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рюваність	—	 	у	1,5	разу	(58,4	 і	39,4	відповідно).	
Третій	рік	Україна	утримується	серед	5	країн,	у	
яких	зареєстровано	2/3	світового	тягаря	МРТБ.	
Особливу	 небезпеку	 становлять	 несвоєчасне	
звернення	 хворих	 по	 медичну	 допомогу,	 пізнє	
виявлення	ТБ	та	поєднаних	форм	ВІЛ/ТБ,	що	
зумовлює	високий	рівень	смертності	від	ТБ	та	є	
наслідком	браку	комплексного	підходу	до	поєд-
нання	профілактичних	і	лікувальних	програм	на	
державному	і	регіональному	рівнях	в	єдину	дієву	
систему	протидії.	В	умовах	соціально-економіч-
ної	кризи,	яка	поглиблюється	через	військовий	
конфлікт	 на	 Сході	 країни,	 прогнозують	 погір-
шення	епідемічної	ситуації	з	ТБ,	що	потребува-
тиме	 додаткових	 організаційних	 та	 фінансових	
витрат	[10,	17,	39].

З	часу	ідентифікації	Р.	Кохом	збудника	ТБ	—		
M. tuberculosis —		відбувається	постійна	еволюція	
його	 морфологічних,	 біохімічних	 і	 генетичних	
властивостей.	У	численних	дослідженнях	остан-
ніх	років	наголошено,	що	якраз	біологічні	фак-
тори	 ризику	 є	 одним	 із	 чинників	 глобального	
поширення	МРТБ	[11,	16,	31].	Під	дією	загально-
біологічних	законів,	зокрема	мутації	та	селекції,	

Нині	особливістю	туберкульозу	(ТБ)	є	зрос-
тання	 кількості	 хворих	 з	 хіміорезистент-

ним	варіантом	збудника,	що	є	основною	причи-
ною	формування	форм	захворювання	з	гострим	
перебігом	та	високою	летальністю.	За	результа-
тами	 останніх	 епідеміологічних	 досліджень	 ус	-
та	новлено,	що	серед	нових	випадків	ТБ	у	трети-
ни	пацієнтів	діагностують	мультирезистентний	
туберкульоз	(МРТБ),	серед	повторних	ця	цифра	
подвоюється	[26,	33,	39].

Нова	стратегія	ВООЗ	«Подолати	туберкульоз»	
(END	 TB),	 яка	 приходить	 на	 зміну	 стратегії	
«STOP	TB»	і	відповідатиме	Цілям	сталого	роз-
витку	 (ціль	 №	3:	 здоров’я	 та	 добробут),	 перед-
бачає	 амбітну	 мету	 щодо	 повного	 викорінення	
ТБ	у	світі	до	2035	р.	Візія	цієї	стратегії:	0	—		смер-
тей,	випадків	захворювання,	страждань	і	витрат	
щодо	 ТБ,	 тобто	 досягнення	 кінцевої	 мети	 —		
повного	 подолання	 ТБ	 у	 світі. Цілей	 розвитку	
тисячоліття	 в	 Україні	 далеко	 не	 досягнуто:	
смертність	майже	у	6	разів	перевищує	цільовий	
показник	(12,2	порівняно	з	2,3	на	100	тис.);	захво-
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відбувається	 постійна	 трансформація	 геному	
збудника,	що	сприяє	не	тільки	появі	різних	варі-
антів	резистентності,	а	й	посиленню	вірулентнос-
ті	[14].

Зміна	імунного	статусу	населення	України,	яке	
останніми	роками	проживає	в	стані	хронічного	
стресу,	на	тлі	зростання	вірулентності	збудника	
призводить	до	збільшення	циркуляції	у	популя-
ції	не	просто	високовірулентних	штамів	мікобак-
терій	туберкульозу	(МБТ),	а	стійких	до	найефек-
тивніших	 антимікобактеріальних	 препаратів	
(АМБП)	[6,	15,	16].

