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Химиотерапия заняла основное место в лечении
больных туберкулезом во всем мире. В России и за
рубежом накоплен большой опыт применения про�
тивотуберкулезных препаратов, который позволил
разработать основные принципы комбинированной
химиотерапии больных туберкулезом. Как подчер�
кивается в Концепции национальной российской
программы борьбы с туберкулезом, комбинирован�
ная этиотропная химиотерапия является основным
компонентом лечения туберкулеза, когда длитель�
ное время применяются одновременно несколько
противотуберкулезных препаратов (ПТП) [1].

В отечественной фтизиатрии на протяжении бо�
лее чем 50�летнего периода применения ПТП осу�
ществлялся клинический подход к оценке эффек�
тивности химиотерапии. Всегда ставилась основ�
ная задача – добиться не только прекращения бак�
териовыделения, но и полной ликвидации клини�
ческих проявлений болезни и стойкого заживления
туберкулезных изменений в пораженном органе

благодаря развитию репаративных процессов, а
также максимальному восстановлению нарушен�
ных функций организма [2, 3].

В последние годы ВОЗ и Международный союз
борьбы с туберкулезом и болезнями легких на осно�
вании многочисленных когортных исследований
рекомендуют для лечения впервые выявленных
больных контролируемую химиотерапию укоро�
ченной длительности (DOTS – directly observe treat�
ment short�course chemotherapy), представляющую
собой программированное двухэтапное лечение с
использованием в начальной фазе в течение
2–3 мес 4–5 ПТП, а в фазе продолжения лечения –
2–3 препаратов в течение 4–6 мес [4].

Однако применяемые режимы химиотерапии и
их длительность, рекомендуемые ВОЗ, носят в ос�
новном противоэпидемический характер и ставят
только одну задачу – добиться стойкого прекраще�
ния бактериовыделения. Они не учитывают тя�
жесть клинических проявлений и распространен�
ность специфических поражений легких и других
органов [2, 5].

В некоторых странах, в частности США, страте�
гия DOTS значительно усовершенствована благо�
даря учету доказательности эффективности приме�
няемых комбинаций ПТП, влияния клинических
факторов заболевания, а также обязательному мо�
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ниторингу лекарственной резистентности микобак�
терий туберкулеза (МБТ). Подчеркивается основ�
ная цель химиотерапии – обеспечение наилучшего
результата лечения впервые выявленных больных
туберкулезом.

Этим вопросам в основном посвящено коммен�
тируемое Практическое руководство по лечению
туберкулеза Американского общества по инфек�
ционным заболеваниям, которое может иметь
определенное значение для отечественных фтизиа�
тров как при организации лечебных мероприятий,
так и при обосновании доказательной базы исполь�
зуемых режимов химиотерапии и комбинаций
ПТП.

В данном Руководстве Комитет по туберкулезу
Американского общества по инфекционным заболе�
ваниям в сотрудничестве с отделом борьбы с тубер�
кулезом Центра по контролю и профилактике
заболеваний (CDC) определил 10 основных реко�
мендаций по лечению туберкулеза, разработанных
на основе доказательной медицины и их приоритет�
ности.

Американское общество по инфекционным за�
болеваниям придает всем 10 рекомендациям наи�
высшую приоритетность А – настоятельно реко�
мендуемые мероприятия. Показатели эффективно�
сти противотуберкулезных мероприятий легко
определяются и позволяют проводить прямую
оценку адекватности методов лечения туберкулеза,
практикуемых различными медицинскими учреж�
дениями и организациями США.

Значительный интерес для фтизиатров России
представляют все рекомендации, их приоритет�
ность и качество подтверждающих их данных, а
также показатели эффективности противотуберку�
лезной помощи. Поэтому приводим полностью
10 рекомендаций по лечению туберкулеза (табл. 1).

Данные рекомендации также можно расцени�
вать как общие принципы химиотерапии, которых
необходимо придерживаться с целью достижения
оптимального результата лечения больных тубер�
кулезом легких. В рекомендациях, предназначен�
ных для практических врачей, основное внимание
уделено стратегии лечения. В них не рассматрива�
ются организационные мероприятия, обычно про�
водимые учреждениями здравоохранения в целях
ограничения распространения туберкулеза в обще�
стве, такие, как выявление контактировавших лиц,
поддержание системы эпидемиологического кон�
троля.

Степень доказательности каждой рекомендации
представлена в буквенном выражении от А до Е, а
качество доказательств классифицируется от 1 до 3
(табл. 2).

Ниже подробно рассматриваются рекоменда�
ции: 8 – по лечению активного туберкулеза
и 2 –латентного.

Р е к о м е н д а ц и я 1. Получение матери=
ала для бактериологического подтвержде=
ния туберкулеза и для определения чувстви=
тельности к противотуберкулезным препа=
ратам у пациентов или лиц с подозрением
на туберкулез (А=2).

