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Бул макалада микобактериялардын кургак учукка каршы 
дарыларга сезгичтик жана туруктуулук критерийлерин кам-
тыган кеңири дарыга туруктуу кургак учук жөнүндө учурдагы 
ишенимдерге сереп берилет. Ал ошондой эле кургак учуктун 
бул түрүн диагностикалоо жана дарылоо көйгөйлөрүн, ошон-
дой эле бул жааттагы келечектеги изилдөө багыттарын тал-
куулайт. Мындай тема өзгөчө актуалдуу болуп саналат, ант-
кени дүйнөнүн ар кайсы аймактарында, анын ичинде Кыргыз-
станда туруктуулук учурларынын саны өсүүдө. Бул сереп 
фтизиатр-врачтар жана саламаттык сактоо тармагындагы 
башка адистер үчүн пайдалуу болушу мүмкүн, анткени дарыга 
туруктуулугу кеңири болгон кургак учукту дарылоо өтө уулуу, 
узак жана жакшы клиникалык натыйжалары жетишсиз бол-
гондуктан татаал процесс болуп саналат. Стандарттык ре-
жимдер эффективдүү эмес жана мурда сунушталган режим 
микобактериялардын каршылыгынан улам азыраак эффек-
тивдүү болуп калды. 

Негизги сөздөр: кеңири дарыга туруктуулук, кургак учук, 
антибиотиктер, инфекция, терапия, дарылоонун натыйжа-
луулугу, бедаквилл, деламанид. 

Эта статья представляет собой обзор текущих пред-
ставлений о туберкулезе с широкой лекарственной устойчи-
востью, включая критерии чувствительности и устойчивости 
микобактерий к противотуберкулезным препаратам. Она 
также обсуждает проблемы диагностики и лечения этой 
формы туберкулеза, а также перспективные направления ис-
следований в этой области. Такая тема является актуальной, 
особенно в свете растущего числа случаев устойчивости в раз-
личных регионах мира, включая Кыргызстан. Данный обзор мо-
жет оказаться полезным для врачей-фтизиатров и других спе-
циалистов в области здравоохранения с учетом того, что ле-
чение туберкулеза с широкой лекарственной устойчивостью 
является сложным процессом из-за высокой токсичности, 
длительности и недостаточно хороших клинических резуль-
татов. Стандартные схемы лечения не эффективны, а ранее 
рекомендованная схема стала менее эффективной из-за ус-
тойчивости микобактерий. 

Ключевые слова: широкая лекарственная устойчи-
вость, туберкулез, антибиотики, инфекция, терапия, эффек-
тивность лечения, бедаквилин, деламанид. 

This article provides an overview of the current understan-
ding of tuberculosis with broad drug resistance, including criteria 
for sensitivity and resistance of mycobacteria to anti-tuberculosis 
drugs. She also discusses the problems of diagnosis and treatment 
of this form of tuberculosis, as well as promising areas of research 
in this area. This topic is relevant, especially in light of the growing 

number of cases of sustainability in various regions of the world, 
including Kyrgyzstan. This review may be useful for phthisiologists 
and other healthcare professionals, given that the treatment of tu-
berculosis with widespread drug resistance is a complex process 
due to its high toxicity, duration and insufficiently good clinical re-
sults. Standard treatment regimens are not effective, and the pre-
viously recommended regimen has become less effective due to the 
resistance of mycobacteria. 

Key words: broad drug resistance, tuberculosis, antibiotics, in-
fection, therapy, treatment effectiveness, bedaquiline, delamanide. 

Актуальность. Тема широкой лекарственной 
устойчивости туберкулеза остается актуальной в све-
те увеличивающегося числа случаев устойчивости к 
антибиотикам в различных регионах мира, в том чис-
ле и в Кыргызской Республике. Согласно исследова-
нию, ситуация по лекарственной устойчивости возбу-
дителя туберкулеза в 2019-2020 годах в Кыргызстане 
продолжает оставаться серьезной проблемой здраво-
охранения, что подчеркивает необходимость поиска 
эффективных методов лечения и профилактики дан-
ного заболевания. Поэтому, обзор современных пред-
ставлений о туберкулезе с широкой лекарственной ус-
тойчивостью является актуальным и имеет практиче-
ское значение для врачей-фтизиатров и других спе-
циалистов в области здравоохранения [27,30,70,71,72, 
73,74,]. 

Цель исследования. Провести обзор современ-
ных представлений о туберкулезе с широкой лекарст-
венной устойчивостью, и основные проблемы диаг-
ностики и его лечения.  

