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ВВЕДЕНИЕ

Диагностика туберкулеза (ТБ) является неотъемлемым этапом обеспечения всех 
пациентов с ТБ эффективной терапией и, в итоге, излечения данного смертельно-
го заболевания. Несмотря на отсутствие совершенной диагностики ТБ, технологии 
и инструменты, используемые для диагностики ТБ, продолжают улучшаться ввиду 
инвестиций в научные исследования в данной сфере, что делает их более точными, 
простыми и подходящими для использования, в том числе у постели больного. По 
мере совершенствования диагностических инструментов выпускаются рекоменда-
ции и руководства Всемирной организации здравоохранения (ВОЗ) по оптималь-
ному использованию этих инструментов в рамках соответствующих программ в 
различных странах. В данном руководстве рассматриваются текущие и будущие 
инструменты диагностики ТБ, представлена подробная характеристика последнего 
руководства ВОЗ по использованию данных инструментов.

Все пациенты группы риска ТБ имеют право на проведение диагностических иссле-
дований на наличие ТБ, соответствующих наивысшему стандарту лечения. В 2020 
году комитет по экономическим, социальным и культурным правам (CESCR) Органи-
зации Объединенных Наций выпустил общий комментарий, касающийся прав всех 
людей на извлечение пользы и использование результатов научного прогресса. В 
своем комментарии CESCR объяснил, что необходимым элементом права является 
«качество», которое определяется как «наиболее современная, общепринятая и ве-
рифицированная научная теория из доступных в настоящее время, в соответствии 
со стандартами, принятыми в научном сообществе».1 ВОЗ является основным орга-
ном по определению качества инструментов диагностики ТБ, а также разработке 
подобных рекомендаций и руководств по оптимальному использованию и внедре-
нию данных тестов. В качестве части этой работы ВОЗ разработала перечень не-
обходимых диагностических инструментов (EDL), рекомендованных ВОЗ, которые 
различные страны должны приоритизировать и внедрять.2 На самом деле, многие 
страны не обеспечили восполнения полной потребности и внедрение инструмен-
тов диагностики ТБ в соответствии с руководством ВОЗ и EDL, что, таким образом 
привело к несоблюдению прав человека в рамках права на научные достижения, 
а также права на здоровье.3 

Постановка диагноза ТБ является отправной точкой, через которую пациенты по-
лучают доступ к медицинской помощи при ТБ. В оптимальных условиях в сооб-
ществах высокого риска ТБ регулярно проводятся скрининговые исследования на 
предмет данного заболевания, с последующим лечением ТБ или превентивная те-
рапией (TPT)4 (см. рис. 1: Наивысший стандарт диагностики ТБ). На самом деле, од-
нако, многие пациенты обращаются за медицинской помощью только после разви-
тия симптомов активного ТБ, и при этом они часто стигматизируются.5,6,7 Многие из 
пациентов, которым установлен диагноз заболевания, не выполняют исследований 
чувствительности к лекарственным препаратам, необходимых для идентификации 
оптимальных режимов терапии. При этом низкая частота превентивной терапии ТБ 
(TPT) сохраняется в популяциях высокого риска, что повышает у них риск развития 
активного ТБ.8
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У  П О С Т Е Л И  Б О Л Ь Н О Г О : 
образный термин, обозначающий 
место пребывания пациента, 
страдающего каким-либо забо-
леванием или патологическим 
состоянием.

П Р А В О  Н А  Н А У Ч Н Ы Е 
Д О С Т И Ж Е Н И Я :  право всех 
людей извлекать пользу из науч-
ного прогресса и его приложение, 
обсуждаемое в статье 15 Между-
народного пакта об экономиче-
ских, социальных и культурных 
правах.

М Е Д И Ц И Н С К А Я  П О -
М О Щ Ь  П Р И  Т Б :  полный 
спектр медицинской помощи при 
ТБ, включающий диагностику, 
терапию и полное излечение.

П Р Е В Е Н Т И В Н А Я  Т Е Р А -
П И Я  Т Б  ( T P T ) :  терапия, 
получаемая пациентами с ТБ 
инфекцией, направленная на 
профилактику прогрессирования 
инфекции в активную форму ТБ; 
TPT иногда выполняется с целью 
защиты пациентов, которые не 
инфицированы, но подвержены 
риску экспозиции ТБ и инфици-
рования.
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Рисунок 1: Наивысший стандарт диагностики ТБ

10 МИЛЛИОНОВ ЧЕЛОВЕК В 2018 ГОДУ

7 МИЛЛИОНОВ ЧЕЛОВЕК 
— ТБ ДИАГНОСТИРОВАН ОФИЦИАЛЬНО 

3 МИЛЛИОНА ЧЕЛОВЕК 
НЕ ДИАГНОСТИРОВАНЫ 

ИЛИ НЕ ЗАФИКСИРОВАНЫ 
КАК ДИАГНОСТИРОВАННЫЕ

51 % ПАЦИЕНТОВ, У КОТОРЫХ ТБ ДИАГНОСТИРОВАН 
ОФИЦИАЛЬНО, ПРОТЕСТИРОВАНЫ НА ПРЕДМЕТ 

РЕЗИСТЕНТНОСТИ К РИФАМПИЦИНУ

ДИАГНОСТИКА ТБ 

10 МИЛЛИОНОВ ПАЦИЕНТОВ С ТБ В 2018 ГОДУ

1,45 МИЛЛИОНА 
ЧЕЛОВЕК УМЕРЛИ 
В РЕЗУЛЬТАТЕ ТБ 

251,000 ЛЖВС
ПОГИБЛИ 
ИЗ-ЗА ТБ 

ЛЕТАЛЬНОСТЬ В РЕЗУЛЬТАТЕ ТБ 

ПАССИВНАЯ ДИАГНОСТИКА

Экспозиция Инфицирование Активный ТБ Человек обращает 
внимание на симптомы

Человек обращается 
за мед. помощью 

!"#$%"& '!

Человек направляется 
на обследование 

по поводу ТБ

Диагноз 
высокого качества

Начало 
лечения

+/-?

