота устойчивости МБТ к противотубер
кулезным препаратам у больных легочным туберку
лезом выросла: к стрептомицину с 89,2% до 91,7%, 
к рифампицину с 69,0% до 75,1%, по изониазиду и 
этамбутолу ситуация стабилизировалась на уров
не 84% и 50% соответственно. Суммарная частота 
выявления мультирезистентных штаммов ТБ также 
имеет тенденцию к росту за один год с 65,9% до 
66,5% случаев. Причем, все чаще диагностирует
ся устойчивость ко всем препаратам первого ряда 
(hres), если в 2011 году этот показатель составил 
62,4% случаев, то в 2012 году – 65,3% случаев среди 
всех случаев МРТБ. 

выводы. 
1. У больных ВДТБ чаще выявляют мультире

зистентный туберкулез – в 32,5% случаев, моно
резистентность встречается в 11,4% случаев и 
полирезистентность в 9,5% случаев. В структуре 
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монорезистентности превалирует устойчивость к 
стрептомицину. Среди полирезистентных штам
мов чаще выявляли устойчивость к изониазиду и 
стрептомицину, среди мультирезистентных – к ком
бинации изониазид, рифампицин, стрептомицин, 
этамбутол. 

2. У больных РТБ монорезистентнось встреча
ется редко (1,6%), в структуре монорезистентно
сти устойчивость к стрептомицину. Среди полире
зистентных штаммов чаще выявляли устойчивость 
к изониазиду и стрептомицину и к рифампицину и 
стрептомицину, среди мультирезистентных – ко 
всем 4 препаратам (hres). 

3. У больных с неудачей лечения или лечени
ем после перерыва в структуре монорезистент
ности превалируют устойчивость к стрептомицину 
и изониазиду. Среди полирезистентных штаммов 
чаще выявляли устойчивость к изониазиду и стреп
томицину и к изониазиду, этамбутолу и стрепто
мицину, среди мультирезистентных преобладал 
hresпрофиль. 

4. Особенностью современной эпидемиоло
гической ситуации по туберкулезу в мире являет
ся возрастание частоты первичной лекарственной 
устойчивости, и Харьковская область не является 
исключением. 

перспективы дальнейших исследований. 
Особенностью современной эпидемиологической 
ситуации по туберкулезу в мире является возрас
тание частоты первичной лекарственной устой
чивости, и Харьковская область не является ис
ключением. Масштабы развития лекарственной 
устойчивости к противотуберкулезным препаратам 
с каждым годом растут и уже влияют на эпидемио
логическую ситуацию в стране. Несмотря на успе
хи в диагностике и лечении туберкулеза, динамика 
снижения заболеваемости и распространенности 
заболевания не столь существенна, чтобы гово
рить о решении проблемы эпидемии туберкулеза 
на Украине. Поэтому анализ и изучение механиз
мов формирования резистентности к терапии яв
ляется важнейшей задачей в успешной борьбе с 
туберкулезом. 
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лікарська стіЙкість дО прОтитуБеркульОЗних препаратів перШОгО ряду в харківськіЙ 

ОБласті
Шевченко О. с. 
резюме. Метою дослідження було визначити співвідношення між чутливими і стійкими штамами m. 

tuberculosis, виділеними від пацієнтів з епідеміологічно небезпечною легеневою формою туберкульозу. 
Були проаналізовані результати дослідження стійкості МБТ до протитуберкульозних препаратів у хворих 
туберкульозом легенів зареєстрованих в 20112012 рр. по Харківській області. Аналіз показав несприят
ливу тенденцію збільшення сумарної частоти медикаментозної стійкості МБТ і ускладнення її структури. 
Особливістю сучасної епідеміологічної ситуації по туберкульозу є зростання частоти первинної лікарської 
стійкості. 

ключові слова: туберкульоз, лікарська стійкість, епідеміологія. 
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КЛІНІЧНА ТА ЕКСПЕРИМЕНТАЛЬНА МЕДИЦИНА

удк 616. 240025:579. 873. 21]085. 015. 8(47754)

лекарственная устОЙчивОсть к прОтивОтуБеркулеЗнЫм препаратам первОгО ряда в 

харькОвскОЙ ОБласти

Шевченко О. с. 

резюме. Целью данного исследования явилось определить соотношение между чувствительны

ми и устойчивыми штаммами m. tuberculosis, выделенными от пациентов с эпидемиологически опасной 

легочной формой туберкулеза. Были проанализированы результаты исследования устойчивости МБТ к 

противотуберкулезным препаратам у больных туберкулезом легких зарегистрированных в 20112012 гг. по 

Харьковской области. Анализ показал неблагоприятную тенденцию увеличения суммарной частоты меди

каментозной устойчивости МБТ и утяжеление ее структуры. Особенностью современной эпидемиологиче

ской ситуации по туберкулезу является возрастание частоты первичной лекарственной устойчивости. 

ключевые слова: туберкулез, лекарственная устойчивость, эпидемиология. 
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Resistence to Antituberculosis Drugs of the First Line in Kharkov Region

Shevchenko O. S. 

Summary. it was to define a between’s the purpose of this research by the sensible and steady cultures of m. 

tuberculosis, selected from patients with the epidemiology dangerous pulmonary form of tuberculosis. the results 

of research of stability of Afb were analyses to antitb drugs for patients by a tuberculosis registered in 2011

2012 a test is in kharkov region. An analysis showed the unfavorable tendency of increase of total frequency of 

medicamental stability of Afb and making of her structure heavier. the feature of modern epidemiology situation 

on tuberculosis is growth of frequency of primary medicinal stability. 

Key words: tuberculosis, drug resistance, epidemiology. 
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