Задачи исследования. Собрать и проанализиро-
вать актуальные данные о туберкулезе с широкой ле-
карственной устойчивостью, описать методы лече-
ния, эффективность лечения и результаты лечения ту-
беркулеза с широкой лекарственной устойчивостью и 
выявить перспективные направления исследований в 
области терапии туберкулеза с широкой лекарствен-
ной устойчивостью. 

Стратегия поиска. Для проведения литератур-
ного обзора были использованы следующие базы дан-
ных: PubMed, Google Scholar, e-library и Cyberleninka. 
Поиск проводился с использованием ключевых слов 
и их сочетаний на английском и русском языках: 
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"extensively drug-resistant TB", "totally drug-resistant 
TB", "pan-resistant TB", "untreatable TB", "туберкулез 
с широкой лекарственной устойчивостью возбудите-
ля", "терапия туберкулеза с широкой лекарственной 
устойчивостью возбудителя". Критериями включения 
публикаций в обзор были: глубина литературного по-
иска 10 лет (февраль 2013 года-февраль 2023 года), 
исследования, оригинальные исследования, доступ к 
полнотекстовым публикациям. Критериями исключе-
ния были абстракты и резюме публикаций, информа-
ционные письма, письма в редакцию, рецензии на 
статьи. 

Результаты исследования. Актуальные дан-
ные о туберкулезе с широкой лекарственной ус-
тойчивостью. Почти каждый третий человек в мире 
заражен бактериями туберкулеза [51]. Люди заболе-
вают туберкулезом только тогда, когда бактерии ста-
новятся активными. Бактерии становятся активными 
в результате чего-либо, что может снизить иммунитет 
человека, например, ВИЧ, пожилого возраста или не-
которых заболеваний. Туберкулез обычно можно ле-
чить курсом из четырех стандартных или противоту-
беркулезных препаратов первой линии (например, 
изониазид, рифампицин, этамбутол и пиразинамид). 
При неправильном применении или неправильном 
обращении с этими препаратами может развиться ту-
беркулез с множественной лекарственной устойчи-
востью (МЛУ-ТБ). Лечение МЛУ-ТБ препаратами 
второго ряда (например, амикацином, канамицином 
или капреомицином), которые стоят дороже и имеют 
больше побочных эффектов, занимает больше време-
ни. ШЛУ-ТБ может развиться, когда эти препараты 
второго ряда также используются неправильно с не-
правильной дозировкой и становятся неэффективны-
ми [52,75,76,77]. 

Согласно прогнозам Всемирной организации 
здравоохранения (ВОЗ), пандемия COVID-19, может 
иметь серьезные последствия для здоровья человече-
ства, сопровождающиеся ростом заболеваемости ту-
беркулезом более чем на 1 миллион новых случаев в 
год, включая случаи лекарственно-устойчивых форм 
заболевания [78]. Мировая и отечественная статисти-
ка свидетельствуют о нарастании проблемы туберку-
леза с множественной (МЛУ) и широкой лекарствен-
ной устойчивостью (ШЛУ) микобактерий туберкуле-
за (МБТ) [73,74]. 

Проблема устойчивости туберкулеза к лекарст-
вам, включая ШЛУ МБТ, становится все более серьез-
ной. Считается, что генетические мутации являются 
основной причиной этой устойчивости [1,2]. В 2006 
году появился новый штамм M. tuberculosis, извест-
ный как XDR-TB, который устойчив не только к изо-
ниазиду и рифампицину, но и к фторхинолонам и 
аминогликозидам второго ряда. Первые случаи ШЛУ 
были отмечены в Италии в 2003 году, но из-за от-

сутствия методов тестирования лекарственной чувст-
вительности, они были зарегистрированы только в 
2007 году [62]. Позже такие случаи были зафиксиро-
ваны в Иране, Индии и Южной Африке [67]. В 2016 
году было выявлено более 30 000 случаев туберкуле-
за, вызванного штаммами с ШЛУ [45,46,69,72].  

Почти половина этих случаев приходится на Ин-
дию, Китай и Российскую Федерацию [9,37]. По оцен-
кам экспертов ВОЗ, примерно у 9,6% этих пациентов 
был туберкулез с ШЛУ МБТ. По мнению специалис-
тов ВОЗ, невозможным является достижение целей 
стратегии этой организации по ликвидации туберку-
леза без борьбы с резистентностью МБТ к антимик-
робным препаратам [75]. 