У	огляді	літератури	наведено	сучасні	погляди	
щодо	 еволюції	 імунопатогенезу	лікарсько-стій-
кого	туберкульозу	(ЛСТБ),	проаналізовано	ре	-
зультати	досліджень	особливостей	формування	
і	регуляції	імунної	відповіді,	зокрема	Т-клітин-
ної,	 при	 резистентній	 туберкульозній	 інфекції,	
оскільки	не	викликає	сумніву,	що	основним	фак-
тором	 протитуберкульозної	 імунної	 відповіді	 є	
чітко	детермінована	взаємодія	ключових	ланок	
реакцій	специфічного	і	неспецифічного	імуніте-
ту	та	їхня	цитокінова	регуляція.

Імунітет	до	туберкульозної	інфекції	може	бути	
тільки	набутим,	тобто	це	специфічний	процес	в	
організмі,	який	виникає	у	відповідь	на	проник-
нення	збудника.	Імунологічна	реактивність	фор-
мується	після	одноразового	штучного	або	при-
родного	зараження	невеликою	кількістю	МБТ,	а	
виразний	клітинний	 імунітет	з’являється	через	
8	тиж. Клітинна	взаємодія	при	імунній	відповіді	
забезпечується	 системою	 інтерлейкінів	 (ІЛ)	
цитокінової	мережі	(ЦК)	[5,	19].

Традиційно	 вважають,	 що	 обов’язковою	 умо-
вою	для	розвитку	ТБ,	з	одного	боку,	є	проник-
нення	МБТ	в	організм	людини	та	їхнє	розмно-
ження,	а	з	іншого	—		недостатність	імунологічної	
реактивності	організму-носія,	яка	визначає	особ-
ливості	 клінічного	 перебігу,	 характер	 і	 прогноз	
захворювання.	За	даними	літератури	[4],	вперше	
виявлений	 ТБ	 легень,	 спричинений	 ЛСТБ-
штамами	МБТ,	має	низку	особливостей	функціо-
нування	 імунної	 системи,	 що	 проявляються	
(на	відміну	від	ТБ	зі	збереженою	чутливістю)	як	
ознаками	імунодепресії	(низька	проліферативна	
активність	 лімфоцитів,	 пригнічення	 продукції	
Тh1-цитокінів),	так	і	дезрегуляцією	Т-клітинної	
імунної	відповіді	(відсутність	відповіді	на	специ-
фічний	 антиген,	 анергія),	 зміщенням	 балансу	
цитокінів	 (ЦК)	 у	 напрямку	 проліферації	 Тh2-
медіаторів)	[7,	9].

Безумовно,	реалізація	запальної	реакції	при	ТБ	
пов’язується	 із	 впливом	 на	 різні	 гомеостатичні	
системи	організму	низки	універсальних	медіато-
рів,	серед	яких	особливого	значення	набуває	ЦМ,	
яка	 контролює	 процеси	 імунної	 та	 запальної	

реактивності	[8].	Імунна	відповідь	—		це	єдиний	
процес	клітинної	взаємодії,	який	включає	реак-
цію	клітин	та	їхню	проліферацію	у	відповідь	на	
дію	 специфічних	 і	 неспецифічних	 антигенів,	
експресію	 клітинних	 рецепторів,	 активізацію	
ферментів,	розвиток	сенсибілізації	і	синтез	анти-
тіл	(АТ).

Однією	з	найважливіших	функцій	системи	ЦК	
є	забезпечення	узгодженої	дії	імунної,	ендокрин-
ної	та	нервової	систем	організму	у	відповідь	на	
стресову	 запальну	 реакцію.	 Основними	 проду-
центами	ЦК	при	ТБ	є	Т-клітини	та	активовані	
макрофаги,	 а	 також	 (певним	 чином)	 інші	 види	
лейкоцитів,	 ендотеліоцити	 посткапілярних	 ве	-
нул,	тромбоцити	і	різні	типи	резидентних	стро-
мальних	 клітин	 [23].	 ЦК	 пріоритетно	 діють	 у	
вогнищі	 запалення	 і	 на	 території	 лімфоїдних	
органів,	 які	 реагують,	 виконуючи,	 зрештою,	
низку	захисних	функцій	[38].	До	найважливіших	
факторів	міжклітинної	кооперації,	що	підсилю-
ють	 ріст	 та	 диференціацію	 ефекторних	 клітин	
при	ТБ,	належать:	ІЛ-2,	ІЛ-4,	ІЛ-6,	ІЛ-10,	ІЛ-18,	
ФНП-α,	 ІФ-γ.	 Здійснювати	 функцію	 імунного	
захисту	при	ТБ	дає	змогу	здатність	клітин	імунної	
системи	до	міграції,	що	реалізується	за	допомогою	
спеціальних	молекул	клітинної	адгезії	[31,	36].