В США у взрослых с подозрением на туберкулез
легких или другой локализации берут 3 образца для
культурального исследования на МБТ из участка
поражения. Все образцы материала, взятые у детей,
также необходимо исследовать культуральным ме�
тодом.

Поскольку большинство детей в возрасте до
10 лет не откашливает мокроту, у них исследуют
утреннюю порцию содержимого желудка или про�
мывные воды желудка с использованием 10–20 мл
стерильной воды. Ожидаемая частота положитель�
ных результатов культуральных и/или микроско�
пических исследований содержимого желудка со�
ставляет 50%, а саму процедуру можно проводить
амбулаторно.

Если ребенок контактирует с больным туберку�
лезом или при подозрении на туберкулез с множе�
ственной лекарственной резистентностью, следует
добиться получения образцов для культурального
исследования. Образцы мокроты для культураль�
ного и микроскопического (по Цилю – Нельсену
или с окраской люминесцентными красителями)
исследований предпочтительно брать утром как
минимум в 3 разных дня [6].

В специализированных противотуберкулезных
учреждениях России у больных до начала лечения ис�
пользуются эти же подходы и методы исследования
патологического материала. Исследуются 3 порции
мокроты, полученные в течение 3 дней.

Как правило, образец мокроты делится на 2 час�
ти: одна исследуется микроскопическим методом, а
другая – культуральным. Выросшая культура МБТ
исследуется на чувствительность к ПТП.

В последние 10–15 лет в США разработаны но�
вые методы ускоренной идентификации МБТ
непосредственно из клинического материала и куль�
тур, а также ускоренного исследования чувствитель�
ности к ПТП. Прямые амплификационные тесты, та�
кие, как Gen�probe или Amplicor M. tuberculosis test,
позволяют быстро идентифицировать МБТ в клини�
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ческом материале у пациентов с наличием кислото�
устойчивых бактерий в мазках мокроты.

Однако для определения чувствительности к
ПТП все еще необходимо культуральное исследо�
вание. Одним из методов идентификации МБТ в
клиническом материале является анализ миколо�
вой кислоты с помощью высокоэффективной жид�
костной хроматографии. В большинстве стациона�
ров и практически во всех департаментах здраво�
охранения США, как подчеркивается в Руководст�
ве, могут быть идентифицированы МБТ и опреде�
лена их чувствительность.

В случаях, когда микробиологическая лаборато�
рия не может быстро и качественно идентифициро�
вать МБТ, образцы необходимо отправлять в лабо�
раторию, где применяются более быстрые и надеж�
ные методы идентификации.

В России приведенные выше тесты в клиниче�
ской практике пока еще не используются. В ряде
научно�исследовательских институтов и крупных
противотуберкулезных учреждений страны
используется метод полимерозной цепной реак�
ции (ПЦР). Однако пока еще отсутствуют
методические подходы и рекомендации к проведе�
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Таблица 1. Рекомендации по лечению туберкулеза, их приоритетность и степень доказательности

Примечание: H – изониазид, R – рифампицин, Z – пиразинамид, E – этамбутол, S – стрептомицин.
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нию ПЦР. Эти работы носят в основном научный
характер.

Р е к о м е н д а ц и я 2. Респираторная
изоляция лиц с подозрением на туберкулез
или подтвержденным туберкулезом легких
и бактериовыделением или туберкулезом
гортани до абациллирования (A=2).

МБТ могут передаваться от пациентов с тубер�
кулезом легких или гортани с аэрозолем, образую�
щимся при кашле или чихании, а при туберкулезе
гортани – даже тогда, когда больной разговаривает
или поет.

Доказана внутрибольничная передача инфек�
ции при тесном контакте с бактериовыделителями
или при выполнении некоторых манипуляций, на�
пример, при бронхоскопии, эндотрахеальной инту�
бации, аутопсии, и др. Потенциальную опасность
заражения МБТ также могут усиливать процедуры,
стимулирующие отделение мокроты, и применение
аэрозолей, вызывающих кашель.

Высокий риск передачи инфекции другим паци�
ентам и медицинским работникам требует, чтобы
госпитализированные лица с подозрением на ту�
беркулез или с подтвержденным туберкулезом ды�
хательных путей содержались в условиях респира�
торной изоляции до (1) исключения диагноза ту�
беркулеза, (2) выписки из стационара и (3) под�
тверждения абациллирования.

Пациента можно считать незаразным, когда он

получает эффективное лечение и его состояние
улучшается, а также при отрицательных результа�
тах микроскопического исследования 3 образцов
мокроты на МБТ, взятых в разные дни.

