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Обзор посвящен вопросам диагностики и терапии туберкулеза, вызываемого штаммами с множественной и широкой 
лекарственной устойчивостью. Описаны основные применяемые в России технологии ускоренной диагностики лекар-
ственной устойчивости микобактерий туберкулеза, основанные на выявлении точечных мутаций в геноме. Приводятся 
сведения о разработке новых противотуберкулезных препаратов, представляющих собой как модификации суще-
ствующих препаратов, так и новые классы лекарственных средств, эффективных в отношении лекарственно-устой
чивых форм туберкулеза. Большое внимание в обзоре уделено отечественным разработкам диагностических тест-
систем и новых противотуберкулезных препаратов.
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Н аиболее значимой проблемой для противотуберкулез-
ной службы Российской Федерации (РФ) является 

туберкулез с множественной и широкой лекарственной 
устойчивостью (МЛУ, ШЛУ ТБ). По оценкам ВОЗ, на долю 
РФ, вместе с Китаем и Индией, приходится более половины 
случаев МЛУ ТБ в мире [1]. В России за период 2004–2014 гг. 
на фоне снижения заболеваемости (с 83,3 до 59,5 случаев 

на 100 тыс. населения) и распространенности ТБ (с 218,3 до 
137,3 случаев на 100 тыс. населения), распространенность 
МЛУ ТБ за этот же период возросла почти в 2 раза 
(с 14,2 до 24,8 на 100 тыс. населения) [2, 3].

По данным ВОЗ, РФ входит в число стран, в которых, по-
мимо МЛУ ТБ, распространен и ШЛУ ТБ, при котором воз-
будитель устойчив, кроме изониазида и рифампицина, к лю-
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бому препарату из группы фторхинолонов и к одному из 
инъекционных препаратов (амикацину/канамицину и/или 
капреомицину), независимо от наличия устойчивости к дру-
гим противотуберкулезным препаратам (ПТП). Исходя из 
данных ежегодного государственного статистического на-
блюдения (форма №33 «Сведения о больных туберкуле-
зом») и учитывая, что, по оценкам ВОЗ, распространенность 
ШЛУ ТБ составляет 9,6% от контингента пациентов с МЛУ 
ТБ [1], были получены расчетные данные по числу случаев 
ШЛУ ТБ в РФ, позволяющие оценить динамику распростра-
ненности этой формы ТБ в РФ. Было показано, что за пери-
од с 2009 по 2013 гг. число случаев с ШЛУ ТБ увеличилось 
с 2786 до 3339, то есть за 5 лет возросло почти на 20%. 
Таким образом, можно констатировать эпидемический ха-
рактер распространения лекарственно-устойчивого (ЛУ) ТБ 
в РФ. Согласно оценкам ВОЗ, во всем мире в 2013 г. МЛУ 
ТБ был выявлен среди 3,5% новых и 20,5% ранее леченых 
случаев ТБ. Таким образом, в 2013 г. развитие МЛУ ТБ было 
выявлено примерно у 480 тыс. человек. В среднем, пример-
но у 9,0% пациентов с МЛУ ТБ был выявлен ШЛУ ТБ [1].

Основными причинами роста ЛУ ТБ, с клинической точки 
зрения, являются поздняя диагностика лекарственной устой-
чивости возбудителя, неадекватное или незавершенное 
предыдущее лечение, использование некачественных про-
тивотуберкулезных препаратов, а также перерывы в лече-
нии, временные отмены того или иного препарата и несо-
блюдение сроков химиотерапии [4].

Серьезной проблемой для фтизиатрической службы РФ 
также являются дефекты этиологической диагностики: толь-
ко у четверти впервые выявленных бактериовыделителей, 
вследствие плохой оснащенности лабораторий, наличие 
МБТ в диагностическом материале было определено культу-
ральным методом, что означает, что у 3/4 впервые выявлен-
ных бактериовыделителей отсутствует возможность опреде-
ления лекарственной чувствительности возбудителя, и, сле-
довательно, таких пациентов лечат без определения чувст
вительности к ПТП [5]. Эмпирическое назначение стандарт-
ной комбинации химиопрепаратов первого ряда в случае 
первичной МЛУ приводит к усилению резистентности и ее 
более широкому распространению [6].