СКРИНИНГ

АКТИВНЫЙ ПОИСК

Человек не спешит 
обращаться за 
помощью; естествен-
ное развитие 
болезни приводит к 
задержке

Задержка со стороны 
органов здравоохра-
нения, проблемы 
доступа к медицин-
ской помощи

Задержка в определении 
симптомов

Задержка в 
постановке 
диагноза

Осведомленность общества о профилактике и лечении ТБ 

Скрининг ТБ во всех популяциях высокого риска (в том числе ЛЖВС контактных с лицами, которым установлен диагноз ТБ)

Диагностические исследования ТБ среди всех 
лиц, у которых получен положительный 
результат скрининга, с целью выявления 

активного ТБ 

Всех лиц группы высокого риска ТБ инфекции, у 
которых исключен активный ТБ, начата и завершена 

профилактическая терапия ТБ 

Исследования чувствительности к противотуберкулезным 
препаратам (DST) всех лиц, у которых диагностирован ТБ, с 

целью выработки оптимального режима терапии

Профилактика развития 
активного ТБ 

Мониторинг эффективности терапии среди всех пациен-
тов, получающих лечение по поводу ТБ 

Все пациенты с ТБ излечены

А К Т И В Н Ы Й  Т Б :  ТБ, активно 
распространяющийся в организ-
ме, вызывая повреждение тканей, 
делая организм человека боль-
ным, и способный передаваться 
от одного человека к другому

И С С Л Е Д О В А Н И Е  Ч У В -
С Т В И Т Е Л Ь Н О С Т И  К 
П Р Е П А Р А Т А М  ( D S T ) : 
тесты, используемые для оценки 
резистентности к противотубер-
кулезным препаратам.

Т Б  И Н Ф Е К Ц И Я :  инфекция 
Mycobacterium tuberculosis, 
иногда называемая латентной ТБ 
инфекцией (LTBI).

Рисунок 2: Международное состояние проблемы ТБ в 2018 году9 
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Эти весьма важные пробелы скрининга и диагностики ТБ вносят большой вклад в высокий показатель активного ТБ, ко-
торый, в свою очередь, приводит к распространению ТБ в сообществах, к развитию повышенной резистентности к про-
тивотуберкулезным препаратам и являются причиной потенциально устраняемых страданий и летальных исходов, обу-
словленных ТБ. В 2018 году во всем мире развитие активного ТБ отмечалось у десяти миллионов человек. Из них только 
семь миллионов пациентов были официально диагностированы, что соответствует пробелу в три миллиона человек (30 
%), у которых ТБ не был диагностирован, либо не было сообщено, что он был диагностирован. Только приблизительно 
половине пациентов, которым устанавливается диагноз ТБ, также проводится исследование на чувствительность к про-
тивотуберкулезным препаратам и исследование на резистентность к противотуберкулезному препарату рифампицину 
(мощному противотуберкулезному препарату, который, наряду с изониазидом, является основой терапии ТБ первой 
линии). Кроме того, в 2018 году, согласно оценкам, 1,45 миллиона пациентов, в том числе 250 000 пациентов с ВИЧ/СПИД, 
скончались в результате ТБ – заболевания, которое можно предотвратить и вылечить.10 

Для реализации наивысшего стандарта диагностики ТБ в национальные программы по борьбе с ТБ необходимо вне-
дрить инструменты диагностики ТБ, соответствующие рекомендациям ВОЗ. Основными барьерами на пути к этому 
являются трансформация этого стандарта диагностики в реальность для всех пациентов с ТБ. Этими препятствиями 
являются высокая стоимость многих инструментов диагностики ТБ; медленное распространение рекомендуемых ВОЗ 
инструментов диагностики ТБ в различных странах; недостаточное внешнее и внутреннее финансирование для полно-
масштабного внедрения этих инструментов диагностики ТБ для рутинного использования; неэффективность системы 
здравоохранения; и катастрофические затраты пациентов с ТБ, связанные с данным заболеванием. Необходимо устра-
нение этих барьеров, если мир осознает необходимость достижения наивысшего стандарта диагностики ТБ и устране-
ния пробелов диагностики данного заболевания.

М И К Р О Б И О Л О Г И Ч Е С К О Е 
П О Д Т В Е Р Ж Д Е Н И Е :  выяв-
ление физического присутствия 
ТБ бактерии в определенном 
образце.

Данное руководство подготовлено с целью поддержки активистов для обсужде-
ния ими доступа к инструментам диагностики ТБ, соответствующим наивысшему 
стандарту диагностики для всех пациентов группы риска данной патологии, как на 
уровне страны, так и на международном уровне. В данном руководстве изложены 
последние рекомендации ВОЗ, в которых обсуждаются данные стандарты диагно-
стики, а также перечень доступных инструментов диагностики ТБ и принципы их 
оптимального использования в рамках соответствующих программ, в том числе 
среди отдельных популяций, в частности, детей, пациентов с внелегочным ТБ и 
людей, живущих с ВИЧ/СПИД (ЛЖВС). Организация данного пособия в целом соот-
ветствует принципам диагностики ТБ. Она начинается с обсуждения инструментов, 
используемых для диагностики активного ТБ, которые включают: (1) скрининговые 
инструменты с целью определения того, кого обследовать на наличие ТБ; (2) диа-
гностические инструменты для микробиологического подтверждения наличия 
ТБ; (3) тесты чувствительности к противотуберкулезным препаратам с целью иден-
тификации резистентности к ним; и (4) инструменты контроля эффективности про-
тивотуберкулезной терапии. Затем рассматриваются инструменты диагностики ТБ 
инфекции, обсуждаются ключевые аспекты доступа к ним для реализации права на 
научные достижения в области диагностики ТБ, а также подробно описаны спосо-
бы, в соответствии с которыми активисты могут предпринять действия, направлен-
ные на обеспечение всех пациентов группы риска ТБ качественными инструмента-
ми диагностики данного заболевания. 
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М О К Р О Т А :  смесь слюны 
и слизи, откашливающихся из 
легких.

