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С помощью тест-системы «Sensititre MycoTB» было исследовано 159 культур M. tuberculosis, выделенных от больных 
туберкулезом. По данным изучения в «Bactec 960» они определены как обладающие множественной лекарственной чув-
ствительностью (МЛУ). Детальный анализ результатов использования указанной тест-системы (MycoTB) продемон-
стрировал, что значительная часть культур с МЛУ чувствительна к противотуберкулезным препаратам. Существен-
ная часть культур характеризуется «промежуточной» чувствительностью/устойчивостью, что можно установить с 
помощью указанной тест-системы. Эти данные позволяют расширить возможности химиотерапии туберкулеза.
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The test-system “Sensititre MycoTB” was applied to analyze 159 cultures of M.tuberculosis isolated from patients with tuberculosis. 
According data of investigation in “Bactec 960” they are identified as cultures with multiple medicinal sensitivity. The detailed 
analysis of results of application of mentioned test-system (mycoTB) demonstrated that significant part of cultures with multiple 
medicinal sensitivity is sensitive to anti-tuberculosis pharmaceuticals. The significant part of cultures is characterized by 
“intermediate” sensitivity/resistance than can be established by mentioned test-system. This data permits enlarging possibilities 
of chemotherapy of tuberculosis.
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Одна из главных проблем фтизиатрии — все более частое 
выявление у больных туберкулезом возбудителя, обладаю-
щего лекарственной устойчивостью (ЛУ) к используемым 
для химиотерапии этого заболевания препаратам. В послед-
ние десятилетия особое значение имело распространение 
множественной лекарственной устойчивости (МЛУ) M. tu-
berculosis — одновременно к изониазиду и рифампицину, а 
сегодня еще и широкой лекарственной устойчивости (ШЛУ) 
— МЛУ и резистентность по крайней мере к одному фторхи-

нолону и одному инъекционному препарату (чаще всего речь 
идет об аминогликозидах и капреомицине) [1—7]. При раз-
витии МЛУ и ШЛУ M. tuberculosis для клинициста особен-
но важно в короткие сроки получить достоверные данные о 
характере и степени устойчивости и на этой основе выбрать 
оптимальный режим лечения.

До последнего десятилетия в лабораторной фтизиатриче-
ской практике имели (а во многих регионах мира и имеют) 
широкое распространение методы определения лекарствен-
ной чувствительности (ЛЧ) на плотных, а позднее жидких 
питательных средах (в автоматизированных системах) [1, 
8—13].

Оценку ЛЧ штаммов микобактерий, выделенных от боль-
ных, в этих случаях проводили качественным методом с ис-
пользованием одной (критической) или двух (критической и 
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высокой) концентраций препаратов. Но таким образом нельзя 
получить полной объективной оценки — существуют вариа-
ции чувствительности/резистентности. Определение таких ва-
риаций создает возможности для использования препаратов, к 
которым по ранее принятым критериям штамм M. tuberculosis 
являлся устойчивым. Детализация данных о чувствительности/
резистентности штаммов при использовании применявшихся 
ранее методов была технически сложной, требовалась индиви-
дуальная дополнительная работа с каждой культурой. Эти тех-
нические проблемы частично были решены в результате созда-
ния тест-системы «sensititre» (Trek Diagnostic systems, Вели-
кобритания), которая существует в трех вариантах: MycoTB (для 
M. tuberculosis), slOmyco (для медленнорастущих) и rapmyco 
(для быстрорастущих) нетуберкулезных микобактерий (НТМБ). 
Основными особенностями этой тест-системы является ис-
пользование в ней одновременно большого спектра химиопре-
паратов в ряде (8) концентраций, что позволяет оценивать не 
просто чувствительность/резистентность, но и их градации, что 
чрезвычайно важно для фтизиатрической клиники.

Цель работы — изучение «резерва» чувствительности к 
химиопрепаратам у больных туберкулезом с множественной 
ЛУ возбудителя.

Материалы и методы. С помощью тест-системы 
«sensititre mycoTb» (MycoTB) проанализированы 159 куль-
тур M. tuberculosis, полученных от больных туберкулезом с 
впервые выявленными и хроническими формами заболева-
ния.

Наличие МЛУ штаммов M. tuberculosis установлено 
на основании предварительных результатов, полученных 
в «bactec 960», поскольку ЛЧ всех культур в практиче-
ской работе лаборатории Московского городского научно-
практического центра борьбы с туберкулезом (МНПЦБТ), 
главным образом изучают этим методом; затем культуры ис-
следовали в «sensititre mycoTb».

Они были выделены на плотной среде Левенштейна–
Йенсена (Л–Й) или в жидкой среде Миддлбрук 7Н9 (7Н9) в 
системе «bactec mgIT 960» (bactec 960). Принадлежность 
культур к M. tuberculosis подтверждено микробиологически-
ми и молекулярно-генетическими методами.

ЛЧ выделенных культур изучали в «bactec 960» и с по-
мощью тест-системы «sensititre mycoTb». Предваритель-
но отобраны 189 культур, обладающих МЛУ (по данным 
«bactec 960»).

Тестирование в «bactec 960» проводили согласно стан-
дартной методике определения ЛЧ к химиопрепаратам 
первого и резервного ряда. Химиопрепараты использовали 
в критических концентрациях (КК), рекомендованных ВОЗ 
для данной системы.