Распространение МБТ с М/ШЛУ существенно снижает 
эффективность противотуберкулезной терапии, способ-
ствует увеличению показателей смертности от ТБ и увели-
чивает социально-экономическое бремя как для системы 
здравоохранения, так и для государства в целом. Лечение 
пациентов с МЛУ ТБ проводится комбинацией из 6 ПТП не 
менее 3 мес в интенсивной фазе лечения и не менее 12 мес 
в фазе продолжения, при этом эффективность терапии 
МЛУ ТБ в РФ составляет приблизительно 37% (47,5% 
в мире), а затраты на фармакотерапию в расчете на одного 
пациента в среднем составляют 440 тыс. руб. (для сравне-
ния – затраты на лечение одного пациента с чувствитель-
ным ТБ – 2745 руб., а эффективность лечения 69% (86% 
в  мире)) [7–9]. С одной стороны, возможности терапии 
пациентов с ШЛУ ТБ еще более ограничены вследствие 
отсутствия альтернатив для составления эффективных 
схем лечения. С другой стороны, лечение ШЛУ ТБ сопряже-
но с высокой стоимостью курса лечения: в расчете на одно-
го пациента в среднем затраты на противотуберкулезную 

терапию достигают 1,8 млн руб. [8]. Все это приводит к низ
кой эффективности терапии (26%) и высокому уровню 
смертности (около 20%) [7].

По данным ЦНИИОИЗ, при условии сохранения суще-
ствующей тенденции заболеваемости и смертности от ТБ до 
2020 г. потери ВВП страны составят не менее 3,5 млрд дол-
ларов. По мнению экспертного сообщества, глобальную 
эпидемию М/ШЛУ ТБ можно остановить только с использо-
ванием системного подхода, направленного на совершен-
ствование выявления и терапии этих форм туберкулеза [10].

Таким образом, на фоне глобальной эпидемии М/ШЛУ ТБ 
необходима как оптимизация диагностики ЛУ ТБ и раннее 
назначение курса контролируемой химиотерапии, подобран-
ного исходя из лекарственной чувствительности (ЛЧ) возбу-
дителя, так и включение в курс химиотерапии новых ПТП, 
эффективных в отношении М/ШЛУ ТБ [6, 8, 11].

�Технологии диагностики лекарственной  
чувствительности МБТ в РФ
Разработка и внедрение перспективных технологий для 

ускоренной диагностики ТБ и определения ЛЧ возбудителя 
крайне важны для обеспечения высокоэффективного лече-
ния, основанного на подборе персонализированных режи-
мов химиотерапии. Одним из наиболее перспективных и 
востребованных направлений в развитии лабораторной диа-
гностики ТБ, которое поддерживается ВОЗ, Глобальной ла-
бораторной инициативой и Европейской лабораторной ини-
циативой, является использование молекулярно-генетичес
ких методов (МГМ) [12].

Применение для диагностики туберкулеза метода ПЦР 
позволяет в течение 1 рабочего дня (2–3 ч) установить на-
личие ДНК МБТ в диагностическом материале. Пред
почтение отдается тест-системам с детекцией результата 
в режиме реального времени, которые практически полно-
стью исключают риск контаминации образцов продуктами 
амплификации [13].

Определение ЛЧ с помощью МГМ основано на выявлении 
точечных мутаций в генах МБТ, ответственных за формиро-
вание лекарственной резистентности к ПТП. На основании 
принципа детекции мутаций тест-системы для определения 
ЛУ МТБ можно разделить на две группы:

•	гибридизационные технологии, основанные на связыва-
нии продуктов ПЦР со специфическими олигонуклеотидами, 
иммобилированными на матрице, которая может представ-
лять собой биологический микрочип или ДНК-стрип;

•	технологии с использованием мультиплексной ПЦР, по-
зволяющей использовать одновременно более одной пары 
праймеров для выявления нескольких альтераций.