Б Ы С Т Р Ы Е  М О Л Е К У Л Я Р -
Н Ы Е  Т Е С Т Ы :  диагности-
ческие тесты, обеспечивающие 
быстрое обнаружение ДНК 
туберкулезной бактерии и/или 
мутации ДНК, ассоциированных 
с резистентностью возбудителя к 
отдельным препаратам

Ч У В С Т В И Т Е Л Ь Н О С Т Ь : 
характеристика теста, соответ-
ствующая доле пациентов с забо-
леванием, которую он правильно 
идентифицировал как имеющих 
таковое

С П Е Ц И Ф И Ч Н О С Т Ь : 
характеристика теста, которая 
соответствует доле лиц, не страда-
ющих заболеванием, которую тест 
правильно идентифицировал как 
не страдающих таковым

М И К Р О Б И О Л О Г И Ч Е -
С К И Й  Р Е Ф Е Р Е Н Т Н Ы Й 
С Т А Н Д А Р Т  ( M R S ) :  стандарт 
точности, определенный с помо-
щью высокочувствительного и 
специфичного теста, используе-
мого для микробиологического 
подтверждения присутствия ТБ, 
по сравнению с точностью других 
тестов, с которыми возможно 
выполнить сравнение

О Л И Г О Б А Ц И Л Л Я Р Н Ы Й 
Т Б :  активный ТБ, вызванный 
небольшим количеством ТБ 
бактерий; частая форма ТБ у ЛЖВС 
и детей

Д И С С Е М И Н И Р О В А Н Н Ы Й 
Т Б :  активный ТБ, который 
распространился по организму, 
а не только присутствует в одном 
месте; частая форма ТБ у ЛЖВС

С О С Т А В Н О Й  Р Е Ф Е Р Е Н Т -
Н Ы Й  С Т А Н Д А Р Т  ( C R S ) : 
стандарт точности, включающий 
микробиологический референт-
ный стандарт и клиническую 
оценку симптомов ТБ и, в неко-
торых случаях, – рентгенография 
органов грудной клетки, который 
может использоваться, когда 
точность только микробиологи-
ческого референтного стандарта, 
вероятно, не будет адекватной 
(например, у ЛЖВС и детей), а 
также для сравнения с точностью 
других тестов

ВРЕЗКА 1: РЕФЕРЕНТНЫЕ СТАНДАРТЫ ОЦЕНКИ ТОЧНОСТИ 
ТЕСТОВ ДИАГНОСТИКИ ТБ

Жидкая культура является наиболее чувствительным и специфичным тестом для 
диагностики активного ТБ, или «золотым стандартом» диагностических исследова-
ний на наличие туберкулеза. В результате жидкая культура часто используется в 
качестве микробиологического референтного стандарта (MRS) для оценки точ-
ности большинства тестов, что позволяет сравнить результаты, полученные при по-
мощи этого и других тестов. Но даже жидкая культура не обеспечивает идеальную 
точность, и в ряде случаев она не позволяет идентифицировать активный ТБ, даже 
когда ТБ бактерии присутствуют. Это особенно справедливо в отношении многих 
детей и ЛЖВС, у которых часто определяются небольшие количества ТБ бактерий 
в организме, что носит название олигобациллярного ТБ, или имеется распростра-
нение ТБ в организме, что носит название диссеминированного ТБ. Поскольку ми-
кробиологические референтные стандарты хуже работают у детей и ЛЖВС, состав-
ной референтный стандарт (CRS), включающий жидкую культуру, клиническую 
оценку симптомов ТБ и в некоторых случаях, – рентгенографию, также использует-
ся с целью оценки точности теста в этих популяциях.

1. ДИАГНОСТИКА АКТИВНОГО ТБ
Этапы диагностики активного ТБ включают, в первую очередь, определение попу-
ляции, подлежащей обследованию, а также сроков выполнения диагностических 
исследований, способных обеспечить микробиологическое подтверждение нали-
чия ТБ бактерии в образцах, в частности, мокроты, из легких, внелегочных образ-
цов, из других частей организма, моче или кале. ВОЗ рекомендует, чтобы пациенты, 
у которых в процессе скринингового обследования были выявлены симптомы ТБ, 
также подвергались скрининговому обследованию на ВИЧ и проходили рентгено-
графию органов грудной клетки в качестве второго скринингового теста. Лица, име-
ющие патологический результат рентгенографии органов грудной клетки, который 
может соответствовать ТБ, должны дополнительно обследоваться на предмет ТБ 
с помощью соответствующих диагностических тестов. ВОЗ рекомендует быстрые 
молекулярные тесты в качестве первичных тестов диагностики ТБ и резистентно-
сти к рифампицину. При выявлении резистентности в образце резистентности к ри-
фампицину, медицинские работники должны выполнить тщательное исследование 
на чувствительность к противотуберкулезным препаратам первой и второй линии 
с целью формирования оптимальных режимов терапии для данного пациента.
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1.1. Кого обследовать: отслеживание контактных и скрининг лиц высокого риска

Таблица 1: Скрининговые инструменты

Инструмент Чувствитель-
ность* Специфичность* Стоимость 

(долл. США) Производитель Рекомендация ВОЗ 

Скрининг 
симптомов

77 %
(любой симптом 
ТБ)

68 %
(любой симптом 
ТБ)

Не применимо Не применимо Пациенты, у которых 
в процессе скрининга 
был получен положи-
тельный результат на 
ТБ, должны быть об-
следованы на наличие 
ВИЧ-инфекции, и им 
должна быть выпол-
нена CXR в качестве 
второго скринингово-
го теста.11

Рентгенография 
органов грудной 
клетки (CXR)

90 % 
(после положи-
тельного резуль-
тата скрининга на 
наличие симпто-
мов)

56 %
(после положи-
тельного резуль-
тата скрининга на 
наличие симпто-
мов)

1 долл. США
(цифровая 
CXR)12

Различные Пациенты, у которых в 
процессе CXR был по-
лучен патологический 
результат, не позво-
ляющий исключить 
ТБ, должны пройти 
диагностическое 
обследование13

CAD4TB 85–100% 23–69%14 0,45 – 0,95 долл. 
США15

Delft Imaging ВОЗ, как ожидается, 
проанализирует си-
стемы компьютерной 
диагностики (CAD) в 
середине-конце 2020 
года

qXR 71% 80%16 0,40 долл. США
(цена при 
минимальном 
объеме про-
даж)17

Qure.ai

* Микробиологический референтный стандарт (MRS)