Дослідники	імунопатогенезу	ТБ	стверджують,	
що	 ключова	 роль	 у	 формуванні	 імунітету	 до	
туберкульозної	інфекції	належить	кооперативній	
взаємодії	альвеолярних	макрофагів	(Мф)	з	різ-
ними	субпопуляціями	Т-клітин	[31].	Вірулент-
ний	 штам	 МБТ	 у	 разі	 трансмісії	 лімфатичною	
системою	зумовлює	в	одних	випадках	сенсибілі-
зацію	організму	до	збудника,	в	інших	—		форму-
вання	реакцій	клітинного	імунітету.	Поряд	із	цим	
при	ТБ	зазвичай	головні	події	розгортаються	у	
вогнищі	 ураження.	 Отже,	 поєднання	 готового	
ефекторного	потенціалу	зі	здатністю	до	швидкої	
мобілізації	робить	фагоцити	периферичної	крові	
одним	із	головних	учасників	реакцій	відповіді	на	
зовнішній	 інфекційний	 стимул.	 Паракринна	
внутрішньосистемна	регуляція,	а	також	існуван-
ня	цитокін-опосередкованих	зв’язків	між	моно-	і	
поліморфноядерними	фагоцитами	забезпечують	
функціонування	єдиного	фагоцитарного	домену,	
від	 активності	 якого	 значною	 мірою	 залежать	
маніфестація	 і	 вихід	 інфекційного	 запалення.	
Доведено,	 що	 за	 поширеного	 туберкульозного	
процесу	лімфоцити	виділяють	медіатори,	котрі	
гальмують	міграцію	макрофагів	[30].

Аналіз	даних	літератури	засвідчує,	що	факто-
рами	набутого	імунітету	при	ТБ	є	субпопуляції	
Т-	і	В-лімфоцитів	[7,	14,	25,	32].	Установлено,	що	
в	 геномі	 МБТ	 є	 специфічна	 ділянка	 RD1,	 яка	
кодує	 два	 локуси	 синтезу	 специфічних	 білків	
CFP10	та	EAST6,	що	відповідають	за	вірулентність	
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МБТ	 й	 силу	 імунної	 відповіді.	 У	 разі	 туберку-
льозного	запалення	імунна	відповідь	на	стиму-
ляцію	антигенами	МБТ	здійснюється	комплек-
сом	клітин:	презентуючими,	тобто	розпізнаваль-
ними	(макрофаги,	дендритні	клітини,	В-лімфо-
цити);	ефекторними	(Т-	і	В-лімфоцити,	NK-клі-
тини,	фагоцити).	Однак	інтенсивність	і	спряму-
вання	імунної	реакції	визначає	функціональний	
стан	 регуляторних	 клітин	 Т-хелперів	 (CD4+),	
зокрема	1-го	і	2-го	типів	(Тh1	і	Th2).	Безсумнівно,	
що	взаємодія	макрофагів	і	Т-	та	В-лімфоцитів	є	
ключовим	 процесом	 формування	 ефективної	
імунної	відповіді	при	ТБ	[4,	5,	12,	21].