Обе группы методов обладают сходной специфичностью 
при определении ЛУ к заявленным ПТП, но тест-системы, 
основанные на мультиплексной ПЦР, менее трудоемки по 
сравнению с гибридизационными технологиями и характе-
ризуются более высокой чувствительностью и низкой веро-
ятностью контаминации.

Примером тест-системы на основе гибридизационной 
технологии является «ТБ-биочип-1» (специфичность по 
рифампицину 95%, по изониазиду 80%) – разработка 
Института  молекулярной биологии им. В.А. Энгельгардта 
(ООО «БИОЧИП-ИМБ») [14, 15].



Лекарственно-устойчивый туберкулез: перспективы ускоренной диагностики и химиотерапии

27

Второй тест-системой на основе гибридизационной техно-
логии, используемой в РФ для определения ЛЧ к препара-
там первого ряда, является набор производства Hain 
Lifescience (Германия): Geno Type MTBDRplus (специфич-
ность по рифампицину – 98%, изониазиду – 92%) [16].

К недостаткам гибридизационных технологий можно от-
нести наличие этапа гибридизации, длящегося от 2 до 18 ч, 
а также высокую степень риска возникновения контамина-
ции, т.к. для нанесения на матрицу используются продукты 
амплификации [14, 16].

Наиболее перспективным методом определения геноти-
пической ЛУ является мультиплексная ПЦР в режиме реаль-
ного времени. Преимуществом данного метода перед опи-
санными выше технологиями является отсутствие этапа ги-
бридизации и оценка результатов в режиме реального вре-
мени, что позволяет снизить возможность контаминации. 
Примером таких тест-систем может служить GeneXpert MTB/
RIF (Ceiphid, США). Однако данная тест-система определяет 
устойчивость только к рифампицину (специфичность 90% [17]) 
и характеризуется очень высокой стоимостью анализа.

Из российских ПЦР тест-систем для определения 
МЛУ  можно отметить «Амплитуб-МЛУ-РВ» производства 
ЗАО  «Синтол» (специфичность по рифампицину и изониа
зиду около 94%) [18, 19].

В настоящее время завершается регистрация новой 
мультиплексной тест-системы «Полипроб ЛУ ТБ-1» (специ
фичность по рифампицину 98,9%, по изониазиду – 95,4%) 
совместной разработки ООО «НИАРМЕДИК ПЛЮС» и 
ООО  «ЭнДжентикс». В отличие от аналогов, у «Полипроб 
ЛУ ТБ-1» отсутствует этап, на котором с целью повышения 
чувствительности реакции в течение нескольких циклов про-
исходит амплификация целевых последовательностей, и 
последующая реакция ПЦР идет с использованием этих про-
дуктов. Это позволяет снизить риск контаминации.

В связи с ростом встречаемости преШЛУ и ШЛУ МТБ 
в популяции все актуальнее становится возможность опре-
деления ЛУ к препаратам терапии второго ряда (фторхино
лоны, аминогликозиды, циклические пептиды). Имеющиеся 
в настоящее время диагностические системы для опре
деления ШЛУ МТБ относятся к гибридизационным. Это 
«ТБ-биочип-2» (фторхинолоны) и «ТБ-тест» (рифампицин, 
изониазид, этамбутол, аминогликозиды, циклические пептиды) 
производства ООО «БИОЧИП-ИМБ» и GenoTypeMTBDRsl про-
изводства Hain Lifescience (Германия) (специфичность по 
фторхинолонам, этамбутолу и аминогликозидам/цикли
ческим пептидам более 81%) [20–24].