Обследовать всех на ТБ не требуется. Распространенность ТБ зависит от географического 
региона и популяции. ВОЗ не рекомендует «недискриминантый» скрининг всего населе-
ния на предмет признаков и симптомов ТБ. Напротив, ВОЗ рекомендует «систематический» 
скрининг населения в странах с высокой распространенностью ТБ и в отдельных популя-
циях высокого риска ТБ, в том числе обусловленного домашними или тесными контактами 
с больными активным ТБ; ЛЖВС; лиц, находящихся в местах лишения свободы; лиц, находя-
щихся в других пенитенциарных учреждениях; и лиц, характеризующихся плохим доступом 
к медицинским услугам, в частности, живущих в трущобах и бездомных18. Методы скринин-
га ТБ, рекомендованные ВОЗ, включают скрининг симптомов с целью оценки населения на 
предмет симптомов ТБ, и рентгенографию органов грудной клетки, способную выявить из-
менения легких, которые могут соответствовать ТБ. Вместе взятые, эти скрининговые методы 
характеризуются высокой чувствительностью в исключении ТБ, но низкой специфичностью 
в диагностике ТБ; это значит, что они с высокой чувствительностью позволяют идентифи-
цировать лиц, которые могут страдать ТБ, но не могут уверенно дифференцировать ТБ от 
других заболеваний или патологических состояний. Поэтому пациенты, у которых получен 
положительный результат скринингового обследования на наличие ТБ, требуют дополни-
тельных диагностических исследований.

При оценке того, кого необходимо обследовать на наличие ТБ, возможно использование 
активного и пассивного поиска. Стратегия активного поиска подразумевает систематиче-
ский скрининг лиц, проживающих на территориях с высокой распространенностью ТБ или 
имеющих высокий риск данной патологии. Целью данного скрининга является ранняя иден-
тификация пациентов с ТБ на этапе его прогрессирования в клинически актуальное забо-
левание, с целью обеспечения возможности быстрого начала терапии, снижая тем самым 
риск передачи ТБ другим пациентам, а также тяжелых форм и летального исхода в результате 
ТБ. Стратегия активного поиска включает отслеживание контактов (домашних и других тес-
ных контактов лиц, у которых диагностирован активный ТБ). Стратегия пассивного поиска 
обследует пациентов на ТБ в рамках рутинных медицинских мероприятий или при обраще-
нии пациентов за медицинской помощью с наличием симптомов ТБ. Дополнение стратегии 
активного поиска и стратегии пассивного поиска является предпочтительным подходом к 
использованию только пассивного поиска, поскольку пациенты с ТБ должны преодолеть 
большое количество барьеров на пути постановки данного диагноза, и данные барьеры во 
многих случаях могут приводить к длительным задержкам и последующему прогрессирова-
нию и распространению ТБ заболевания.19 

О Т С Л Е Ж И В А Н И Е  К О Н -
Т А К Т О В :  идентификация 
домашних контактов и других 
тесных контактов с больными ТБ.
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Рисунок 3: Активный поиск против пассивной диагностики

10 МИЛЛИОНОВ ЧЕЛОВЕК В 2018 ГОДУ

7 МИЛЛИОНОВ ЧЕЛОВЕК 
— ТБ ДИАГНОСТИРОВАН ОФИЦИАЛЬНО 

3 МИЛЛИОНА ЧЕЛОВЕК 
НЕ ДИАГНОСТИРОВАНЫ 

ИЛИ НЕ ЗАФИКСИРОВАНЫ 
КАК ДИАГНОСТИРОВАННЫЕ

51 % ПАЦИЕНТОВ, У КОТОРЫХ ТБ ДИАГНОСТИРОВАН 
ОФИЦИАЛЬНО, ПРОТЕСТИРОВАНЫ НА ПРЕДМЕТ 

РЕЗИСТЕНТНОСТИ К РИФАМПИЦИНУ

ДИАГНОСТИКА ТБ 

10 МИЛЛИОНОВ ПАЦИЕНТОВ С ТБ В 2018 ГОДУ

1,45 МИЛЛИОНА 
ЧЕЛОВЕК УМЕРЛИ 
В РЕЗУЛЬТАТЕ ТБ 

251,000 ЛЖВС
ПОГИБЛИ 
ИЗ-ЗА ТБ 

ЛЕТАЛЬНОСТЬ В РЕЗУЛЬТАТЕ ТБ 

ПАССИВНАЯ ДИАГНОСТИКА

Экспозиция Инфицирование Активный ТБ Человек обращает 
внимание на симптомы

Человек обращается 
за мед. помощью 

!"#$%"& '!

Человек направляется 
на обследование 

по поводу ТБ

Диагноз 
высокого качества

Начало 
лечения

+/-?

СКРИНИНГ

АКТИВНЫЙ ПОИСК

Человек не спешит 
обращаться за 
помощью; естествен-
ное развитие 
болезни приводит к 
задержке

Задержка со стороны 
органов здравоохра-
нения, проблемы 
доступа к медицин-
ской помощи

Задержка в определении 
симптомов

Задержка в 
постановке 
диагноза

Осведомленность общества о профилактике и лечении ТБ 

Скрининг ТБ во всех популяциях высокого риска (в том числе ЛЖВС контактных с лицами, которым установлен диагноз ТБ)

Диагностические исследования ТБ среди всех 
лиц, у которых получен положительный 
результат скрининга, с целью выявления 

активного ТБ 

Всех лиц группы высокого риска ТБ инфекции, у 
которых исключен активный ТБ, начата и завершена 

профилактическая терапия ТБ 

Исследования чувствительности к противотуберкулезным 
препаратам (DST) всех лиц, у которых диагностирован ТБ, с 

целью выработки оптимального режима терапии

Профилактика развития 
активного ТБ 

Мониторинг эффективности терапии среди всех пациен-
тов, получающих лечение по поводу ТБ 

Все пациенты с ТБ излечены

Адаптирован из рисунка ВОЗ «Сравнение вариантов скрининга по инициативе пациента и медицинского работника при диагностике и лечении 
туберкулеза (ТБ)20

1.1.1. Скрининг симптомов

Скрининг симптомов предусматривает оценку наличия у пациента соответствую-
щих симптомов с последующим клиническим обследованием с целью того, могут 
ли эти симптомы свидетельствовать о наличии ТБ. Частые симптомы ТБ легких 
включают: кашель (в течение периода любой длительности), ночную потливость, 
снижение массы тела, повышение температуры тела и откашливание кровью (назы-
ваемое кровохарканьем).21 Частыми симптомами внелегочного ТБ являются: ноч-
ная потливость, снижение массы тела и повышение температуры тела. При выявле-
нии данных симптомов медицинские работники могут рекомендовать выполнение 
рентгенографии органов грудной клетки и/или диагностические исследования на 
наличие ТБ.

