
Огляди

116

За останні  роки  у  багатьох  країнах  світу,  в  тому 
числі  й  в  Україні,  туберкульоз  став  однією  з 

найважливіших  і  складних  проблем, що  зумовлено 
неухильним  погіршенням  епідеміологічної  ситуації 
[1,2,22]. У сучасних умовах однією з основних причин 
зростання  епідемії  туберкульозу  є  зміна  біологічних 
особливостей  мікобактерій  туберкульозу  (МБТ), 
найважливішою  з  яких  є  розвиток  резистентності  до 
протитуберкульозних препаратів (ПТП) [3,4,23,24]. 
Хіміорезистентний  туберкульоз  (ХРТБ)  – це форма 

туберкульозу, за якої пацієнт виділяє МБТ, резистентні 
до одного або більшої кількості протитуберкульозних 
препаратів, що підтверджено лабораторним методом у 
тесті медикаментозної чутливості (ТМЧ). 
ХРТБ є важким і дуже небезпечним інфекційним за-

хворюванням з високим ризиком летального наслідку 
й  високим  рівнем  епідемічної  небезпеки  [3,5].  Тому 
ХРТБ є суттєвою медичною і соціальною проблемою, 
що негативно позначається на демографічній ситуації. 
Частота ХРТБ чітко відповідає попередньо проведеній 
хіміотерапії. За даними спеціальної літератури, у хворих, 
які  раніше  отримували протитуберкульозну  терапію, 
імовірність наявності хіміорезистентності в 4 рази вище, 
а розширеної медикаментозної резистентності МБТ – в 
10 разів вище, ніж у пацієнтів, які отримують лікування 
вперше  [11,12]. Серед  країн  з  високою поширеністю 
туберкульозу кількість хворих, які раніше лікувалися, 
коливається  від  4,4  до  26,9%  загальної  кількості 
пацієнтів [5].
Хворі,  у  яких  розвилася  резистентність  до  одного 

препарату,  більше  піддаються  подальшому  набуттю 
послідовної резистентності МБТ до декількох препаратів. 
Пацієнти, у яких розвилась хіміорезистентність, можуть 
стати джерелом поширення резистентних штамів МБТ, 
у результаті чого у наступних хворих, у свою чергу, буде 
виявлена вже сформована або «первинна» медикамен-
тозна резистентність. 
Розрізняють  наступні  види  медикаментозної 

резистентності МБТ [6]:
монорезистентність (МР) – резистентність МБТ до • 
одного протитуберкульозного препарату І ряду;
мультирезистентність (МРТБ) – резистентність МБТ, • 
як мінімум, до ізоніазиду (Н) й рифампіцину (R), а 

часто й до більшої  кількості  протитуберкульозних 
препаратів І та ІІ ряду, що підтверджено лаборатор-
ним методом у тесті медикаментозної чутливості; 
полірезистентність  (ПР)  –  резистентність МБТ • 
більше ніж  до  одного  протитуберкульозного пре-
парату І ряду, за винятком одночасно до ізоніазиду 
та рифампіцину; 
розширена медикаментозна  резистентність  (XDR) • 
–  резистентність МБТ одночасно до Н, R  і  до  2-х 
груп  протитуберкульозних  препаратів  ІІ  ряду  – 
аміноглікозидів і фторхінолонів;
первинна резистентність – резистентність МБТ, вияв-• 
лена у вперше діагностованих хворих, які ніколи не 
лікувались антимікобактеріальними препаратами;
початкова резистентність – резистентність, виявле-• 
на у вперше діагностованих хворих, які лікувались 
антимікобактеріальними препаратами не більше 4 
тижнів;
вторинна ,   або   набут а   р е зистентн і с ть   – • 
резистентність,  виявлена у  хворих,  які  лікувались 
антимікобактеріальними  препаратами  більше  4 
тижнів. 

Аналіз  спеціальної наукової  літератури показав, що 
багато  фтизіатрів  знаходять  визначення  первинної 
(початкової)  й  вторинної  (набутої)  резистентності 
неадекватними.  Так,  якщо  дослідження  лікарської 
чутливості  не  було  зроблено  на  початку  лікування, 
то  в  багатьох  випадках неможливо  відрізнити дійсно 
набуту  стійкість  від  первинної,  що  призводить  до 
марності цих визначень. Більше того, часто плутають 
терміни «розширена медикаментозна резистентність» і 
«полірезистентність» [9,13,15,17].
В Україні  первинна медикаментозна резистентність 

МБТ до основних протитуберкульозних препаратів ста-
новить від 7% до 20% хворих у різних регіонах України, 
а вторинна сягає 75% [7,8,9,16,17]. 
Поняття  нового  виду  резистентності  (розширеної 

медикаментозної  резистентності)  введено  у  2006  р. 
Міжнародний  термін  англійською  –  extensively  drug 
resistance (XDR) [24,25]. Уперше термін запропоновано 
Американським центром з контролю і попередження за-
хворювань (US Centers of Disease Control and Prevention 
– CDC) у березні 2006 р. – «захворювання, спричинене 
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видом МБТ, що є резистентним до H та R, а також, як 
мінімум, до 3-х класів протитуберкульозних препаратів 
ІІ  ряду  (аміноглікозиди,  поліпептиди, фторхінолони, 
тіоаміди,  циклосерин,  парааміносаліцилова  кислота). 
Але Всесвітня Організація Охорони Здоров’я  (ВООЗ) 
змінила  термін на  такий:  «захворювання,  спричинене 
видом МБТ, що є резистентним до H та R, а також, як 
мінімум, до фторхінолонів та одного з 3-х ін’єкційних 
протитуберкульозних препаратів ІІ ряду: капреоміцину, 
канаміцину, амікацину». [24,25,27,28]. Проте, інформацію 
від країн світу щодо поширення цієї форми хвороби ВООЗ 
почала збирати лише в 2007 р. [17,20].
В Україні  та  її  окремих  регіонах  не  проводились 