В настоящий момент на рынке диагностических ПЦР-
систем отсутствуют наборы, позволяющие выявить ШЛУ 
возбудителя в режиме реального времени. Но необходимо 
отметить, что две тест-системы отечественного производ-
ства находятся в процессе получения регистрационных удо-
стоверений. Это «Амплитуб-FQ-РВ» производства ЗАО 
«Синтол» (только к фторхинолонам) и «Полипроб ЛУ ТБ-2» 
производства ООО «ЭнДжентикс» (ЛУ/ЛЧ к фторхинолонам, 
амикацину/канамицину, капреомицину).

Необходимо отметить, что определение МГМ ЛУ возбуди-
теля является первоначальным этапом обследования боль-
ного, т.к. позволяет быстро и достоверно выявлять ЛУ к ри-
фампицину, изониазиду и основным препаратам второго 

ряда, что дает возможность отделять поток больных М/ШЛУ 
туберкулезом на этапе поступления в стационар. Для более 
полной диагностики необходимо применение культуральных 
методов, т.к. молекулярно-генетические тест-системы опре-
деления ЛУ в настоящее время разработаны не для всех 
ПТП, и диагностическая чувствительность их в некоторых 
случаях недостаточна для назначения корректного режима 
лечения.

Новые препараты для лечения М/ШЛУ ТБ
Предложенные еще в середине прошлого века ПТП пер-

вого ряда практически исчерпали свои возможности в усло-
виях нарастающей эпидемии М/ШЛУ ТБ. Отсутствие эффек-
тивных схем химиотерапии приводит к тому, что более чем 
в 50% случаев терапия этих форм ТБ оказывается неэффек-
тивной. Вследствие этого возрастает необходимость разра-
ботки новых режимов химиотерапии c ПТП, действующими 
на новые мишени в микобактериальной клетке, что позволит 
избежать возникновения перекрестной резистентности.

В 2014 г. ВОЗ был издан «Сопутствующий справочник 
руководства по программному ведению ТБ с ЛУ», где, по-
мимо традиционных ПТП, при лечении М/ШЛУ ТБ рекомен-
дуется применять ряд новых соединений, которые можно 
разделить на 3 группы: модификации существующих ПТП 
(рифабутин, рифапентин, гатифлоксацин, моксифлоксацин), 
известные классы антибактериальных соединений и их мо-
дификации, активные в отношении МБТ (клофазимин, лине-
золид, деламанид) и ПТП с принципиально новым механиз-
мом действия (бедаквилин) [25].

Модификации существующих ПТП
К модификациям существующих ПТП относятся произ

водные рифампицина – рифабутин и рифапентин, которые 
обладают более высокой активностью в отношении МБТ 
в сравнении с рифампицином, имеют более длительный пе-
риод полувыведения и лучше проникают в ткани [26, 27]. 
Новое производное рифампицина – рифалазил (Rifalazil) в 
экспериментах in vitro показал наибольшую из класса актив-
ность в отношении МБТ, которая в 100 раз превышает ак-
тивность рифампицина, а также большую эффективность 
при проведении 2-й фазы клинических испытаний [28].

Для лечения МЛУ ТБ используются препараты из группы 
фторхинолонов [29, 30]. Для последних генераций применяе-
мых в клинической практике фторхинолонов (гатифлокса-
цин и моксифлоксацин) была показана более высокая ак-
тивность в отношении МБТ и улучшенная фармакокинетика 
по сравнению с предшественниками (офлоксацином и ле-
вофлоксацином) [31]. 

�Известные классы антимикобактериальных  
соединений и их модификации, активные  
в отношении МБТ
В безальтернативных случаях при лечении ШЛУ ТБ в со-

ставе комбинированной терапии применяют противолепроз-
ное средство клофазимин [32, 33]. Препарат обладает высо-
кой стерилизующей активностью и демонстрирует синерги-
ческий эффект при действии в комбинации с ПТП в модели 
мышиного ТБ, а также характеризуется низкой частотой 
развития устойчивости [32]. Однако, несмотря на его эффек-
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тивность против МБТ, клофазимин имеет низкую раствори-
мость, помимо этого, для препарата характерен крайне 
длительный период полувыведения, что ведет к чрезмерной 
кумуляции в тканях и последующим побочным эффектам, 
включая выраженное обесцвечивание кожи. В настоящее 
время на этапе доклинических исследований находится про-
изводное клофазимина – TBI-166 с улучшенными физико-
химическими и фармакокинетическими свойствами [34].