У	літературі	добре	описано	механізми	клітин-
ного	імунітету	при	ТБ.	Так,	реакція	гіперчутли-
вості	сповільненого	типу	(РГСТ)	здійснюється	
сенсибілізованими	Т-лімфоцитами,	 зокрема	 їх	-
німи	субпопуляціями:	Т-хелпери	(CD4+)	—		акти-
вують	 макрофаги,	 Т-супресори	 (CD8+)	 —	 	при-
гнічують	 їх;	 Т-кілери	 —	 	можуть	 прилипати	 до	
клітин,	 що	 фагоцитували	 МБТ,	 і	 знищувати	 їх	
разом	із	інфектом.	Основною	характеристикою	
цих	 популяцій	 є	 експресія	 на	 поверхні	 Т-клі-
тинного	рецептора,	що	складається	з	ланцюжків	
α	і	β.	Лімфоцити	CD4+	і	CD8+	розпізнають	анти-
гени	білкової	природи,	що	представлені	у	вигля-
ді	пептидів	у	контексті	молекул	головного	комп-
лексу	гістосумісності	(ГКГС	(HLA))	класу	ІІ	та	
І	 відповідно.	 Після	 розпізнавання	 АГ	 незрілі	
(наївні)	лімфоцити	диференціюються	у	ефектор-
ні	 клітини,	 що	 продукують	 ЦК	 та	 хемокіни,	 а	
також	 володіють	 цитотоксичністю	 стосовно	
інфікованих	клітин-мішеней	(у	разі	туберкульоз-
ної	 інфекції	 цей	 процес	 займає	 до	 10—14	 діб).	
Відносно	 невелика	 популяція	 Т-лімфоцитів	
представлена	 Т-клітинними	 рецепторами	 γ	 і	 δ,	
які	здатні	розпізнавати	ліпідні	АГ,	що	не	потре-
бує,	ймовірно,	презентації	АГ	у	контексті	моле-
	кул	ГКГС.	Відповідь	Т-клітин	γ	і	δ	розвивається	
достатньо	 швидко	 (за	 годину).	 Т-лімфоцити-
кілери	(ТNK)	представлені	гетерогенною	попу-
ляцією	клітин,	що	поєднують	у	собі	властивості	
природних	кілерів	і	Т-лімфоцитів.	Ці	лімфоцити	
розпізнають	 як	 ліпідні,	 так	 і	 гліколіпідні	 АГ,	
володіють	 цитотоксичною	 активністю	 і	 здатні	
секретувати	 ефекторні	 ЦК.	 Отже,	 активність	
клітинного	імунітету	при	ТБ	залежить	від	спів-
відношення	популяцій	Т-лімфоцитів	[19,	26,	37].

Наразі	 для	 імунопатогенезу	 ТБ	 найімовірні-
шою	є	гіпотеза	подвійного	розпізнавання	АГ	[8,	
18,	20].	Зокрема,	за	первинного	інфікуван	ня	МБТ	
зустрічаються	з	Мф	і	фагоцитами	 і	піддаються	
фагоцитозу.	У	процесі	фагоцитозу	в	Мф	відбу-
вається	презентація	АГ	МБТ	у	вигляді	пептидів	
на	 поверхні	 клітини	 з	 виділенням	 медіа	торів,	
зокрема	ІЛ-1	та	ІЛ-4,	які	активізують	проліфе-

рацію	Т-хелперів,	а	ті	своєю	чергою	продукують	
медіатори-лімфокіни:	хемотаксин,	γ-ІФН,	ІЛ-2,	
які	прискорюють	міграцію	Мф	з	інших	тканин	у	
зону	локалізації	МБТ	та	їхню	ферментативну	й	
бактерицидну	 активність	 щодо	 кислотостійких	
бактерій.	 Окремі	 дослідники	 стверд	жують,	 що	
Мф	стимулюють	В-лімфоцити	до	мітозу	і	утво-
рення	плазматичних	клітин,	які	здатні	продуку-
вати	 Ig	 (G,	 M,	 A),	 а	 також	 формування	 клітин	
пам’яті.	У	разі	руйнування	Мф	у	міжклітинний	
простір	виділяються	МБТ	та	їхні	уламки,	з’єднані	
з	 J-білком,	 і	медіатори	(ІЛ-1),	які	також	здатні	
активізувати	Т-лімфоцити	[14,	31].