дослідження щодо  встановлення  частоти XDR,  тому 
зовсім невідома питома  вага  цих  хворих  у  структурі 
захворюваності на хіміорезистентний туберкульоз ле-
гень [10].
На  думку  одних  авторів,  ефективність  терапії  за-

лежить від кількості препаратів, до яких визначається 
резистентність   [4 ,18 ,28] .   За   даними  інших, 
мультирезистентність  не  впливає  на  ефективність 
лікування [19].  
Хіміорезистентний туберкульоз є причиною зниження 

ефективності лікування хворих і виникнення рецидивів, 
що складає проблему, яка до цього часу не має тенденції 
до  покращання. Виникнення  резистентності МБТ до 
препаратів, що  використовуються  при  лікуванні  ту-
беркульозу,  і  поява XDR у багатьох країнах стало се-
рйозною проблемою суспільної охорони здоров’я, що 
перешкоджає ефективній боротьбі з цим захворюванням 
у світі. У ряді країн світу невідомим залишається ступінь 
хіміорезистентності, у зв’язку з чим лікування цих хворих 
нерідко виявляється неадекватним [7,12,24,25,27,28].
Розвиток  хіміорезистентності  в  клінічній  практиці 

майже  у  всіх  випадках  є  наслідком  неадекватного 
лікування [9–12,14,15,28], яке, в свою чергу, може бути 
зумовлене:

недотримання хворим режиму лікування;• 
неправильним призначенням схеми хіміотерапії;• 
відсутністю  необхідних  асортиментів  і  кількості • 
ПТП;
супутніми захворювання, що перешкоджають ство-• 
ренню адекватних концентрацій хіміопрепаратів як у 
крові, так і у вогнищах специфічного запалення;
організаційними прорахунками протитуберкульозної • 
програми;
виникненням мутантних МБТ під впливом ПТП на • 
бактеріальну популяцію.

Однією з найбільш широко розповсюджених причин 
набутої медикаментозної резистентності є недотримання 
хворим режиму лікування [13]. Найбільш імовірними пе-

редумовами виникнення більшості випадків вторинної, 
або набутої резистентності МБТ є організаційні недоліки 
багатьох  протитуберкульозних  програм,  відсутність 
медикаментів і лікарські помилки.
Хіміорезистентний  туберкульоз  –  це  феномен, 

пов’язаний  з  втручанням  людини, що  відбувається 
спонтанно  в процесі  їх  розмноження. Медикаментоз-
на  резистентність  з’являється  внаслідок  генетичних 
мутацій, що  відбуваються  з  частотою 10-7–10-10  на  1 
поділення бактеріальної клітини, що призводить до поя-
ви в бактеріальній популяції 1 резистентного мікроба на 
106-8 чутливих мікроорганізмів. За даними спеціальних 
досліджень,  якщо  генетична мутація  відбувається  за 
відсутності антибіотика, до якого вона виникла, то цей 
штам мікроорганізму не  відіграє  ніякої  ролі  в  решті 
мікробної популяції, чутливої до ліків. При застосуванні 
антибіотиків  відбувається  селекція  саме  резистент-
них штамів,  особливо при поширених деструктивних 
процесах,  з  дуже великою кількістю мікроорганізмів. 
За  неефективного  лікування мікроорганізми  продо-
вжують  розмножуватись  з  появою нових  резистент-
них мутантів. При МРТБ  відбувається  накопичення 
мутацій, що  закріплюються  у  2–3  генах,  до  окремих 
препаратів при дуже тривалому розмноженні бактерій 
[8,14,15,18,23,24].
Отже, хіміорезистентний туберкульоз є несприятли-

вою прогностичною ознакою щодо взяття під контроль 
епідемії туберкульозу, що зумовлює актуальність вив-
чення режимів  хіміотерапії,  спрямованих на  клінічне 
подолання феномену  резистентності  й  запобіганню 
виникненню набутої медикаментозної резистентності, 
особливо появи штаму МБТ, резистентного до всіх ПТП 
[12,14,15,21,29,30]. До  того ж,  правильно  проведена 
хіміотерапія  у  хворих  з  лікарсько-чутливим  туберку-
льозом  і  своєчасна  ідентифікація ХРТБ  з  призначен-
ням адекватної  схеми хіміотерапії  є  найбільш вірним 
способом  профілактики  розвитку  медикаментозної 
резистентності  й  попередження  первинної  передачі 
інфекції. 
Однією  з  важливих  проблем  сучасної  фтизіатрії 

є  підвищення  ефективності  лікування  хворих  на 
хіміорезистентний туберкульоз легень, що має не тільки 
клінічне, але й епідемічне значення, оскільки скорочує 
резервуар і запобігає поширення туберкульозної інфекції, 
резистентної до протитуберкульозних препаратів. Для 
досягнення цієї мети необхідно  вести пошуки й  роз-
робки нових методів лікування та режимів хіміотерапії 
з  застосуванням ПТП  ІІ  ряду,  до  яких  зберігається 
чутливість МБТ, що дозволить і на початковому етапі, 
і  в  процесі  лікування  запобігти  розвитку  клінічної 
хіміорезистентності.
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