Антибиотик линезолид (класс оксазолидиноны) рекомен-
дован к использованию при ШЛУ ТБ и МЛУ ТБ с устойчиво-
стью к фторхинолонам. Его включение в схему терапии 
приводит к повышению частоты успешных исходов лечения. 
Так, при добавлении линезолида к схеме лечения ШЛУ ТБ, 
оказавшейся неэффективной, через 6 мес после начала 
приема линезолида у 87% пациентов происходило абацил-
лирование мокроты по данным культуральных методов ис-
следования [35, 36]. Особенности фармакокинетики линезо-
лида, такие как высокая биодоступность при оральном вве-
дении и хорошее распределение в жидкости эпителиальной 
выстилки легких, дают основание предположить, что этот 
класс препаратов способен проникать в труднодоступные 
толстостенные полости легких и поражения, где обычно рас-
полагаются МБТ [37].

Модификация оксазолидинонов привела к появлению 
новых структур (PNU-100480 – сутезолид и AZD-5847) с повы-
шенной активностью в отношении МБТ [36, 38, 39]. Эти кан-
дидаты проходят в настоящее время II фазу клинических ис-
пытаний, в ходе которых, помимо противотуберкулезной ак-
тивности, изучают преодоление проблем токсичности линезо-
лида, тромбоцитопению, миелосупрессию и нейропатии, на-
блюдающиеся у пациентов при длительном лечении [40].

Среди перспективных разработок новых ПТП следует 
также отметить соединение SQ-109 (аналог этамбутола), на-
ходящееся на стадии II фазы клинических исследований 
у пациентов с МЛУ ТБ. По данным экспериментов, препарат 
обладает высокой эффективностью в отношении ЛЧ и ЛУ 
ТБ, а также в отношении медленно вегетирующих форм и 
имеет очень низкие показатели возникновения спонтанной 
ЛУ, обладает хорошей безопасностью и переносимостью, 
имеет синергетический эффект при одновременном приме-
нении с другими ПТП [41, 42]. Соединение не обладает пере-
крестной резистентностью с этамбутолом вследствие много-
компонентного механизма действия. 

К новым производным класса нитроимидазолов, традици-
онно использующихся для лечения инфекций, вызванных 
анаэробными бактериями, и паразитарных инфекций, отно-
сится деламанид (OPC-67683). В комбинации с другими ПТП 
препарат показал хорошую переносимость и высокую эф-
фективность [43]. Еще одно производное нитроимидазолов – 
претоманид (PA-824) проходит клинические испытания в со-
ставе новых режимов химиотерапии, призванных сократить 
сроки лечения МЛУ ТБ до 4 (претоманид – моксифлоксацин – 
пиразинамид, III фаза клинических испытаний [44, 45]) или до 
3 мес (бедаквилин – претоманид – пиразинамид, II фаза кли-
нических испытаний [46]). Ожидаемое сокращение продолжи-
тельности курса терапии связано с уникальным механизмом 
действия нитроимидазолов, имитирующим стратегию защи-
ты хозяина за счет производства микробицидных молекул, 
таких как оксид азота и другие промежуточные продукты ре-

активного азота, которые повреждают множество целей, в 
том числе цитохромоксидазу дыхательной цепи [47]. Специ
фичность воздействия достигается тем, что нитроимидазолы, 
будучи пролекарствами, биоактивируются флавинзависимы-
ми нитроредуктазами, которые отсутствуют в клетках млеко-
питающих, но присутствуют в МБТ [48]. Такой механизм дей-
ствия обеспечивает действие производных нитроимидазолов 
на дормантные МБТ, нитроредуктазы которых остаются ак-
тивными, несмотря на общее снижение процессов транскрип-
ции [47]. Препарат следующего поколения нитроимидазолов 
с противотуберкулезной активностью – TBA-354 проходит 
I фазу клинических испытаний [49].