Індукція	 імунної	 відповіді	 при	 ТБ	 має	 свої	
особ	ливості,	 які	 залежать	 від	 структури	 генної	
продукції	ГКГС,	оскільки	система	АГ,	презенто-
ваних	Т-клітинам	антигенпрезентуючими	кліти-
нами,	 чітко	 залежить	 від	 класу	 і	 субпопуляції	
Т-клітин,	яким	презентується	АГ	[7,	18]. Анти-
гени	МБТ,	що	потрапили	до	людського	організму,	
обробляються	 антигенпрезентуючими	 клітина-
ми,	 передусім	 такими,	 як	 дендритні	 клітини	
лімфатичних	 вузлів.	 Надалі	 відбувається	 пре-
зентація	 антигенспецифічним	 Т-лімфоцитам	
залежно	від	асоціації	з	генною	продукцією	від-
повідних	класів	ГКГС.	Клас	І	ГКГС	закодований	
генами	HLA	і	HLA-В,	клас	ІІ	—		генами	HLA-D	
[11,	 29,	 34].	 Ці	 класи	 визначають	 субпопуляції	
Т-лімфоцитів,	яким	презентується	відповідний	
АГ.	 До	 першого	 класу	 належать	 Т-клітини	 із	
супресорними	 та	 цитотоксичними	 функціями	
(CD8+).	Клітини	ІІ	класу	—		це	Т-клітини	CD4+,	
які	 запускають	 різні	 імунні	 функції.	 Дефіцит	
популяції	CD4+-лімфоцитів	призводить	до	вкрай	
тяжкого	перебігу	туберкульозної	інфекції.	Екс-
периментально	доведено,	що	генетичний	дефект	
експресії	 генів,	 необхідних	 для	 нормального	
диференціювання	 і	 функціонування	 CD4+,	 не	
тільки	 супроводжується	 тяжким	 перебігом	 ТБ	
та	високим	вмістом	МБТ	в	органах	і	тканинах	з	
порушенням	процесів	гранульомотворення,	а	й	
швидким	 летальним	 виходом.	 Такий	 варіант	
перебігу	 притаманний	 для	 коморбідності	 ВІЛ/
ТБ	 у	 пацієнтів	 з	 низьким	 вмістом	 CD4+	 або	 за	
ідіопатичної	 вираженої	 імуносупресії	 [20].	 Де	-
фіцит	CD4+	може	впливати	на	перебіг	тубінфек-
ції	не	тільки	прямо,	а	й	опосередковано,	шляхом	
зниження	функції	CD8+	[30,	35].	Однак	резуль-
тати	деяких	досліджень	свідчать	на	користь	того,	
що	 вибіркове	 виснаження	 CD8+-лімфоцитів	 не	
має	особливого	впливу	на	перебіг	туберкульозної	
інфекції	[27].	Варто	зазначити,	що	внесок	лімфо-
цитів	CD4+	і	CD8+	у	формування	протитуберку-
льозного	 імунітету	 може	 змінюватися	 залежно	
від	 стадії	 патогенезу	 туберкульозної	 інфекції.	
Зазвичай	у	хворих	на	активний	ТБ	знижені	вміст	
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циркулюючих	CD4+-лімфоцитів	та	імунорегуля-
торного	індексу	CD4+/CD8+.	При	ТБ	може	зни-
жуватися	і	вміст	CD8+	[38].	Особливої	виразнос-
ті	зміни	співвідношень	імунокомпетентних	клі-
тин	набувають	у	разі	ЛСТБ	і	тривалого	перебігу	
туберкульозної	 інфекції.	 Кількість	 природних	
кілерів	за	активного	ТБ,	навпаки,	значно	вища,	
ніж	 у	 здорових	 осіб.	 Практично	 доведено,	 що	
CD4+-лімфоцити	 відіграють	 значну	 роль	 на	
початкових	 стадіях	 інфекційного	 процесу,	 а	
CD8+	—		на	пізніших	і	в	разі	хронічних	форм	ТБ	
[18,	20,	25].