Больной со значительным клиническим улуч�
шением может быть выписан из стационара еще до
полного абациллирования при условии, что прожи�
вающие совместно с ним лица уже находились в
контакте с пациентом и не входят в группы риска
по развитию туберкулеза (дети и лица с иммуноде�
фицитными состояниями), а также если до абацил�
лирования пациент обязуется не контактировать с
восприимчивыми к туберкулезу людьми.

Для определения абсолютного отсутствия зара�
зительности (контагиозности) у пациента с тубер�
кулезом легких или гортани необходимо получить
отрицательные результаты культуральных иссле�
дований. Однако, поскольку культуральное иссле�
дование занимает около 6 нед, на практике придер�
живаться данного показателя бывает сложно, по�
этому в качестве суррогатного маркера часто ис�
пользуется отрицательный результат бактериоско�
пического исследования мазка мокроты, даже не�
смотря на незначительный риск получения ложно�
отрицательного результата и, следовательно, инфи�
цирования контактных лиц.

Таким образом, на практике пациенты считают�
ся незаразными, если их состояние улучшается в
результате противотуберкулезной химиотерапии и
у них имеются отрицательные результаты микро�
скопического исследования 3 образцов мокроты,
взятых в разные дни. Всех же лиц с подозрением
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оньлетитчопдерп(йинаводелссихиксечитиланахымеурилортнокзи ;)хывортнецогонм
итамард«иинавонсоанилийинаводелссихынйиресхынпатэогонмзи »хиксеч

лийинаводелссихымеурилортнокенедохвхыннечулоп,вотатьлузер вотнемирепскэи

3 твайиненм,атыпоогоксечинилкевонсоанынечулопавтсьлетазакоД хынтетиро
далкодхыньлаицифоилийинаводелссихыньлетасипо,вотсилаицепс хынтрепскэво

вотетимок

Таблица 2. Приоритетность рекомендаций Американского общества по инфекционным заболеваниям
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или подтвержденным туберкулезом легких или
гортани необходимо изолировать. Однако некото�
рых больных можно освобождать от изоляции до
достижения конверсии мазков мокроты, если они
возвращаются к месту жительства, где у контакти�
рующих с ними лиц получены положительные ту�
беркулиновые пробы.

Данное положение Руководства полностью
соответствует отечественным принципам обяза�
тельной госпитализации больных активными фор�
мами туберкулеза в специализированные противо�
туберкулезные стационары и обязательных куль�
туральных исследований, подтверждающих
эффективность законченного курса химиотерапии
[1, 3, 6, 7].

Р е к о м е н д а ц и я 3. Начать лечение па=
циентов с подтвержденным туберкулезом
или подозрением на него с использованием
одной из следующих комбинаций ПТП в за=
висимости от результатов определения ле=
карственной устойчивости МБТ: изониазид,
рифампицин и пиразинамид (H+R+Z) или
изониазид, рифампицин, пиразинамид и
этамбутол (H+R+Z+E), или изониазид, ри=
фампицин, пиразинамид и стрептомицин
(H+R+Z+S) (A=3).

Данная рекомендация основана на том, что при
начале лечения до получения результатов опреде�
ления чувствительности к препаратам есть риск на�
личия резистентных МБТ. Считается, что когда
уровень локальной устойчивости к изониазиду пре�
вышает определенный уровень, в схему лечения не�
обходимо добавлять 4�й препарат для предупреж�
дения дальнейшей селекции резистентности. В ка�
честве такого «критического» значения резистент�
ности к изониазиду рекомендуют использовать 4%,
то есть если 4% и более штаммов M. tuberculosis ре�
зистентны к изониазиду, в обычную схему лечения
из 3 ПТП необходимо добавлять 4�й – этамбутол
или стрептомицин. После получения результатов
определения чувствительности к ПТП, показываю�
щих, что МБТ чувствительны к изониазиду, ри�
фампицину и пиразинамиду, 4�й препарат можно
отменить.

Особенно важно положение, подчеркиваемое в
Руководстве: клиницисты должны знать спектр ле�
карственной чувствительности в своем регионе.
Так, в 1997 г. в США в 33 штатах, представляющих
84% всего населения страны, уровень устойчивости
к изониазиду составлял более 4%. Поэтому для
большинства штатов рекомендован начальный ре�

жим лечения, состоящий из 4 препаратов. Исклю�
чение составляют следующие случаи:

1) пациенты, у которых заболевание развилось
после контакта со штаммом с подтвержденной чув�
ствительностью к изониазиду, рифампицину и пи�
разинамиду;

2) пациенты с известными результатами опреде�
ления чувствительности к ПТП ко времени начала
лечения.

Этим пациентам терапию можно проводить изо�
ниазидом, рифампицином и пиразинамидом
(H+R+Z) в течение первых 8 нед. Однако, посколь�
ку такие случаи встречаются редко, то 90% пациен�
тов назначаются 4 ПТП в регионах с уровнем ус�
тойчивости к изониазиду 4% и выше, и 3 – в регио�
нах с устойчивостью к изониазиду менее 4%.