Несмотря на появление сообщений, согласно ко-
торым в последние годы удалось значительно повы-
сить эффективность лечения туберкулеза [43], соглас-
но докладу ВОЗ, только 54% пациентов с МЛУ-ТБ и 
30% пациентов с ШЛУ-ТБ успешно завершили лече-
ние [73], однако, по мнению некоторых авторов, фак-
тические значения этих показателей несколько ниже. 
Показатели смертности от МЛУ-ТБ и ШЛУ-ТБ сос-
тавляют соответственно 16% и 28%, но реальный уро-
вень, как предполагают, в два раза выше, если учиты-
вать смертность больных, которые прервали наблю-
дение у специалистов. При этом с расширением спек-
тра лекарственной устойчивости снижается частота 
благоприятных исходов лечения заболевания [25,62]. 
Достаточно высокая длительность жизни некоторых 
пациентов с ШЛУ-ТБ после неэффективного лечения 
также представляет постоянную угрозу передачи ле-
карственно-устойчивой M. Tuberculosis [14,47]. 

Учитывая современный уровень перемещений 
населения в мире, специалисты прогнозируют суще-
ственное изменение карты распространенности 
ШЛУ-ТБ в ближайшие годы, при этом считают, что 
ни одна страна не останется не затронутой этой фор-
мой заболевания [38]. 

В 2010 г. разработан и протестирован Междуна-
родным союзом по борьбе с туберкулезом и заболева-
ниями легких стандартная 9-месячная схема лечения 
туберкулеза с МЛУ/ШЛУ ТБ (так называемой «Банг-
ладешской схемы лечения») [39]. Эта схема включает 
4-6-месячную интенсивную фазу с использованием 
семи препаратов (канамицин, моксифлоксацин, про-
тионамид, клофазимин, пиразинамид, высокие дозы 
изониазида и этамбутола) с последующим 5-месяч-
ным курсом, включающим применение моксифлокса-
цин, клофазимина, протионамида и пиразинамида. 
Этот режим, первоначально использовавшийся в Бан-
гладеш, был апробирован в других странах, при этом 
продемонстрированы аналогичные благоприятные 
исходы лечения [60,62]. В результате ВОЗ рекомен-
довала его использование национальными противоту-
беркулезными программами в строгих условиях в 
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2016 г. [58,59]. В последние годы в ряде сообщений 
было показано, что результаты лечения пациентов с 
лекарственно-устойчивым туберкулезом можно улуч-
шить, используя новые комбинации препаратов, наз-
начаемых на более короткие сроки, а также осуществ-
ляя включение в схему лечения «старых» препаратов 
[53,54,63,64,65,66]. В рамках недавно проведенного 
мета-анализа была предпринята попытка оценить 
конкретный «вес» каждого препарата, который ис-
пользовался в схемах лечения ШЛУ-ТБ [4,5]. Было 
установлено, что эффект лечения был положительно 
связан с применением линезолида, левофлоксацина, 
карбапенемов, моксифлоксацина, бедаквилина и кло-
фазимина [61]. Было продемонстрировано значитель-
ное снижение смертности при использовании в схе-
мах лечения больных ШЛУ туберкулезом легких ли-
незолида, левофлоксацина, моксифлоксацина или бе-
даквилина. Также было показано повышение эффек-
тивности лечения в тех случаях, когда бедаквилин ис-
пользовался в качестве замены инъекционных препа-
ратов второго ряда [29]. На основании данных новых 
исследований и мета-анализа в середине 2018 г. ВОЗ 
выпустила оперативную информацию, а в марте 2019 
г. - обновленные рекомендации, в которых сущест-
венно изменён подход к лечению МЛУ/ШЛУ-ТБ [135, 
137]. В этих рекомендациях рассматривается роль как 
более длительных, так и более коротких схем лече-
ния, а также осуществлён пересмотр классификации 
ЛС, применяемых в рамках длительного (18-20 меся-
цев) режима лечения, препараты включены в 3 груп-
пы (A, B и C): 

 Группа А: фторхинолоны (левофлоксацин и 
моксифлоксацин), бедаквилин и линезолид сочтены 
высокоэффективными и настоятельно рекомендуют-
ся для включения во все режимы при отсутствии про-
тивопоказаний. 

 Группа B: клофазимин и циклосерин или те-
ризидон условно рекомендованы в качестве препара-
тов второго выбора. 

 Группа C: в нее входят все прочие препараты, 
которые могут использоваться в том случае, если ре-
жим не может быть составлен из препаратов групп A 
и B. 

Препараты в группе С отсортированы по стан-
дартно ожидаемому от каждого из них относительно-
му балансу пользы и вреда [50,53,54,55,56,57,72]. 