Ефекторні	 механізми	 дії	 Т-лімфоцитів	 реалі-
зуються	через	як	продукцію	розчинних	медіато-
рів	запалення,	так	і	пряму	цитотоксичну	дію	[13,	
22,	 37].	 У	 основі	 клітинної	 цитотоксичності	
можуть	лежати	різні	механізми.	Одним	із	основ-
них	є	продукція	цитолітичних	(перфорин	і	гран-
зими)	і	антимікробних	(гранулізин)	молекул.	Дія	
перфорину	 пов’язана	 з	 утворенням	 у	 мембрані	
клітин-мішеней,	що	полегшують	проникнення	в	
клітину	 гранзимів	 і	 гранулізину.	 Гранзими,	 які	
потрапили	в	клітину,	проникають	у	ядро	і	спри-
чинюють	апоптоз	клітин-мішеней,	а	гранулізин	
зумовлює	пошкодження	клітинної	стінки	і	осмо-
тичний	лізис	мікобактерій,	тобто	володіє	прямою	
бактерицидною	дією.	За	результатами	окремих	
досліджень,	у	хворих	на	ТБ	від	5	до	50	%	лімфо-
цитів	 CD4+,	 що	 циркулюють	 у	 периферичній	
крові,	 містять	 гранули	 гранзимів.	 Окремі	 екс-
периментальні	дослідження	прямо	вказують	на	
місце	 перфорину	 і	 гранулізину	 в	 контролі	 над	
туберкульозною	інфекцією	[22,	33].

Іншим	механізмом	цитотоксичності	Т-лімфо-
цитів	 є	 апоптоз,	 індукований	 Fas-FasL-взає	мо-
діями.	 Молекули	 Fas	 експресовані	 на	 поверхні	
цитотоксичних	 лімфоцитів.	 Їхня	 взаємодія	 з	
лігандом	FasL,	що	перебуває	на	поверхні	кліти-
ни-мішені,	вмикає	внутрішньоклітинні	сигналь-
ні	 шляхи,	 що	 призводять	 до	 синтезу	 каспаз	 і	
каспаз-опосередкованого	апоптозу	клітин-міше-
ней.	Однак	при	ТБ	цей	механізм	цитотоксичнос-
ті	має	обмежене	значення	[2,	4,	24,	28,	33].

Таким	чином,	запальна	відповідь	макроорга-
нізму	 на	 проникнення	 МБТ	 однозначно	 по	-
в’язана	 з	 функціональною	 активністю	 CD4+.	
Основними	 протективними	 механізмами	 дії	
Т-лімфоцитів	 є	 продукція	 ЦК	 і	 хемокінів,	 яка	
спричинює	 стимуляцію	 антибактеріальної	 ак	-
тивності	макрофагів	і	міграцію	імунокомпетент-
них	 клітин	 у	 вогнище	 інфекції,	 а	 клітинна	
цитотоксичність	 зумовлює	 пряму	 деструкцію	
МБТ	та	інфікованих	ними	клітин.	Для	реаліза-
ції	цих	функцій	«наївні»	Т-клітини,	які	раніше	
не	зустрічали	АГ,	повинні	диференціюватися	в	
ефекторні	лімфоцити.

Встановлено,	що	метод	представлення	АГ	зале-
жить	від	варіанта	внутрішньоклітинного	розта-
шування	 МБТ	 [37].	 Так,	 розташування	 МБТ	 у	
фагосомі	презентується	CD4+-клітинам,	а	АГ,	що	
вільно	 перебуває	 у	 цитоплазмі,	—	 	CD8+-лімфо-
цитам.	Така	організація	дає	змогу	імунній	систе-
мі	 диференціювати	 подачу	 сигналу	 щодо	 екс-
пресії	 імунокомпетентних	 клітин.	 Так,	 імунна	
система	 отримує	 макрофагактивуючий	 сигнал	
для	тих	клітин,	у	яких	внутрішньоклітинно	роз-
ташована	 МБТ	 міститься	 в	 межах	 фагосоми,	 а	
для	лізису	МБТ,	які	уникнули	фагосоми	і	вільно	
реплікуються	у	цитоплазмі,	синтезуються	циток-
сичні	імунокомпетентні	клітини.