Новые классы ПТП
В 2012 г. в РФ начато производство нового ПТП перхлозон 

(тиоуреидоиминометилпиридиния перхлорат), синтезирован
ного в Иркутском институте химии СО РАН (АО «Фармасин
тез»). Механизм действия и пути метаболизма активного 
вещества окончательно не установлены, изучение продол
жается. Химическая структура препарата изучена в отделе-
нии микробиологии Университета Сингапур под  руководст
вом T. Dick. Препарат показал кросс-резистентность с тиоа-
цетазоном [50]. Доклинические исследования и клинические 
испытания показали, что применение перхлозона повышает 
эффективность комплексной терапии МЛУ ТБ [51–53]. В на-
стоящее время ведется доработка препарата, направленная 
на снижение его гепато- и нефротоксичности [54].

В 2013 г. на российском рынке появился новый противо-
туберкулезный препарат бедаквилин (ТМС 207), относящий-
ся к классу диарилхинолинов, который с 2014 г. включен в 
Федеральные клинические рекомендации по диагностике и 
лечению М/ШЛУ ТБ [4]. Бактерицидное действие препарата 
обусловлено ингибированием протонной помпы АТФ-
синтазы микобактерий – фермента, играющего основную 
роль в процессе клеточного дыхания МБТ. Основными недо-
статками бедаквилина, выявленными в клинических испыта-
ниях, являются его гепатотоксичность и нежелательные ле-
карственные взаимодействия [55, 56]. Кроме того, уже опи-
саны случаи ЛУ МБТ к бедаквилину [57].

Разрабатываемые ПТП
Несмотря на появление на рынке новых противотуберку-

лезных препаратов, вопросы безопасности и эффективно-
сти лечения остаются открытыми. В связи с этим разработка 
новых лекарственных средств остается весьма актуальной 
проблемой.

На стадии доклинических испытаний находятся кандидат-
ные препараты класса нуклеозидных антибиотиков с проти-
вотуберкулезным эффектом, обладающие мощным бакте-
рицидным действием как в отношении активно делящихся 
МБТ, так и дормантных форм возбудителя (CPZEN-45 и SQ-
641) [58, 59].

Первым представителем нового класса производных 
амидаимидазопиридина, вышедшим в I фазу клинических 
испытаний, является кандидатный препарат Q203. Механизм 
действия препарата реализуется на уровне цитохромного 
комплекса bc1 (комплекс III) дыхательной цепи МБТ. В до-
клинических исследованиях показана активность Q203 в 
отношении как ЛЧ, так и ЛУ клинических изолятов МБТ. 
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Эффективность в модели ТБ на животных продемонстриро-
вана в микромолярных концентрациях. Отмечена низкая 
частота развития ЛУ, активность в модели латентного ту-
беркулеза и благоприятный фармакокинетический профиль, 
что важно при проведении долговременного лечения [60].

Особого внимания заслуживает новый препарат PBTZ169, 
который, по оценкам международных экспертов, может 
стать одним из самых эффективных средств лечения ТБ 
различной степени тяжести за последние 10 лет [61, 62].