Современная стратегия лечения больных с ШЛУ 
возбудителя предусматривает назначение режима хи-
миотерапии с обязательным включением наиболее 
эффективных химиопрепаратов - бедаквилина, лине-
золида, фторхинолоновых антибактериальных препа-
ратов последних поколений [8]. Стратегия и тактика 
комплексного лечения лекарственно-устойчивого ту-
беркулёза с использованием хирургических методов 
лечения всегда носит индивидуализированный харак-

тер. Клинические рекомендации «Туберкулёз у взрос-
лых» регламентируют решение вопроса о возможнос-
ти и сроках проведения хирургического вмешательст-
ва врачебной комиссией с участием врача-торакаль-
ного хирурга и врача-фтизиатра до начала терапии и 
в период терапии. Вместе с тем, на практике часто 
постановка вопроса об операции происходит на этапе, 
когда исчерпаны все возможности консервативного 
лечения. Подобная практика является неправильной, 
приводящей к снижению эффективности лечения, 
росту инвалидизации и ухудшению эпидемиологиче-
ской ситуации по туберкулёзу. Возникает пот-
ребность в оценке эффективности лечения больных 
ШЛУ-ТБ при использовании различных методов ком-
плексной химиотерапии, включая коллапсотерапию, 
клапанную бронхоблокацию и хирургию, у больных с 
разной историей заболевания, имеющих различный 
объём и характер поражения лёгочной ткани [34,35, 
58,59]. 

Наряду с использованием новых противотубер-
кулёзных препаратов сохраняет актуальность рацио-
нальное комбинированное применение имеющихся 
химиопрепаратов [4,5,38,39]. В условиях прогресси-
рующего увеличения количества лекарственно-устой-
чивых штаммов возбудителя, использование новых 
препаратов должно проводиться с учётом стратегии 
сдерживания роста лекарственной резистентности. 
Серьёзной проблемой при лечении ШЛУ-ТБ является 
высокий риск развития нежелательных реакций, при 
этом неустранимые реакции по своим последствиям 
сравнимы с лекарственной устойчивостью к данному 
препарату. С 2021 года ВОЗ изменила дефиниции и 
понятия терминов пре-ШЛУ и ШЛУ МБТ. Если опре-
деление туберкулеза с множественной лекарственной 
устойчивостью (МЛУ-ТБ) осталось неизменным, то 
пре-ШЛУ-ТБ ВОЗ формулирует как туберкулез, кото-
рый соответствует определению МЛУ-ТБ, или ри-
фампицин-устойчивый ТБ с дополнительной устой-
чивостью к фторхинолонам (левофлоксацину и мок-
сифлоксацину). Туберкулёз с ШЛУ-МБТ, согласно 
новой дефиниции, также отвечает понятию МЛУ-ТБ, 
или рифампицин-устойчивого ТБ, и, кроме этого, 
проявляет устойчивость к фторхинолонам, а также бе-
даквилину или линезолиду (либо обоим препаратам). 
[12,18]. 

Таким образом, на фоне роста доли ШЛУ-ТБ 
возрастает актуальность изучения эффективности 
комплексной химиотерапии и её составляющих у этой 
категории больных. Также сохраняет актуальность 
оценка эффективности различных комбинаций проти-
вотуберкулёзных препаратов у больных ШЛУ-ТБ. 
[19]. 

Режимы химиотерапии, содержащие бедаквилин 
в сочетании с ПТП резерва и, при необходимости, с 
активными в отношении МБТ антибактериальными 
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препаратами широкого спектра действия, высокоэф-
фективны при туберкулезе с МЛУ и ШЛУ МБТ, даже 
несмотря на длительное неэффективное лечение па-
циентов в прошлом. Эффективность подобных режи-
мов по критерию прекращения бактериовыделения к 
концу 24-й недели лечения достигает более чем 85%. 
В то же время у значительной части пациентов к ис-
ходу 24-й недели лечения, хотя и отмечается явная 
положительная клинико-рентгенологическая динами-
ка, но все же сохраняются характерные для активного 
туберкулеза изменения в легочной ткани [3,4,5]. 

Результаты анализа литературных источников 
свидетельствуют о том, что в настоящее время воз-
можности химиотерапии для лечения туберкулеза с 
множественной и широкой лекарственной устойчи-
востью ограничены [13]. Необходимо включение в 
схемы лечения перепрофилированных препаратов из 
антибиотиков широкого спектра действия, которые 
проявляют некоторую активность в отношении МБТ. 
Использование таких препаратов может представлять 
перспективу для улучшения результатов лечения ТБ с 
МЛУ и дополнительной резистентностью к ключе-
вым ПТП. Однако, дополнительные исследования не-
обходимы для оценки эффективности и безопасности 
применения перепрофилированных антибиотиков в 
лечении ТБ с МЛУ и широкой лекарственной устой-
чивостью. Будущее лечения ТБ с МЛУ зависит от раз-
вития новых препаратов и перспективных технологий 
в области диагностики и терапии. [6,7,20,28]. 