Оскільки	система	АГ,	презентованих	Т-кліти-
нам	 антигенпрезентуючими	 клітинами,	 визна-
чається	 структурою	 генної	 продукції	 ГКГС,	
генетичні	 варіації	 можуть	 впливати	 на	 резис-
тентність	МБТ.	Після	зв’язування	з	комплексом	
антиген/ГКГС	 антигенспецифічні	 Т-клітини	
різних	типів	активізуються	і	клонально	розмно-
жуються,	 а	 потім	 беруть	 участь	 у	 широкому	
діапазоні	можливих	імунних	реакцій	[2,	19,	29,	
31].	 Отже,	 Т-клітини	 є	 відповідальними	 за	
індукцію	і	супресію	захисного	імунітету,	гіпер-
чутливість	 сповільненого	 типу,	 цитоліз	 і	 про-
дукцію	АТ	так	само,	як	і	клітини	пам’яті	з	різною	
кінетикою	виникнення	і	зникнення,	що	проду-
куються	 у	 відповідь	 на	 появу	 М. tuberculosis. 
Слід	наголосити,	що	контроль	за	туберкульоз-
ною	 інфекцією	 в	 організмі	 здійснюють	 імуно-
логічно	детерміновані	«лімфоцити	пам’яті»,	і	у	
хворих	 на	 все	 життя	 зберігається	 як	 реактив-
ність	 до	 туберкуліну,	 так	 і	 імунітет	 унаслідок	
первинного	інфікування.

Результати	епідеміологічних	досліджень	свід-
чать	про	те,	що	МБТ	можуть	тривало	залишати-
ся	 в	 тканинах	 після	 першого	 інфікування	 і	 не	
завжди	 призводять	 до	 розвитку	 повноцінного	
захворювання.	У	зв’язку	з	персистуванням	МБТ	
протитуберкульозний	імунітет	називають	несте-
рильним.	За	концепцією	мікобактеріальної	пер-
систенції,	 МБТ,	 що	 залишаються	 в	 організмі,	
підтримують	популяцію	сенсибілізованих	Т-лім-
фо	цитів	 і	 забезпечують	достатній	рівень	ефек-
тивності	захисних	імунологічних	реакцій.	Слід	
визнати,	що	і	до	сьогодні	природу	мікобактері-
альної	персистенції	остаточно	не	вивчено.	Деякі	
дослідники	стверджують,	що	МБТ	перебувають	
у	 метаболічно	 дрімаючому,	 неактивному	 стані,	
можливо,	 через	 адаптацію	 до	 цитотоксичної	
гіпоксії	[12].	Інші	вважають,	що	незначна	кіль-
кість	 МБТ	 усе	 ж	 таки	 активно	 ділиться,	 але	
водночас	 і	 знищується	 в	 тій	 самій	 кількості	
механізмами	 специфічного	 імунного	 захисту	
[1,	3,	13,	19].
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Висновки
Таким	чином,	аналіз	доступних	наукових	дже-

рел	 свідчить,	 що	 еволюція	 імунопатогенезу	
лікарсько-стійкого	туберкульозу	ґрунтується	на	
гіпотезі	подвійного	розпізнавання	інфекційного	
антигену	за	визначальної	ролі	реакцій	Т-клітин-
ного	 імунітету	 (Т-клітини	 відповідальні	 за	
індукцію	і	супресію	захисного	імунітету,	гіпер-
чутливість	 сповільненого	 типу,	 цитоліз	 і	 про-
дукцію	АТ),	контролюючої	участі	про-	та	проти-
запальних	цитокінів,	молекул	клітинної	адгезії	
та	 трансформівних	 факторів	 росту	 з	 різною	
кінетикою	виникнення	і	зникнення,	що	проду-
куються	у	відповідь	на	появу	М. tuberculosis,	та	
залежать	 від	 активності	 головного	 комплексу	
гістосумісності,	 детермінованого	 генетичною	
компонентою. За		пальна	відповідь	макроорганіз-
му	у	відповідь	на	проникнення	туберкульозної	

інфекції	 однозначно	 пов’язана	 з	 функціональ-
ною	активністю	CD4+.	Основними	протективни-
ми	 механізмами	 дії	 Т-лімфоцитів	 є	 продукція	
ЦК	і	хемокінів,	яка	зумовлює	стимуляцію	анти-
бактеріальної	активності	макрофагів	і	міграцію	
імунокомпетентних	клітин	у	вогнище	інфекції,	
а	 клітинна	 цитотоксичність	 спричинює	 пряму	
деструкцію	 МБТ	 та	 інфікованих	 ними	 клітин.	
Оскільки	 система	 антигенів,	 презентованих	
Т-клітинам	 антигенпрезентуючими	 клітинами,	
визначається	структурою	генної	продукції	ГКГС,	
генетичні	 варіації	 можуть	 впливати	 на	 резис-
тентність	МБТ.