Как следует из рекомендации 3 Руководства,
приоритет отдается химиотерапии впервые выяв�
ленным случаям активного туберкулеза. В России
для лечения впервые выявленных больных определе�
на отдельная категория, куда входят пациенты с
впервые выявленным туберкулезом органов дыхания
с выделением МБТ, обнаруженных при микроскопии
мазка мокроты, и с распространенными (более
2 сегментов) туберкулезом легких при отрицатель�
ных данных микроскопии мазка мокроты [5, 8, 9, 10,
11, 12, 13].

В настоящее время в нашей стране при лечении
туберкулеза применяется комбинированная химио�
терапия, в которой выделяют 2 фазы:

– 1�я – начальная, или интенсивная фаза лече�
ния, направленная на прекращение размножения и
уменьшение количества МБТ, в период которой на�
значают не менее 4 ПТП в течение 2–3 мес;

– 2�я – фаза продолжения лечения, направленная
на уничтожение персистирующих форм, преимуще�
ственно внутриклеточных, при этом в течение
4–8 мес назначают 2–3 препарата, к которым МБТ
проявляют чувствительность [3, 5 ,6, 8, 11, 13, 14].

Общая продолжительность лечения впервые вы�
явленных больных составляет 6–7 мес.

В течение интенсивной фазы лечение предусма�
тривает назначение 4 основных препаратов: изони�
азида, рифампицина, пиразинамида, этамбутола
или стрептомицина [15]. Назначение стрептоми�
цина вместо этамбутола должно основывается на
данных распространенности чувствительности
микобактерий к данному препарату и изониазиду в
конкретном регионе. В случаях высокой начальной
резистентности к изониазиду и стрептомицину 4�м
препаратом назначается этамбутол [16].

Интенсивная фаза приема ПТП должна продол�
жаться 2 мес. За этот срок пациент должен при�
нять 60 доз комбинации указанных ПТП. Если будут
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дни, когда полную дозу химиотерапии больной не
принял, то не количество календарных дней будет
определять длительность данной фазы лечения, а
количество принятых доз химиопрепаратов, то
есть 60.

Если получен положительный результат посева
на МБТ, а результат чувствительности еще не го�
тов к концу 2�го месяца или же замедлились темпы
инволюции специфических изменений в легких к
этому времени, интенсивная фаза лечения должна
быть продолжена пока не будет определена чувст�
вительность, даже если продолжительность пер�
вой фазы лечения превысит 2 мес (60 доз). В этом
случае интенсивная фаза химиотерапии продол�
жается еще 1 мес (30 доз) пока не будут получены
данные лекарственной чувствительности МБТ
[5, 17].

Больным с впервые выявленным тяжелым рас�
пространенным и остропрогрессирующим туберку�
лезом (казеозная, инфильтративно�казеозная пнев�
мония, милиарный и генерализованный туберкулез и
др.) возможно назначение индивидуального режима
лечения с включением фторхинолонов и удлинение
начальной фазы лечения до 4 мес (120 доз) [9, 11, 14,
18, 19].

Показаниями к началу фазы продолжения явля�
ются прекращение бактериовыделения по микро�
скопии мазка мокроты и положительная клинико�
рентгенологическая динамика процесса в легких.

При сохранении чувствительности МБТ фаза
продолжения лечения изониазидом и рифампицином
занимает 4 мес (120 доз). Иногда в качестве альтер�
нативного режима лечения в фазе продолжения
возможно использование изониазида и этамбутола
или изониазида и пиразинамида в течение 6 мес. Не�
обходимо строго учитывать дозы комбинации ПТП
[3, 5, 8].

При выявлении лекарственной резистентности
МБТ по исходным данным, но при прекращении бак�
териовыделения по микроскопии мокроты к концу
начальной фазы лечения через 2 мес возможен пере�
ход на фазу продолжения с удлинением ее сроков
[17]:

– при исходной резистентности к изониазиду об�
щая продолжительность лечения составляет 10 мес
с использованием рифампицина, пиразинамида и
этамбутола;

– при исходной резистентности к рифампицину
общая продолжительность лечения составляет
12 мес с использованием изониазида, пиразинамида и
этамбутола.

При исходной множественной резистентности
МБТ к изониазиду и рифампицину больному назна�
чается индивидуальный режим лечения резервными

ПТП, такими, как протионамид, канамицин (амика�
цин), фторхинолоны (ломефлоксацин, офлоксацин,
ципрофлоксацин), циклосерин [5, 16, 17].

Р е к о м е н д а ц и я 4. Сообщение о каж=
дом случае туберкулеза в местный отдел
здравоохранения (А=3).