1.1.2. Рентгенография органов грудной клетки

Рентгенография органов грудной клетки (рентгенологическое исследование) по-
зволяет получить изображение внутренней структуры легких, которое позволяет 
медицинским работникам идентифицировать патологические изменения легких, 
которые могут свидетельствовать о наличии ТБ. На рентгенограммах органов груд-
ной клетки легкие, содержащие воздух, выглядят черными, а патологические изме-
нения в них (в частности, очаги поражения при ТБ) – серыми или белыми. Поскольку 
такие патологические изменения могут также свидетельствовать о наличии другой 
патологии, в частности пневмонии, необходимо проведение дополнительных ис-
следований. Среди ЛЖВС, у которых патологические изменения легких вследствие 
ТБ встречаются менее часто, рентгенография органов грудной клетки является ме-
нее чувствительным методом в выявлении возможного ТБ. Рентгенография может 
выполняться на пленочных или цифровых системах; предпочтения отдаются циф-
ровым системам ввиду меньшей дозовой нагрузки, лучшего контроля контраст-
ности изображения, отсутствия потребности в дорогой пленке и совместимости с 
системами компьютерной диагностики (CAD). CAD, использующие алгоритмы ис-
кусственного интеллекта (AI) и системы глубокого обучения, обеспечивают помощь 
в идентификации патологических изменений легких на рентгенограммах органов 
грудной клетки; их использование особенно целесообразно в условиях низкого 
объема ресурсов, когда доступ к обученным рентген-лаборантам может быть огра-
ничен. Однако необходимо техническое обучение использованию данных систем, в 
частности, это касается порогового индекса дифференцирования между нормаль-
ными и патологическими рентгенограммами органов грудной клетки. ВОЗ ожидает 
появления технологии CAD (в том числе CAD4TB и qXR software) в середине или в 
конце 2020 г.

Т Б  Л Е Г К И Х :  ТБ с поражением 
легких.

К Р О В О Х А Р К А Н Ь Е :  отхар-
кивание крови или окрашенной 
кровью слизи из легких, что обыч-
но отмечается на поздних сроках 
прогрессирования ТБ легких.

В Н Е Л Е Г О Ч Н Ы Й  Т Б :  ТБ с по-
ражением других органов систем 
организма, отличных от легких.

Р Е Н Т Г Е Н О Л О Г И Ч Е С К О Е 
И С С Л Е Д О В А Н И Е :  метод 
визуализации, основанный на 
прохождении небольшой дозы 
ионизирующего излучения через 
организм для получения изобра-
жения его внутренней структуры.

С И С Т Е М А  К О М П Ь Ю Т Е Р -
Н О Й  Д И А Г Н О С Т И К И 
( C A D ) :  компьютерная про-
грамма, основанная на техноло-
гиях искусственного интеллекта, 
которая помогает медицинским 
работникам выявлять патологи-
ческие изменения легких на рент-
генограммах органов грудной 
клетки, и интерпретировать их 
результаты.
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Таблица 2: Сравнительный анализ разработанных систем компьютерной диагностики22

CAD Компания Онлайн и 
оффлайн *

Основное 
медицинское 
использова-
ние

Длительность об-
работки изобра-
жения

Цена обработки изобра-
жения (долл. США)

CAD4TB Delft Imaging Да Да < 20 с 0,45–0,95 долл. США

DxTB DeepTek Да Да 2 с Определяется 
объемом

InferRead DR Chest InferVision Да Да < 5 с Гибкая

JF CXR-1 JF Healthcare Да Да 5 с Определяется 
объемом

Lunit INSIGHT CXR Lunit Да Да 20 с Определяется 
объемом

qXR Qure.ai Да Да < 1 минуты 0,40 долл. США
(цена при минимальном 
объеме)23

XrayAME EPCON Да Да 20 с Гибкая

* Использование онлайн требует наличия подключения к сети Интернет. Использование оффлайн требует приобретения от-
дельной копии системы, цена которой может достигать 6000 долл. США и включать как собственно AI программный пакет, так и 
сравнительные данные CXR.

1.2. Микробиологическое подтверждение активного заболевания туберкулеза

Для использования с целью диагностики активного ТБ тесты должны быть достаточно чув-
ствительными и специфичными – с малой долей ложноотрицательных и ложноположи-
тельных результатов; кроме того, они должны быть способны быстро подтверждать наличие 
микробиологических возбудителей ТБ в образцах. Известно несколько методов микро-
биологического подтверждения, соответствующих следующим основным типологическим 
структурам: «визуализация возбудителя», «выращивание возбудителя» и «мультипликация 
возбудителя».

«Визуализация возбудителя»: наиболее известный метод диагностики микробиологиче-
ского подтверждения ТБ, используемый на протяжении многих лет, соответствует микроско-
пии мазка, в процессе которой лаборант непосредственно видит ТБ бактерии в образцах с 
помощью микроскопа. Микроскопия мазка была разработана более 100 лет назад и является 
недостаточно чувствительной для использования в качестве теста диагностики ТБ, выявляя 
возбудитель ТБ только в 50 % образцов, где присутствуют ТБ бактерии.26 Ввиду этой низкой 
чувствительности ВОЗ не рекомендует микроскопию мазка для использования в качестве 
первичного теста диагностики ТБ. 