Препарат является представителем нового класса проти-
вотуберкулезных соединений (Benzothiazinone), который 
был разработан Политехническим университетом Лозанны 
(École Polytechnique Fédéralede Lausanne – EPFL). Мишенью 
соединения является декапренилфосфорил-b-D-рибозо-2-
эпимераза (DprE1), необходимый фермент в синтезе араби-
ногалактана, что обеспечивает высокую активность PBTZ169 
в отношении как ЛЧ, так и М/ШЛУ ТБ [63, 64]. Уникальный 
механизм действия PBTZ169 доказан на молекулярном 
уровне [65]. Для мониторинга возникновения возможной 
резистентности к бензотиазинонам было протестировано 
240 чувствительных и МЛУ клинических изолятов M.  tuber
culosis из 4 госпиталей Европы на предмет мутации гена 
dprE1. Во всех штаммах была подтверждена высокая чув-
ствительность к бензотиазинонам [66].

На сегодняшний день соединение PBTZ169 – самое ак-
тивное вещество, действующее на клетки микобактерий 
(МИК <0,2 нг/мл по REMA) [61]. В исследованиях показано 
отсутствие цитотоксичности PBTZ169, а также отсутствие 
антагонизма при применении в сочетании с изониазидом, 
рифампицином, моксифлоксацином, PA-824 и SQ109, а в 
комбинации с бедаквилином и пиразинамидом отмечен си-
нергический эффект [67]. В модели хронической туберку-
лезной инфекции у мышей было показано, что эффектив-
ность комбинации PBTZ169, бедаквилин и пиразинамид 
превосходила стандартную комбинацию изониазид, рифам-
пицин и пиразинамид, приводя к более быстрому снижению 
бактериальной нагрузки в легких и селезенке [61]. На базе 
ЦНИИТ проведены доклинические исследования PBTZ169, в 
которых продемонстрирована крайне высокая специфиче-
ская активность in vitro в отношении МЛУ и ШЛУ штаммов, 
в  том числе от ВИЧ-инфицированных пациентов [68]. 
Минимальная бактерицидная концентрация in vitro в сис
теме BACTEC MGIT960 составляла 0,037 мкг/мл для десяти 
ШЛУ штаммов от ВИЧ-отрицательных пациентов и 0,037–
0,111 мкг/мл для штаммов от ВИЧ-положительных пациен-

тов [68]. Кроме того, была подтверждена эффективность 
препарата in vivo на моделях хронического и острого ТБ.

В настоящее время в России успешно завершены клини-
ческие исследования I фазы PBTZ169 и проходит 2А фаза 
на пациентах с туберкулезом легких, в середине 2017 г. пла-
нируется начать клинические исследования I фазы в Европе. 
В РФ доклинические и клинические исследования, а так
же  коммерческое производство PBTZ169 осуществляет 
ООО «НИАРМЕДИК ПЛЮС» на базе лицензионного согла-
шения с EPFL. В работе участвует международный консор-
циум научных групп и ученых при поддержке государствен-
ных структур и структур здравоохранения.

Заключение
Неуклонный рост числа случаев ТБ с М/ШЛУ представля-

ет угрозу для общественного здравоохранения и имеет ха-
рактер глобальной эпидемии, которую признает как ВОЗ, 
так и международная общественность и отечественная фти-
зиатрия [1, 69, 70]. Низкий уровень эффективности лечения 
больных ТБ обусловлен отсутствием своевременной диаг
ностики и контроля химиотерапии, а также эффективных 
современных препаратов. Эксперты ВОЗ, считая МЛУ ТБ 
кризисом общественного здравоохранения, в качестве прио
ритетных направлений по борьбе с эпидемией называют, 
в частности, расширение использования методов экспресс-
тестирования и выявления случаев МЛУ ТБ, а также прове-
дение научных исследований для разработки новых средств 
диагностики, лекарственных препаратов и схем лечения [1].

