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Із таблиці 3 видно, що тіль и 38,4 % хворих з вперше
виявленим полі- і м льтирезистентним т бер льозом че-
рез 4 ро и спостереження залишаються здоровими. Варто
зверн ти ва на висо ий процент смертності серед цих
хворих та переход в хронічні форми т бер льоз .

Та им чином, на підставі проведено о аналіз можна
зробити наст пні виснов и.

Наявність меди аментозної резистентності МБТ хво-
рих з вперше діа ностованим дестр тивним т бер льо-
зом ле ень значно зниж є ефе тивність лі вання цієї а-

те орії хворих. Рез льтати лі вання та их хворих я без-
посередні та і віддаленом періоді залежать від застос -
вання хіміотерапії в поєднанні з неспецифічними метода-
ми і своєчасно о хір р ічно о лі вання, від тривалості ста-
ціонарно о етап лі вання, ре лярності приймання пре-
паратів та відношення хворо о до лі вання.
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ВСТУП Т бер льоз є одним з найпоширеніших інфе -
ційних захворювань світі. За даними ВООЗ, щорічно
світі занед ж ють на т бер льоз близь о 9 мільйонів чо-
лові і близь о 3 мільйонів хворих вмирають від цієї хво-
роби [9].

Епідемічна сит ація з т бер льоз на У раїні в рай
несприятлива – щорічно занед ж ють на т бер льоз бли-
зь о 40 тис. чолові і вмирає від ньо о приблизно 10 тис.
хворих [4]. У Хар івсь ій області останніми двома ро ами
захворюваність на т бер льоз стабіліз валася (94,7 і 94,0
на 100 тис. населення в 2003 і 2004 р. відповідно), одна
смертність збільшилася (19,4 і 20,1 на 100 тис. в 2003 і
2004 р. відповідно).

Важлив роль по іршенні епідемічної сит ації з т бе-
р льоз рають зміна с часних соціально-е ономічних і
е оло ічних мов, зниження реа тивності людсь о о ор а-
нізм , а та ож зміна само о зб дни а захворювання –
M. tuberculosis (МБТ). Все більшо о значення наб ває про-
блема стій ості МБТ до протит бер льозних препаратів,
що призводить до зниження ефе тивності лі вання хво-

рих.
З розвит ом моле лярної енети и стало можливим на

сьо одні проводити енетичне тип вання МБТ, що дозво-
ляє розрізняти штами зб дни а, виділені від хворих на
т бер льоз, і більш точно проводити епідеміоло ічний на-
ляд за резистентним т бер льозом.
Аналіз останніх досліджень і п блі ацій з моле-
лярної епідеміоло ії т бер льоз У різних ре іонах

мир описана цир ляція різних енетичних сімейств M.
tuberculosis, з них найбільш поширеним є Beijing (W),
Haarlem, Latin American and Mediterranean (LA-M), Africa та
дея і ін. [8, 12]. У цілом ряді спостережень виявлено, що
випад и тяж о о перебі й неефе тивно о лі вання часто
пов’язані із зараженням штамами МБТ сімейства Beijing
[10]. Широ е розповсюдження енотип Beijing спостері а-
ється на території Китаю, раїн Південно-Східної Азії, [12] і
Карибсь о о басейн , Південній Африці, США [5], а та-
ож раїнах олишньо о Радянсь о о Союз [1-3]. Даних
про енетичні хара теристи и штамів, що цир люють на
території У раїни, в дост пній літерат рі ми не з стріли.

В сьом світі “золотим стандартом” при моле лярно-
епідеміоло ічних дослідженнях МБТ є IS6110-RFLP метод
(restriction fragment length polymorphism). Даний метод до-
сить с ладний, процед ра дослідження ба атоетапна, за-
бирає тривалий час, вима ає с ладно о оснащення й висо-
ої валіфі ації персонал . Поряд з IS6110-RFLP методом
світі ви ористов ють інші методи и. Одним з найбільш
перспе тивних є VNTR-метод (variable numbers of tandem
repeats), заснований на варіабельності числа тандемних
повторів різних еномних ло сах. VNTR-метод прості-
ший, проводиться протя ом доби, не вима ає доро о о об-
ладнання [11]. За даними літерат ри, встановлена висо а
ореляція RFLP і VNTR методів (до 98 %) [6, 8].
Мета дослідження Встановлення розподіл різних

штамів M. tuberculosis, що цир люють на території м. Хар-
ова, за даними енотип вання.
Ви лад основно о матеріал дослідження Мате-

ріалом для дослідження б ли льт ри МБТ, виділені від
106 хворих на т бер льоз ле ень. Переважали чолові и –
86 (81 %) віці 20 – 60 ро ів. За типом т бер льозно о
процес хворі розподілилися та им чином: вперше діа но-
стований т бер льоз б в 51 (48 %), рецидив т бер -
льоз – 7 (7 %), хронічний т бер льоз – 48 (45 %).
Дисемінований т бер льоз ле енів б в 6 (6 %), інфільт-
ративний – 68 (64 %), азеозна пневмонія – 2 (2 %),
фіброзно- авернозний – 30 (28 %) хворих. Дестр тивні
зміни в ле енях відзначалися 98 (93 %) хворих. Ба теріо-
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виділення встановлено всіх хворих. Лі арняна ч тливість
МБТ до хіміопрепаратів (ХП) вивчена всіх хворих методом
абсолютних онцентрацій. Резистентність МБТ до ХП вияв-
лена 78 (74 %) хворих. У вперше виявлених хворих на т бе-
р льоз лі арнян стій ість МБТ встановлено 33 (65 %), з
рецидивом – 4 (57 %), із хронічним т бер льозом ле ень –

41 (85 %) хворо о. Монорезистентний т бер льоз спостері-
ався 14 (13 %) хворих, полірезистентний – 64 (61 %),
том числі м льтирезистентний – 50 (47 %) хворих.