«Выращивание возбудителя»: жидкая культура – другой метод микробиологического под-
тверждения ТБ, который является наиболее чувствительным и специфичным тестом на нали-
чие ТБ, и поэтому является «золотым стандартом» в сфере диагностики данного заболевания. 
Для выполнения исследования жидкой культуры лаборант должен вырастить ТБ бактерии 
для того, чтобы потом выявить их; подтверждающие результаты могут быть получены через 
две-шесть недель. Таким образом, использование жидкой культуры невозможно в качестве 
первичного теста диагностики ТБ, поскольку в то время, пока пациент ожидает результатов, 
ТБ может продолжать прогрессировать и передаваться совместно проживающим или дру-
гим контактирующим людям. 

«Мультипликация возбудителя»: быстрые молекулярные тесты являются высокочувстви-
тельными и специфичными для использования с целью выявления и микробиологического 
подтверждения ТБ и способны давать результаты в течение < 2 часов. Эти тесты обеспечива-
ют быструю мультипликацию последовательности ДНК, характерных для ТБ бактерий, в ре-
зультате эта ДНК может обнаруживаться в образцах. Использование быстрых молекулярных 
тестов рекомендуется ВОЗ в качестве первичного диагностического теста на наличие ТБ для 
всех пациентов группы риска данного заболевания. 

Л О Ж Н О О Т Р И Ц А Т Е Л Ь -
Н Ы Й :  результат теста, который 
неправильно свидетельствует 
об отсутствии заболевания или 
патологического состояния в си-
туации, когда данное заболевание 
или патологическое состояние на 
самом деле присутствует.

Л О Ж Н О П О Л О Ж И Т Е Л Ь -
Н Ы Й :  результат теста, который 
неправильно свидетельствует 
о присутствии заболевания или 
патологического состояния в си-
туации, когда данное заболевание 
или патологическое состояние на 
самом деле отсутствует.
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ВРЕЗКА 2: НЕДОСТАТКИ ИМЕЮЩИХСЯ ИНСТРУМЕН-
ТОВ ДИАГНОСТИКИ ТБ; ХАРАКТЕРИСТИКИ НОВЫХ 
ИНСТРУМЕНТОВ, КОТОРЫЕ НАМ НЕОБХОДИМЫ

Для восполнения пробелов в диагностике ТБ потребуется не только прове-
дение дополнительных исследований, но и использование более совершен-
ных инструментов. В настоящее время ни один из диагностических тестов 
на наличие ТБ не является совершенным, и многие из них имеют значитель-
ные ограничения, в частности, недостаточную точность (чувствительность и 
специфичность); длительность получения результата (требуется несколько 
посещений медицинского работника, что способствует неявке для наблю-
дения в процессе начала терапии); анализ образца выполняется не в месте 
пребывания пациента (что требует систему транспортировки образцов); не-
обходимость получения образца мокроты (что может составлять трудности 
у детей и ЛЖВС и невозможно при внелегочном ТБ); использование дорогих 
инструментов со значительными требованиями к инфраструктуре (в част-
ности, постоянному электроснабжению и кондиционированию воздуха); 
и высокие цены на тесты и инструменты (что ограничивает способность 
стран закупать и внедрять эти инструменты в больших количествах). Тем не 
менее, мы должны использовать данные инструменты такими способами, 
чтобы достичь максимальной эффективности применения, обеспечив при 
этом их большую доступность и способствуя дальнейшим научным иссле-
дованиям, необходимым для производства более простых, более точных 
инструментов, которые могут использоваться непосредственно рядом с 
больным.

ВОЗ, совместно с Фондом инновационных новых диагностических техно-
логий (FIND), разработала целевые характеристики изделий (TPP) для раз-
работки новых инструментов диагностики ТБ, которые должны преодолеть 
ограничения существующих диагностических инструментов. TPP опреде-
ляют идеальные типы инструментов, в которых нуждается клиническая 
практика, при постановке диагноза ТБ в различных ситуациях, наряду с 
идеальными характеристиками и целевой ценой теста. TPP ВОЗ для новых 
диагностических инструментов включают:

1. Быстрый, основанный на биомаркерах, тест без использования мокро-
ты для выявления ТБ (целевая цена < 4 долл. США).

2. Популяционную сортировку или направление на исследование с це-
лью идентификации предположительно страдающих ТБ пациентов (це-
левая цена < 1 долл. США).

3. Быстрый тест на основе мокроты для обнаружения ТБ на уровне центра 
микроскопии системы здравоохранения (целевая цена < 4 долл. США).

4. Исследования чувствительности к препаратам следующего поколе-
ния для использования в центре микроскопии (целевая цена <10 долл. 
США)24

5. Тест для прогнозирования прогрессирования ТБ инфекции в активную 
фазу заболевания (целевая цена < 5 долл. США)25

Н Е Я В К А  Д Л Я  Н А Б Л Ю Д Е -
Н И Я :  ситуация, когда пациент 
с ТБ не является для проведения 
дальнейших диагностических или 
лечебных мероприятий. 

И Н С Т Р У М Е Н Т Ы :  специ-
ализированное оборудование, 
используемое для выполнения 
сложных и диагностических задач.

С Т А Н Д А Р Т И З О В А Н Н Ы Й 
П О Д Х О Д  К  Д И А Г Н О -
С Т И К Е  Т Б :  использование 
специальных сценариев, для ко-
торых требуются диагностические 
вмешательства, ассоциированные 
с ТБ.

Б И О М А Р К Е Р :  поддающийся 
измерению индикатор наличия 
или тяжести заболевания.

М Е Д И Ц И Н С К А Я  С О Р Т И -
Р О В К А :  приоритизация меди-
цинской помощи в зависимости 
от потребности в ней.

Ц Е Н Т Р  М И К Р О С К О П И И : 
учреждение, в котором выполня-
ется микроскопия мазков, обычно 
на субрайонном уровне.