Аналіз	стану	імунологічної	реактивності	в	разі	
лікарсько-стійкого	туберкульозу	є	важливим	не	
тільки	 для	 розуміння	 патогенезу	 формування	
захворювання,	 а	 й	 успішного	 етіотропного	 та	
патогенетичного	лікування.

Конфлікту інтересів немає. 
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Иммунопатогенез лекарственно-устойчивого туберкулеза  
с позиций сегодняшнего дня

В	 обзоре	 литературы	 приведены	 современные	 взгляды	 на	 эволюцию	 иммунопатогенеза	 лекар-
ственно-устойчивого	туберкулеза	(ЛУТБ),	проанализированы	результаты	исследований	особеннос-
тей	 формирования	 и	 регуляции	 иммунного	 ответа,	 в	 частности	 Т-клеточного,	 при	 резистентной	
туберкулезной	инфекции.	Подтверждено,	что	основным	фактором	противотуберкулезного	иммун-
ного	ответа	является	четко	детерминированное	взаимодействие	ключевых	звеньев	реакций	специ-
фического	и	неспецифического	иммунитета	и	их	цитокиновой	регуляции.	Показано,	что	эволюция	
иммунопатогенеза	ЛУТБ	основывается	на	гипотезе	двойного	распознавания	инфекционного	анти-
гена	при	определяющей	роли	реакций	Т-клеточного	иммунитета	(Т-клетки	ответственны	за	индук-
цию	 и	 супрессию	 защитного	 иммунитета,	 гиперчувствительность	 замедленного	 типа,	 цитолиз	 и	
продукцию	 АТ),	 контролирующего	 участие	 про-	 и	 противовоспалительных	 цитокинов,	 молекул	
клеточной	адгезии	и	трансформирующих	факторов	роста,	зависящих	от	активности	главного	комп-
лекса	гистосовместимости,	детерминированного	генетической	компонентой.

Ключевые слова:	 иммунопатогенез,	 клеточный	 иммунитет,	 туберкулез,	 химиорезистентность,	
цитокины,	апоптоз.
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Immunopathogenesis of resistant tuberculosis  
from the positions of the today

The	review	of	the	literature	presents	current	views	on	the	evolution	of	immunopathogenesis	of	drug-
resistant	tuberculosis	(LUTB),	analyzes	the	results	of	studies	on	the	fundamental	issues	of	the	formation	
and	 regulation	 of	 the	 immune	 response	 and,	 in	 particular,	 T-cell	 resistance	 in	 resistant	 tuberculosis	
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infection.	 It	 has	 been	 confirmed	 that	 the	 main	 factor	 of	 the	 antituberculous	 immune	 response	 is	 the	
clearly	determined	interaction	of	the	key	links	in	the	reactions	of	specific	and	nonspecific	immunity	and	
their	 cytokine	 regulation.	 It	 is	 shown	 that	 the	 evolution	 of	 immunopathogenesis	 of	 drug-resistant	
tuberculosis	 is	 based	 on	 the	 hypothesis	 of	 double	 recognition	 of	 the	 infectious	 antigen	 with	 the	
determining	role	of	T-cell	immunity	responses	(T	cells	are	responsible	for	induction	and	suppression	of	
protective	immunity,	delayed	type	hypersensitivity,	cytolysis	and	AT	production)	and	anti-inflammatory	
cytokines,	cell	adhesion	molecules	and	transforming	growth	factors	that	depend	on	the	activity	of	the	
major	histocompatibility	complex,	determinism	Genetic	component.

Key words: immunopathogenesis,	 cellular	 immunity,	 tuberculosis,	 chemoresistance,	 cytokines,	
apoptosis.
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