К льт ри M.tuberculosis відбиралися випад овим мето-
дом Централізованій місь ій ба теріоло ічній лабораторії
м. Хар ова. У дослідженні представлені всі райони міста.
Мі оба терії вирощ вали на середовищі Левенштейна-Йен-
сена. VNTR-тип вання проводилося по трьох ло сах ETR
(exact tandem repeat) A, C, E за методи ою R. Frothingham і W.
A [7] в Інстит ті хімічної біоло ії і ф ндаментальної медици-
ни СВ РАН. Для проведення полімеразної ланцю ової реа -
ції (ПЛР) ви ористали оле он леотидні праймери:

E T R - A 1 A A A T C G G T C C C A T C A C C T T C T T A T ; E T R - A 2
CGAAGCCTGGGGTGCCCGCGATTT; ETR-C1 GTGAGTCGCT-
G C A G A A C C T G C A G ; E T R - C 2 G G C G T C T T G A C C T C C A C G -
A G T G ; E T R - E 1 C T T C G G C G T C G A A G A G A G C C T C ; E T R - E 2
CGGAACGCTGGTCACCACCTAAG.

ПЛР проводили 25 м л б фера, що містить 6,7 мМ
трис-HCl (рН8.9), 16 мМ с льфат амонію, 1,5 мМ MgCl2
0,005% Tween 20, 0,2 мМ dNTP, 1 м М праймери, 0,2-
2 н /м л матрици ДНК і 1 од. а т. Taq-полімерази. Ампліфі-
ацію проводили в наст пном режимі: первинна денат -
рація протя ом 3 хв при 95оС, потім 34 ци ли: денат рація –
10 с при 95оС, віджи праймерів – 5 с при 65оС, елон ація –
1 хв при 72оС (5 хв на останньом ци лі). Отримані амплі-
фі овані с міші аналіз вали еле трофорезом 6%-ном по-
ліа риламідном елі з наст пною віз алізацією ДНК бро-
мистим етидієм. Кіль ість тандемних одиниць визначала-
ся за оцін ою розмір ПЛР-прод т на поліа ріламідном
елі. Профіль алелю виражався я тризначне число, я ом
ожна цифра визначає іль ість опій специфічном ло -
сі. На підставі літерат рних даних VNTR-профілі 442 і 445 по
ETR A, C, E ло сах б ли віднесені до штам Beijing, профіль
222 і 243 – до штам LA-M, 333 – до штам Haarlem.

У рез льтаті моле лярно- енетичних досліджень встанов-
лено, що 35 (33 %) хворих виявлені штами Beijing, 24 (22
%) – штам LA-M, 11 (10 %) – Harleem, 36 (34 %) – штами
індивід альних профілів. Отримані дані представлені на рис.1.

випад ах. Частота стій ості до H та R виділених штамах
МБТ представлена на рис. 2.

Інші 33 %

Beijing 33%

LA-M 24 %

Haarlem 10 %
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Рис. 1. Розподіл VNTR-профілів штамів M. tuberculosis, я і
виділені від хворих на т бер льоз м. Хар ова.

Рис. 2. Частота стій ості МБТ різних енотипів до хіміопрепа-
ратів (в %).

Та им чином, в обох сімействах штамів МБТ (Beijing та
LA-M), я і частіше з стрічаються, відзначається висо а ча-
стота (близь о 70 %) стій ості до ізоніазид і рифампіцин .

ВИСНОВКИ 1. Вперше проведене в м. Хар ові еноти-
п вання M. tuberculosis виявило, що найчастіше з стріча-
ються штами сімейства Beijing (33 %) і LA-M (22 %), для
я их хара терна висо а частота стій ості до основних про-
тит бер льозних препаратів (ізоніазид , рифампіцин ) –
близь о 70 %. Перева а цих штамів, безс мнівно, впливає
на несприятлив епідеміоло ічн сит ацію з т бер льоз
в м. Хар ові.

2. VNTR-метод дозволяє швид о встановити енотип
МБТ і дає можливість ранній термін лі вання вносити
оре цію в режим хіміотерапії.
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Та им чином, м. Хар ові переважає т бер льоз, я ий
ви ли аний двома сімействами штамів МБТ – Beijing і
LA-M, на част я их доводиться 57 %.

Встановлено, що серед штамів Beijing стій ість до ізоні-
азид (H) з стрічалася 24 (69 %), до рифампіцин (R) –
21 (60 %), м льтирезистентність (стій ість я мінім м до H
і R) – 21 (60 %) випад . Серед штамів LA-M стій ість до
H та R з стрічалася одна ово часто – 17 (71 %), м льти-
резистентність – та ож 17 (71 %) випад ах. Серед штамів
Haarlem – стій ість до H з стрічалася 5 (45 %), до R – 2
(18 %), м льтирезистентність – 2 (18 %) випад ах. Шта-
ми індивід альних профілів мали стій ість до H 15 (42 %),
до R – 10 (28 %), м льтирезистентність – 24 (67 %)