Извещение органов здравоохранения о случаях
туберкулеза выполняет несколько функций и поз�
воляет выявить нелеченые его случаи, проводить
мониторинг соблюдения режимов и схем лечения,
выявить инфицированных контактных лиц и на�
значить им соответствующее лечение, определить,
достигают ли проводимые противотуберкулезные
мероприятия своих целей.

Для того чтобы органы здравоохранения могли
адекватно выполнять эти функции, врачи и руково�
дители лечебных учреждений должны сообщать им
о случаях туберкулеза. Желательно сообщать о слу�
чаях с подозрением на туберкулез (на основании
клинических данных или наличия МБТ в диагнос�
тическом материале) до окончательного культу�
рального подтверждения.

Извещения о случаях туберкулеза следует пода�
вать для того, чтобы специалисты могли наблюдать
за пациентами после выписки из больницы. Органы
здравоохранения следует извещать о пациентах с
подозрением на туберкулез и перед выпиской их из
стационара. Обо всех случаях подтвержденного ту�
беркулеза следует сообщать в течение 1 нед со дня
постановки диагноза.

В России руководствуются соответствующим
приказом МЗ РФ от 22 ноября 1995 г. № 324, в ко�
тором четко определена обязательная подача экс�
тренных извещений в СЭС о каждом случае актив�
ного туберкулеза и также определены меры профи�
лактики, в том числе химиопрофилактика, и оздо�
ровления очага туберкулезной инфекции с обяза�
тельным проведением текущей и заключительной
дезинфекции.

Р е к о м е н д а ц и я 5. Обследование всех
пациентов с туберкулезом на ВИЧ в течение
2 мес со дня установления диагноза тубер=
кулеза (A=3).

ВИЧ�инфицированных пациентов с туберкуле�
зом, как правило, можно эффективно лечить с по�
мощью стандартных схем терапии. Однако в неко�
торых случаях может потребоваться более длитель�
ное лечение.
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Параллельное лечение ВИЧ�инфекции у таких
пациентов может приводить к более быстрому из�
лечению туберкулеза. По указанным причинам
клиницистам важно знать, не является ли пациент
ВИЧ�инфицированным. Определение ВИЧ�стату�
са у пациентов с туберкулезом является важным
мероприятием при назначении противоретровирус�
ной терапии и профилактики оппортунистических
инфекций.

Столь высокий уровень приоритетности данной
рекомендации обусловлен тем, что в 1993–1994 гг. в
США 14% пациентов с туберкулезом страдали
СПИДом, а в некоторых регионах ВИЧ�инфекция
встречается у 58% больных туберкулезом. Рекомен�
дуется проводить тестирование на ВИЧ во всех
впервые выявленных случаях туберкулеза. Однако,
учитывая, что не все пациенты соглашаются на по�
добные тесты, показатель применения данной реко�
мендации составляет 80%.

В России также является обязательным исследо�
вание на ВИЧ�инфекцию всех впервые выявленных
пациентов при поступлении их на стационарное ле�
чение в противотуберкулезные стационары.

Р е к о м е н д а ц и я 6. Лечение больных
туберкулезом проводится в общей сложнос=
ти 6 мес с использованием режимов, ут=
вержденных Американским торакальным
обществом (ATS) и CDC (A=1).

При лечении туберкулеза, чувствительного ко
всем ПТП, 6�месячный режим терапии обладает
высокой эффективностью и переносимостью. Изо�
ниазид и рифампицин используются на протяже�
нии всего курса лечения, а пиразинамид добавляют
в течение первых 2 мес терапии. Более продолжи�
тельное лечение (12 мес) требуется при милиарном
туберкулезе, туберкулезным менингите и туберку�
лезе костей и суставов.

ATS и CDC оценивали эффективность и в на�
стоящее время рекомендуют 3 различных режима
дозирования ПТП (ежедневно 2 и 3 раза в неделю).
Если больной не переносит один из препаратов, его
можно заменить. Однако в таких случаях обяза�
тельна консультация фтизиатра.

ATS и CDC рекомендуют проводить лечение ту�
беркулеза, обусловленного резистентными к изони�
азиду МБТ, в течение 6 мес с использованием ри�
фампицина, этамбутола и пиразинамида. Однако
при устойчивости к рифампицину необходимо бо�
лее длительное лечение и рекомендуется консульта�
ция специалиста. При устойчивости к изониазиду и
рифампицину необходимо продолжать лечение ми�

нимум 18–24 мес, которое должно проводиться спе�
циалистом по туберкулезу с множественной лекар�
ственной резистентностью.