А Н А Л И З Ы  Ч У В С Т В И -
Т Е Л Ь Н О С Т И  К  П Р О Т И -
В О Т У Б Е Р К У Л Е З Н Ы М 
П Р Е П А Р А Т А М  Н О В О -
Г О  П О К О Л Е Н И Я :  новые 
технологии для проведения 
исследования чувствительно-
сти к противотуберкулезным 
препаратам, которые включают 
полногеномное секвенирование 
или секвенирование целевых 
участков генома.
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Рисунок 4. 10 лет быстрых молекулярных тестов

2010

2011

2012

2013

2017

ВОЗ расширила эту реко-
мендацию, включив тест 
Xpert MTB/RIF Ultra как 
более чувствительную 
версию теста30

2020

ВОЗ подтвердила свою рекомен-
дацию об использовании быстрых 
молекулярных тестов у всех 
пациентов, добавив также тесты 
Truenat MTB, MTB Plus и MTB-RIF Dx 
компании Molbio.31

Компания Unitaid, правительство США и 
Фонд Билла и Мелинды Гейтс выплатили 
компании Cepheid 11,1 миллионов долл. 
США для снижения стоимости теста 
Xpert TB с 16,86 долл. США до 9,98 долл. 
США28

Компания Cepheid выпустила 
коммерческую версию первого 
быстрого молекулярного теста Xpert 
MTB/RIF, предназначенного для 
диагностики ТБ и резистентности к 
рифампицину. 

ВОЗ рекомендует использование теста 
Xpert MTB/RIF в качестве теста первич-
ной диагностики ТБ у всех пациентов в 
качестве замены микроскопии мазка29. 

ВОЗ впервые рекомендовала 
использовать тест Xpert MTB/RIF у 
PLWHA и с целью диагностики 
резистентного ТБ27

Р Е З И С Т Е Н Т Н О С Т Ь :  мута-
ция, возникающая в ТБ бактерии, 
которая позволяет ей выживать в 
присутствии противотуберкулез-
ного препарата

Дополнительно к анализам на наличие ТБ, быстрые молекулярные тесты, выве-
денные на рынке компаниями Cepheid и Molbio, также позволяют оценить рези-
стентность к препарату терапии ТБ первой линии рифампицину. Резистентность к 
рифампицину носит название резистентного к рифампицину ТБ (RR-ТБ), но также 
может соответствовать полирезистентному ТБ (MDR-ТБ) или интенсивно-резистент-
ному ТБ (XDR-ТБ). После получения положительного результата на резистентность 
к рифампицину необходимо выполнить другие исследования чувствительности к 
противотуберкулезным препаратам с целью полной оценки резистентности воз-
будителя к другим препаратам. Данная противотуберкулезная терапия должна 
быть начата немедленно с использованием режимов, соответствующих местной 
распространенности и формам резистентного ТБ (DR-ТБ). После получения под-
тверждающих результатов DST режимы терапии могут быть скорректированы или 
оптимизированы. Формами DST являются быстрые и высокопроизводительные 
молекулярные тесты, а также анализы с олигонуклеотидными зондами (LPA) (муль-
типликация возбудителя), жидкая культура (выращивание возбудителя) и секвени-
рование следующего поколения.

ВРЕЗКА 3: ЗАМЕНА МИКРОСКОПИИ МАЗКА В КАЧЕСТВЕ ПЕРВИЧНОГО ТЕ-
СТА ДИАГНОСТИКИ ТБ

Несмотря на рекомендации ВОЗ от 2013 года, использование быстрых молекулярных тестов в качестве те-
ста первичной диагностики ТБ у всех пациентов во многих странах ограничено, поскольку они не могут 
приобретать полный объем быстрых молекулярных тестов и вместо этого используют значительно менее 
чувствительный, но более дешевый метод (микроскопию мазка). Согласно данным опроса шестнадцати 
стран с высокой заболеваемостью ТБ, причины медленного внедрения системы Xpert MTB/RIF в качестве 
первичного инструмента диагностики ТБ включают: высокую стоимость, низкую привычность для клиниче-
ского персонала, недостаточность технической поддержки и обслуживания, неадекватность ресурсов для 
поддержания функционирования и распространения.32С целью полного перекрывания потребностей по 
проведению исследования страны с высокой заболеваемостью ТБ должны выполнять в шесть раз больше 
быстрых молекулярных тестов, нежели они выполняют фактически, при этом им не требуется приобре-
тение дополнительных инструментов и распространение служб и планов технической поддержки33. При 
стоимости 10 долл. США* (тест Xpert в рамках специального лизингового соглашения) и 9–12 долл. США 
(тест Truenat) восполнение полной потребности и внедрение этих тестов является слишком дорогим. Сни-
жение стоимости быстрых молекулярных тестов в комбинации с увеличением внутренних и внешних ассиг-
нований на них требуется для упрощения внедрения быстрых молекулярных тестов в систему первичной 
диагностики ТБ для всех пациентов (см. врезку 8: Время для кампании на 5 долларов для получения более 
подробной информации о честном ценообразовании на тесты Xpert). 

* 9,98 долл. США – стоимость теста первичной диагностики ТБ в публичном секторе в 145 странах с высокой заболеваемостью ТБ и 
развивающихся странах34
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1.2.1. Быстрые молекулярные тесты на ТБ и резистентность к рифампицину

Таблица 3. Быстрые молекулярные тесты

Быстрый молеку-
лярный тест

Чувствитель-
ность* (мокрота)35 

Специфичность*
(мокрота)36

Цена (долл. 
США) Производитель Рекомендация ВОЗ37

Xpert MTB/RIF MTB: 85%
RIF: 96%

MTB: 98%
RIF: 98%

10 долл. США38 Cepheid Xpert MTB/RIF и Xpert 
MTB/RIF Ultra рекоменду-
ются для использования 
в качестве первичных 
тестов на наличие легоч-
ного и внелегочного ТБ, 
а также резистентности к 
рифампицину у взрослых 
и детей.

Xpert MTB/RIF Ultra MTB: 90%
RIF: 94%

MTB: 96%
RIF: 99%

10 долл. США39 Cepheid

Truenat MTB** MTB: 73% MTB: 98% 9 долл. США40 Molbio Truenat MTB, MTB Plus, и 
MTB-RIF Dx рекоменду-
ются для использования 
в качестве первичных 
тестов на наличие ТБ 
легких, а также резистент-
ности к рифампицину у 
взрослых и детей. 