Для определения МИК препаратов в тест-системе sensititre 
mycoTb суспензию из исследуемой культуры МБТ, приготов-
ленную по 0,5 стандарту мутности mcfarland, в количестве 
100 мкл переносили в пробирку с обогащенной жидкой пита-
тельной средой Миддлбрук 7Н9 и засевали по 100 мкл в лунки 
планшета, содержащие лиофилизированные химиопрепараты 
в двукратно увеличивающихся концентрациях и инкубирова-
ли при 37°c. Рост M. tuberculosis оценивали визуально с по-
мощью зеркала через 10—14 дней, в зависимости от скорости 
роста микобактерий в контрольной лунке без активного ве-
щества. Определяли минимальную ингибирующую концен-
трацию (МИК) препарата, которой считали наименьшую его 
молярность, подавляющую видимый рост микроорганизма в 
лунке. МИК сравнивали с ранее установленными в МНПЦБТ 
значениями КК: изониазида — 0,25, рифампицина — 1,0, 
этамбутола — 4,0, стрептомицина — 2,0, амикацина — 1,0, 
канамицина — 5,0, моксифлоксацина — 0,25, офлоксацина — 
2,0 мкг/мл и предложенными S. Mpagama и соавт. [16] ПАСК 
— 2,0, этионамида — 5,0, циклосерина — 32,0.

Штаммы МБТ, для которых определены значения МИК, 
равные значения КК или на одно разведение выше либо ни-
же, оценивали как обладающие промежуточной (погранич-
ной) чувствительностью/ устойчивостью.

Результаты и обсуждение. Результаты изучения ЛЧ 
штаммов M. tuberculosis, с установленной МЛУ, представле-
ны в таблице.

Как видно из таблицы, в данной тест-системе 3 культуры 
имели промежуточную чувствительность к изониазиду и 6 
– к рифампицину. Эти штаммы были ранее изучены в авто-
матизированной системе «bactec» и по данным этого иссле-
дования являлись устойчивыми.

Чувствительными к ПАСК, циклосерину, канамицину, 
амикацину и офлоксацину были 40—60% штаммов. Часть 
из них чувствительна и к другим химиопрепаратам. Это, 
бесспорно, обеспечивало определенный резерв для лечения 
данного контингента больных. Значительная часть культур 
имела промежуточную чувствительность: 4/5 к этамбутолу, 
около половины к амикацину, канамицину, моксифлоксаци-
ну, офлоксацину, циклосерину, этионамиду. В определенном 
числе случаев она определялась и к другим препаратам. Это 
также создает возможность для использования их в химиоте-
рапии туберкулеза (может быть с изменением доз — по ре-
шению лечащего врача).

Разной клинической интерпретации требуют штаммы, 
обладающие по данным mycoTb чувствительностью и про-
межуточной чувствительностью/устойчивостью. Среди 
культур с промежуточной чувствительностью можно выде-
лить те, у которых МИК совпадают с критической и на одно 
разведение выше (промежуточно-чувствительные) или на 
одно разведение ниже (промежуточно-устойчивые). Однако 
все это требует детальных клинико-лабораторных сопостав-
лений, чтобы потом сделать конкретные рекомендации для 
практики.

Проведенное исследование продемонстрировало, что 
культуры M. tuberculosis, выделенные от больных туберкуле-
зом, характеризующиеся МЛУ, сохраняют чувствительность 
к другим химиопрепаратам, т.е. имеется существенный ре-
зерв для лечения соответствующих больных.

В этой ситуации особое значение приобретает примене-
ние тест-системы «sensititre mycoTb» [9, 14—17], которая, 

Результаты определения чувствительности/резистентности к 
химиопрепаратам штаммов M. tuberculosis с МЛУ

Лекарственный 
препарат

Чувствительность штаммов M. tuberculosis  
(n = 159)

чувствитель-
ные

промежуточная 
чувствительность 

/устойчивость

устойчивые

абс. % абс. % абс. %

Изониазид 0 — 3 1,9 156 98,1
Рифампицин 0 — 6 3,7 150 94,3
Этамбутол 17 10,7 131 82,4 11 6,9
Стрептомицин 11 6,9 27 17,0 121 76,1
Амикацин 66 41,5 73 45,9 20 12,6
Канамицин 67 42,1 72 45,3 20 12,6
Моксифлоксацин 26 16,4 99 62,3 34 21,4
Офлоксацин 63 39,6 62 39,0 34 21,4
ПАСК 91 57,2 41 25,8 27 17,0
Циклосерин 71 44,7 82 51,6 6 3,7
Этионамид 32 20,1 85 53,5 42 26,4
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в частности, позволяет выявить штаммы с так называемой 
промежуточной чувствительностью.

Это позволяет существенно увеличить объем важной для 
клиницистов информации, на основании которой они могут 
использовать для лечения и те препараты, к которым по ре-
зультатам применения других микробиологических методов, 
выявленные штаммы M. tuberculosis отнесены к числу рези-
стентных.

Молекулярно-генетические исследования свидетельству-
ют, что не во всех случаях гены, контролирующие чувстви-
тельность к химиопрепаратам, применяющимся для лечения 
больных туберкулезом, действует по принципу «все» (устой-
чивость) или «ничего» (чувствительность) [18—22], т.е. соот-
ветствующие данные, также требуют понимания и трактовки 
(вместе с результатами бактериологических исследований).

Заключение. С помощью тест-системы «sensititre 
mycoTb» исследовано 159 культур M. tuberculosis, выделен-
ных от больных туберкулезом. По данным изучения в «bactec 
960» они определены как обладающие МЛУ. Детальный 
анализ результатов использования указанной тест-системы 
(mycoTb) продемонстрировал, что значительная часть куль-
тур с МЛУ чувствительна к ряду химиопрепаратов, применя-
ющихся для лечения туберкулеза. Существенная часть куль-
тур характеризуется «промежуточной» чувствительностью/
устойчивостью, что можно установить с помощью указанной 
тест-системы. Эти данные позволяют расширить возможно-
сти химиотерапии туберкулеза.

Авторы заявляют об отсутствии конфликта интере-
сов.

Исследование не имело спонсорской поддержки.
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