Основная причина неудач лечения и развития
лекарственной устойчивости – несоблюдение ре�
жимов и схем лечения. По этой причине рекомен�
дуется всем больным туберкулезом проводить так
называемую терапию под непосредственным на�
блюдением (DOT), то есть за приемом каждой дозы
препаратов наблюдает ответственное лицо. При
этом уменьшается число случаев резистентного ту�
беркулеза и рецидивов. При невозможности прово�
дить лечение по стратегии DOT необходимо при�
нять все меры, чтобы по стратегии DOT лечились
все больные с высоким риском неудачи лечения, то
есть с резистентным туберкулезом, «внутривен�
ные» наркоманы, алкоголики и бездомные.

Несмотря на все усилия врачей, некоторые па�
циенты могут не закончить 6�месячный курс лече�
ния в первые полгода терапии. Это может объяс�
няться непереносимостью препаратов или несо�
блюдением режимов лечения. Поэтому в Рекомен�
дациях указано, что 90% пациентов с туберкулезом
с сохраненной чувствительностью должны завер�
шить курс лечения в течение 12 мес с момента его
начала.

Р е к о м е н д а ц и я 7. Повторное обсле=
дование пациентов с сохраняющимся к 3=му
месяцу лечения бактериовыделением на
предмет соблюдения ими режимов лечения
и выявления резистентности у МБТ (A=3).

Эффективность лечения необходимо оценивать
путем мониторинга клинических симптомов, ре�
зультатов микроскопии и культуральных исследо�
ваний. Если улучшения состояния пациента не на�
блюдается или результаты исследования мазков и
посевов материала продолжают оставаться поло�
жительными или же становятся положительными
после начала противотуберкулезной терапии, сле�
дует заподозрить неэффективность лечения.

Как правило, негативация мазков и посевов мо�
кроты наблюдается к 3�му месяцу терапии. Сохра�
няющиеся положительные мазки и посевы к 3�му
месяцу или после 3 мес терапии требуют экстрен�
ной оценки состояния пациента и используемого
режима лечения.

Двумя наиболее частыми причинами неудач ле�
чения являются несоблюдение режимов лечения и
лекарственная устойчивость. Выявление несоблю�
дения режимов лечения может быть затруднено в
силу ряда причин, несмотря на то что у некоторых
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пациентов, таких, как «внутривенные» наркоманы,
алкоголики, бездомные, возможна высокая вероят�
ность несоблюдения режимов. Причем надежного
метода предсказания этого не существует. Единст�
венный способ уменьшения вероятности несоблю�
дения режимов лечения – назначение препаратов
под непосредственным контролем их приема.

Причиной сохраняющихся положительных ре�
зультатов микроскопических и культуральных ис�
следований может также явиться резистентность
МБТ к ПТП. Повышенный риск развития туберку�
леза, обусловленного резистентными МБТ, имеют
ранее леченные больные и лица из регионов с высо�
кой распространенностью устойчивых штаммов
микобактерий. Кроме того, повышенный риск раз�
вития лекарственной устойчивости имеют лица, не
соблюдающие режимы лечения.

Если есть подозрение, что неудача лечения обус�
ловлена лекарственной устойчивостью, необходи�
мо провести повторное культуральное исследова�
ние с определением чувствительности к ПТП. Па�
циентов с отрицательными мазками и положитель�
ными результатами культурального исследования
к 3�му месяцу терапии следует также обследовать
подобным образом. Однако в этом случае нельзя
ожидать, что обследование больного будет заверше�
но в течение 1 мес, так как к этому времени микро�
биологическое исследование часто еще бывает не
завершено.

Подходы, изложенные в рекомендации 7, не впол�
не созвучны с подходами, используемыми в России,
так как в нашей стране всем пациентам до начала
химиотерапии обязательно проводятся культу�
ральные исследования мокроты и другого клиниче�
ского материала. Полученная культура МБТ также
обязательно должна исследоваться на чувстви�
тельность к ПТП. Поэтому в клинических условиях
при сохраняющемся бактериовыделении через 3 мес
лечения выбор тактики химиотерапии определяет�
ся характером лекарственной резистентности ми�
кобактерий. В этих случаях значительно сокраща�
ется время коррекции химиотерапии при назначе�
нии адекватного лечения [5, 9, 17, 19].

Р е к о м е н д а ц и я 8. При подозрении
на неэффективность лечения в схему необ=
ходимо добавить 2 и более резервных ПТП
(А=2).

Эффективность лечения необходимо оценивать
путем мониторинга клинических симптомов, ре�
зультатов микроскопии и культуральных исследо�
ваний. Если улучшения состояния пациента не на�

блюдается или результаты изучения мазков и куль�
туральных исследований остаются положительны�
ми, или же становятся положительными после на�
чала противотуберкулезной терапии, следует пред�
положить неэффективность лечения.