Лечение туберкулеза с множественной и широ-
кой лекарственной устойчивостью является сложным 
процессом из-за длительности лечения, высокой ток-
сичности, стоимости и недостаточно хороших клини-
ческих результатов. Ранее рекомендованная схема 
включала фторхинолон и инъекции ЛС второй линии, 
но многие штаммы, особенно в Европе, стали устой-
чивыми к этим препаратам. Потребность в индивиду-
альных схемах лечения также важна для достижения 
высоких показателей излечения у пациентов с ШЛУ 
МБТ. В то же время, стандартизированные схемы, та-
кие как рекомендованный ВОЗ короткий режим, не 
подходят для этой ситуации и могут привести к уве-
личению ШЛУ-ТБ [15,16,17,22]. 

Эффективность лечения больным туберкулезом 
легких с ШЛУ M.tuberculosis при применении схем 
химиотерапии из шести лекарственных препаратов с 
включением линезолида и бедаквилина в сравнении с 
схемами терапии без этих препаратов по прекраще-
нию бактериовыделения культуральным методом 

через 12 месяцев лечения возрастает в 2,7 раза (с 
35,3% до 95,2%, р<0,05), по заживлению деструктив-
ных изменений в 2,6 раза (с 25,0% до 65,0%, р<0,05). 
Общие финансовые затраты на одного эффективно 
пролеченного пациента сокращаются на 37,3% 
[11,13,25]. 

В исследовании описывается использование пре-
парата бедаквилин (Bdq) в схемах терапии при лече-
нии туберкулеза (МБТ). Было выявлено, что в 13 из 33 
случаев (39,4%) в схемах терапии использовали Bdq. 
Причины включения Bdq в схемы терапии могут быть 
связаны с невозможностью формирования полноцен-
ной схемы с учетом теста лекарственной чувствитель-
ности МБТ и/или развитием не купируемых побоч-
ных реакций на другие препараты. В 8 из 13 случаев 
Bdq применялся в укороченных до 12 месяцев режи-
мах терапии, а в 9 из 13 случаев требовалось проведе-
ние двух курсов лечения этим препаратом. В целом, 
хорошая переносимость бедаквилина была отмечена 
у 11 из 13 пациентов [10]. 

Из существующей литературы можно выделить 
наиболее частые виды осложнений, которые в основ-
ном связаны с поражением различных органов и сис-
тем в организме. Среди наиболее частых видов ос-
ложнений отмечаются респираторные, слуховые, по-
чечные, неврологические, печеночные, зрительные и 
костно-мышечные. [38]. 

В последние 2 года в ряде сообщений было пока-
зано, что результаты лечения пациентов с лекарствен-
но-устойчивым туберкулезом можно улучшить, ис-
пользуя новые комбинации препаратов, назначаемых 
на более короткие сроки, а также осуществляя вклю-
чение в схему лечения «старых» препаратов [21,23,-
24,31,33,36]. 

Было продемонстрировано значительное сниже-
ние смертности при использовании в схемах лечения 
больных ШЛУ туберкулезом легких линезолида, 
левофлоксацина, моксифлоксацина или бедаквилина. 
Также было показано повышение эффективности ле-
чения в тех случаях, когда бедаквилин использовался 
в качестве замены инъекционных препаратов второго 
ряда [29]. 

В заключении можно отметить, что туберкулез 
остается серьезной проблемой из-за устойчивости 
МБТ к лекарствам. Новые штаммы с ШЛУ вызывают 
беспокойство, так как успешное лечение становится 
все более сложным. Цели ликвидации туберкулеза не 
могут быть достигнуты без борьбы с резистентностью 
МБТ к антимикробным препаратам. Показатели эф-
фективности лечения и выживаемости больных ос-
таются низкими, а расширение спектра лекарствен-
ной устойчивости ухудшает ситуацию. Длительность 
жизни некоторых пациентов после неэффективного 
лечения также увеличивает риск передачи лекарст-
венно-устойчивой МБТ. Лечение туберкулеза с широ-
кой лекарственной устойчивостью является сложной 
задачей. Несмотря на значительные успехи в лечении 
этой формы туберкулеза, необходимы дополнитель-
ные исследования для оценки эффективности и безо-
пасности применения новых препаратов и техноло-
гий.  
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В настоящее время, лучшие результаты дости-
гаются при использовании схем терапии, включаю-
щих перепрофилированные препараты из антибиоти-
ков широкого спектра действия в сочетании с бедак-
вилином и ПТП резерва.  
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