Разработанные в 2014 г. Российским обществом фти-
зиатров «Федеральные клинические рекомендации по ор-
ганизации и проведению микробиологической и моле
кулярно-генетической диагностики туберкулеза» предла-
гают алгоритм диагностики ТБ с использованием самых 
современных молекулярно-генетических технологий [13]. 
Назначение терапии по данным МГМ на этапе интенсивной 
фазы терапии повышает эффективность лечения ТБ с ЛУ 
и предотвращает его распространение [6, 8, 11]. Однако 
если тест-системы для определения МЛУ ТБ представлены 
в РФ достаточно полно, то для выявления ШЛУ ТБ доступ-
на только немецкая тест-система Geno Type MTBDRsl 
(Hain  Lifescience), обладающая всеми недостатками тест-
систем, основанных на гибридизации. В настоящее время 
в ЦНИИТ завершены технические испытания тест-систе
мы  «Полипроб ШЛУ-ТБ» (совместная разработка ООО 
«НИАРМЕДИК ПЛЮС» и ООО «ЭнДжентикс») для опреде-
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ления МБТ с  ШЛУ, отечественной тест-системы, которая 
позволит в режиме ПЦР в реальном времени определять 
устойчивость к фторхинолонам и аминогликозидам/цикли-
ческим пептидам. 

Успех в лечении М/ШЛУ ТБ невозможен без применения 
новых ПТП. В связи с этим важно отметить, что в РФ серьез-
но занимаются проблемой ТБ и внедрением новейших пре-
паратов, таких как линезолид, бедаквилин и последние гене-
рации фторхинолонов, для лечения МЛУ и ШЛУ форм ТБ [8]. 
В результате эффективного международного научно-произ
водственного сотрудничества EPFL, ЦНИИТ и «НИАРМЕДИК 
ПЛЮС» происходит параллельный вывод на рынок РФ и 
стран Евросоюза препарата PBTZ169 – новейшего соедине-
ния с доказанной противотуберкулезной активностью (по 
результатам исследований in vitro наиболее активное соеди-
нение на сегодня), уникальным механизмом действия и 
благоприятным профилем безопасности.

Таким образом, благодаря работе интернационального 
научного коллектива с участием ЦНИИТ, EPFL и 
ООО  «НИАРМЕДИК ПЛЮС», в РФ создается комплексная 
платформа по борьбе с устойчивыми формами ТБ на базе 
усовершенствованной мультиплексной тест-системы и уни-
кального ПТП, внедрение которой позволит повысить эф-
фективность ведения М/ШЛУ ТБ, а в перспективе способно 
кардинально изменить эпидемиологическую ситуацию по ТБ 
в глобальном масштабе.
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Наблюдение за устойчивостью морских бактерий

Учеными Гонконгского Политехнического Университета было установлено, что морская бактерия Vibrio parahaemolyticus 
обладает геном устойчивости к антибиотикам. Ранее этот ген находили у неморских микробов и никогда до этого не обна-
руживали у V. parahaemolyticus. По-видимому, ген мог перейти от других бактериальных видов. Дальнейшие исследования 
показали, что плазмиду, содержащую данный ген, можно перемещать в неродственный вид E. coli – из которого, быть может, 
она перешла в исходное положение. 

Li R., Ye L., Zheng Z., Chan E.W.C., Chen S. 
Genetic Characterization of a bla VEB-2 -carrying plasmid in Vibrio parahaemolyticus. 

Antimicrobial Agents and Chemotherapy 2016 Sep 19. pii: AAC.01749-16. doi:10.1128/AAC.01749-16

Ловля бактерий в темноте 

Ученые из Университета города Пурдье (США) сумели определить загрязнение пищи бактериями с помощью нового ме-
тода детекции: по свечению клеток E. coli. Ученые изменили специфичный для бактерии бактериофаг, после заражения 
которым клетки E. coli начинают светиться. Этот новый метод позволяет за короткое время распознать степень испорчен-
ности пищи лучше традиционных методов. Это дает возможность предотвратить распространение опасных пищевых компо-
нентов. 

Zhang D., Coronel-Aguilera C.P., Romero P.L., Perry L., Minocha U., Rosenfield C., et al. 
The Use of a Novel NanoLuc -Based Reporter Phage for the Detection of Escherichia coli O157:H7.  

Scientific Reports. 2016; 6, 33235. doi:10.1038/srep33235
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