Лекарственную устойчивость можно подтвер�
дить путем исследования in vitro чувствительности
к ПТП, однако следует помнить, что микробиологи�
ческое подтверждение резистентности занимает
около 6 нед. Поскольку ожидание в течение 6 нед
перед изменением режима лечения чревато причи�
нением вреда здоровью больного, может потребо�
ваться добавление новых препаратов в схему лече�
ния еще до подтверждения информации о лекарст�
венной устойчивости.

В такой ситуации врачу трудно определить, ка�
кой(ие) препарат(ы) отменять, и существует тен�
денция добавлять 1 препарат в уже использующую�
ся схему. Это делается для того чтобы упростить со�
блюдение режимов и уменьшить возможные явле�
ния лекарственной непереносимости. Однако при
такой практике имеется риск добавления одного
«хорошего» препарата к нескольким неэффектив�
ным, что сопряжено с риском фактической моноте�
рапии пациента.

Ко времени распознавания ошибки может раз�
виться устойчивость и к новому препарату, что еще
больше усугубит проблему. По этой причине в не�
эффективный режим лечения никогда не следует
добавлять только 1 препарат. Добавление 2 и более
препаратов в неэффективный режим минимизиру�
ет риск дальнейшего развития лекарственной ус�
тойчивости.

При терапии полирезистентного туберкулеза, то
есть при наличии резистентности как минимум к
рифампицину и изониазиду, рекомендуется назна�
чить 3 и более препарата второго ряда, к которым
сохранена чувствительность (или предполагается,
что она сохранена). В этом случае также необходи�
мо, чтобы лечение проводил специалист по терапии
полирезистентного туберкулеза.

Так как назначаемая терапия зависит только от
фтизиатра, ожидается 100% выполнение данной ре�
комендации.

Подобная тактика коррекции химиотерапии в
России используется давно и основывается на дан�
ных культуральных исследований. При этом в новый
режим химиотерапии обязательно добавляют не
менее 2 резервных препаратов, особенно в случаях
резистентности МБТ к изониазиду или рифампици�
ну. При множественной лекарственной резистент�
ности МБТ режим химиотерапии состоит из ре�
зервных химиопрепаратов [17].
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Р е к о м е н д а ц и я 9. Выполнить кожную
туберкулиновую пробу при наличии 1 или
более из перечисленного: ВИЧ=инфекция,
внутривенная наркомания, лица без посто=
янного места жительства, нахождение в ме=
стах лишения свободы, контакт с больным
туберкулезом легких (А=2).

Кожная туберкулиновая проба по методу Манту
является достаточно эффективным методом выявле�
ния лиц как с активным, так и с латентным туберку�
лезом. Критерии интерпретации данного теста хоро�
шо известны и описаны в методической литературе.
Данная проба должна проводиться всем лицам из
групп риска по развитию латентной туберкулезной
инфекции («внутривенные» наркоманы, бездомные,
лица, находящиеся в местах лишения свободы, кон�
тактирующие с больными туберкулезом легких).

ВИЧ�инфекция – наиболее выраженный фак�
тор риска прогрессии латентной инфекции M. tu�
berculosis в активный туберкулез. Так, частота реак�
тивации туберкулеза у ВИЧ�инфицированных со�
ставляет 7–10% в год. ВИЧ�инфицированные с но�
вым инфицированием МБТ имеют повышенный
риск развития активного быстропрогрессирующего
туберкулеза.

Не рекомендуется проводить кожную туберку�
линовую пробу лицам, не входящим в группы рис�
ка по развитию туберкулеза, так как в этом случае
риск получения ложноположительного результата
превосходит возможную пользу от выявления ла�
тентной инфекции.

Ожидаемая степень выполнения данной реко�
мендации – 80%.

Р е к о м е н д а ц и я 10. Проводить проти=
вотуберкулезную терапию всем лицам с ла=
тентной туберкулезной инфекцией, за ис=
ключением случаев с документированной
предшествующей терапией (А=1).

Терапия латентной туберкулезной инфекции
(чаще используется понятие «превентивная тера�
пия») эффективно предотвращает активный тубер�
кулез у лиц с положительным результатом кожной
туберкулиновой пробы. Рекомендуемым режимом
терапии в данном случае является 9�месячный курс
изониазида или 2�месячный курс рифампицина с
пиразинамидом. Для детей рекомендован только
9�месячный режим терапии изониазидом.

Необходимость превентивного лечения латент�
ного туберкулеза как у ВИЧ�инфицированных, так
и ВИЧ�неинфицированных доказана в рандомизи�

рованных проспективных исследованиях. Не реко�
мендуется применять рифампицин у беременных, в
то время как токсичность изониазида чаще прояв�
ляется у лиц старше 35 лет.

Таким образом, режим терапии должен быть ин�
дивидуализирован.

В группу риска развития активного туберкулеза
входят:

– ВИЧ�инфицированные с положительным ре�
зультатом кожной туберкулиновой пробы (или
ВИЧ�инфицированные, находящиеся в тесном кон�
такте с лицом, страдающим туберкулезом, вне зави�
симости от результата кожной туберкулиновой
пробы);

– лица, у которых в последние 2 года кожная ту�
беркулиновая проба из отрицательной стала поло�
жительной;

– лица с положительным результатом кожной
туберкулиновой пробы, контактирующие с больны�
ми активным туберкулезом;

– лица с иммунодефицитными состояниями и
положительным результатом кожной туберкулино�
вой пробы;

– некоторые лица с положительным результа�
том кожной туберкулиновой пробы в странах с вы�
сокой заболеваемостью туберкулезом.

Лица, привитые вакциной БЦЖ, могут иметь
положительный результат кожной туберкулиновой
пробы при отсутствии латентной туберкулезной
инфекции. Однако большинство экспертов считает,
что и у этих лиц превентивная терапия может быть
целесообразной, так как в данном случае нет ни од�
ного доступного теста, чтобы разграничить латент�
ную инфекцию и ложноположительный результат
кожной туберкулиновой пробы.

Всем лицам, которым планируется проведение
терапии латентной туберкулезной инфекции,
должно быть назначено рентгенологическое и об�
щеклиническое исследования для исключения ак�
тивного туберкулеза.

Контроль за соблюдением режима терапии ла�
тентного туберкулеза – достаточно сложное меро�
приятие, поскольку многие пациенты не осознают
необходимости приема препарата при отсутствии
клинической симптоматики, особенно если дли�
тельность терапии составляет 9 мес. По послед�
ним данным, только 68% пациентов соблюдали
предписания врача при назначении изониазида в
течение 12 мес, 2�месячный режим терапии ри�
фампицином и приразинамидом соблюдали 80%
пациентов.

Таким образом, предполагается, что 75% паци�
ентов должны закончить терапию в течение года от
начала лечения.
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Заключение

Химиотерапия остается ведущим методом лече�
ния туберкулеза. Однако следует иметь в виду, что
не у всех пациентов удается выдержать стандарт�
ный режим в течение определенного времени. Ос�
новными причинами отмены одного или несколь�
ких препаратов являются их непереносимость, ре�
зистентность МБТ к этим препаратам, отсутствие
динамики процесса, продолжающееся бактериовы�
деление. В связи с этим в настоящее время на на�
чальном этапе лечения используется стандартный
режим с последующей его коррекцией в зависимо�
сти от динамики заболевания.

Если к моменту окончания интенсивной фазы
лечения наблюдается положительная динамика
процесса (значительное или частичное рассасыва�
ние инфильтратов в легких, уменьшение популя�
ции МБТ и с учетом хорошей переносимости всех
назначенных препаратов), то переходят на фазу
продолжения лечения. При отсутствии эффекта в
течение интенсивной фазы лечения необходимо
уточнить его причину.

При развитии лекарственной резистентности
МБТ к препарату (препаратам) необходимо его за�
менить и увеличить длительность химиотерапии. В
случае возникновения неустранимых нежелатель�
ных реакций также следует изменить метод введе�
ния препарата или заменить его альтернативным.
Коррекция химиотерапии обусловливает индиви�
дуальный подход к больному и всецело зависит от
конкретных условий.

Подобные подходы к проведению химиотерапии
у впервые выявленных больных туберкулезом, ис�
пользуемые в России, во многом созвучны с подхо�

дами, изложенными в Руководстве по лечению ту�
беркулеза Американского общества по инфекцион�
ным заболеваниям, как при обследовании пациен�
тов, стандартном режиме в начале лечения, коррек�
ции лечения при выявлении лекарственной резис�
тентности микобактерий, так и при увеличении
сроков химиотерапии с учетом индивидуальных
параметров специфического процесса и состояния
пациентов при их отношении к лечению.

Химиотерапия, направленная на подавление
размножения и уничтожение микобактериальной
популяции, создает предпосылки для развития ре�
паративных процессов в пораженном туберкулезом
органе. С целью стимуляции репаративных процес�
сов в пораженном органе в России используется
большой арсенал патогенетических средств и мето�
дов, что не нашло отражения в комментируемом
Руководстве Американского общества по инфекци�
онным заболеваниям.

Необходимым фактором повышения эффектив�
ности лечения, традиционным для России, всегда
являлись хирургические вмешательства [9, 14, 17,
19, 20].

Проблема лечения туберкулеза в нашей стране
не ограничивается только приведенными выше
факторами. Существенное значение придается и
другим факторам, снижающим эффективность хи�
миотерапии (вопросы обеспечения основными и
резервными препаратами, отсутствие контроля
приема лекарств, недисциплинированность боль�
ных и др.). Однако они имеют скорее организаци�
онный характер, и их устранение, несомненно,
позволит повысить эффективность лечения боль�
ных туберкулезом.
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