Truenat MTB Plus** MTB: 80% MTB: 96% 12 долл. США41 Molbio

Truenat MTB-RIF 
Dx**

RIF: 84% RIF: 97% Н/П
(включено 
в стоимость 
чипов MTB))

Molbio

* Оценка точности в диагностике ТБ легких относительно микробиологического референтного стандарта (MRS); см. Врезку 5, где приведены оцен-
ки точности для инструментов Xpert MTB/RIF и Xpert MTB/RIF Ultra в диагностике внелегочного ТБ и у детей.
** Чувствительность и специфичность системы Truenat основаны на ограниченных данных, полученных на уровне центра микроскопии.

Сокращения:
MTB: Mycobacterium tuberculosis; рифампицин

ВОЗ рекомендует использование быстрых молекулярных тестов в качестве тестов 
первичной диагностики ТБ у всех пациентов, обследуемых на наличие данной ин-
фекции, с оценкой резистентности к рифампицину. Соответствующие тесты вклю-
чают Xpert MTB/RIF и Xpert MTB/RIF Ultra компании Cepheid и Truenat MTB, MTB Plus 
и MTB-RIF Dx компании Molbio. Быстрыми молекулярными тестами являются тесты 
амплификации нуклеиновой кислоты (NAAT), которые используют технологию 
полимеразной цепной реакции (ПЦР) с целью мультипликации и обнаружения це-
левых последовательностей ДНК, соответствующих возбудителю ТБ и резистент-
ности к рифампицину. Быстрые молекулярные тесты выполняются путем добавле-
ния части образца в тестируемый картридж или чип, который устанавливается в 
инструменте для ПЦР. Быстрые молекулярные тесты характеризуются высокой чув-
ствительностью и дают результаты в течение < 2 часов.

Быстрые молекулярные тесты разработаны для использования в децентрализо-
ванных условиях, например, в районных лабораториях (тесты Xpert) и центрах 
микроскопии (тесты Truenat). В идеале эти тесты могут выполняться максимально 
близко к пациенту, однако они требуют использования дорогого оборудования и 
в минимальной версии – специально выделенного для лаборатории пространства, 
имеющего доступ к электричеству. Для исследования образцов из муниципальных 
медицинских центров, а также других условий, близких пациенту, эти тесты требуют 
наличия системы транспортировки образцов. Система транспортировки образцов 
часто неэффективна и может замедлять получение результатов, иногда – на срок 
до двух недель.44 Такие задержки неприемлемы для быстрых молекулярных тестов 
и способствуют потере пациента и времени начала терапии. При использовании 
системы транспортировки образцов она должна быть частью эффективной диагно-
стической сети, которая обеспечивает быстрое получение результатов и доступ к 
противотуберкулезной терапии.45

Т Е С Т Ы  А М П Л И Ф И К А Ц И И 
Н У К Л Е И Н О В О Й  К И С Л О Т Ы 
( N A A T ) :  тесты, позволяющие 
мультиплицировать отдельные 
последовательности ДНК с целью 
повышения их концентрации и 
последующего обнаружения.

П О Л И М Е Р А З Н А Я  Ц Е П Н А Я 
Р Е А К Ц И Я  ( П Ц Р ) :  метод, 
используемый для быстрой и экс-
поненциальной мультипликации от-
дельных последовательностей ДНК, 
позволяющий быстро получить 
миллионы копий данной ДНК.

П О С Л Е Д О В А Т Е Л Ь Н О -
С Т И  Д Н К :  отдельные участки 
генетического кода, которые могут 
использоваться в качестве маркера 
с целью идентификации специфич-
ных молекул или признаков.
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Рисунок 5: Полимеразная цепная реакция (ПЦР)43

Этап 1 Этап 2 Этап 3 Этап 4

Двойная цепь ДНК 
разделяется на 
отдельные цепи при 
повышении темпе-
ратуры до 95 °C.

Фрагменты ДНК или 
праймеры присоединяются 
к целевым ДНК-последо-
вательностям одноцепо-
чечной ДНК при снижении 
температуры до 60 °C.

Фермент ДНК-полимераза за-
вершает двойную цепь целевой 
ДНК-последовательности при 
повышении температуры до 72 
°C. Это приводит к появлению 
двух идентичных копий.

Этот процесс изменения температуры 
повторяется около 40 раз, приводя к 
появлению миллионов идентичных ко-
пий целевой ДНК-последовательности.

1.2.1.a. Тесты Xpert MTB/RIF и Xpert MTB/RIF Ultra

В 2020 году ВОЗ рекомендовала использование тестов Xpert MTB/RIF и Xpert MTB/
RIF Ultra в качестве первичных тестов для диагностики ТБ и оценки резистентно-
сти к рифампицину у всех пациентов, обследуемых на предмет легочного и вне-
легочного ТБ, подтвердив и расширив ранее высказанную рекомендацию 2013 
года.53 По сравнению с системой Xpert MTB/RIF, система Xpert MTB/RIF Ultra более 
чувствительна, но менее специфична, при аналогичной стоимости (10 долл. США). 
Повышение чувствительности системы Xpert MTB/RIF Ultra достигнуто за счет вклю-
чения в нее дополнительных зондов, способных обнаруживать очень небольшие 
(следовые) концентрации ТБ, что делает ее более адекватной у детей и ЛЖВС, кото-
рые часто страдают олигобациллярными или диссеминированными формами ТБ. 
Меньшая специфичность системы Xpert MTB/RIF Ultra или более высокая частота 
ложноположительных результатов при ее использовании приобретает особенно 
высокую ценность у пациентов, ранее страдавших ТБ. Если система Xpert MTB/RIF 
Ultra обнаруживает только следы ТБ и не обнаруживает более значительной кон-
центрации ТБ бактерии, этот результат носит название «следового результата», ко-
торый во многих случаях не позволяет получить окончательное заключение ввиду 
повышенной частоты ложноположительных результатов.54

З О Н Д Ы :  фрагменты ДНК, 
связывающиеся с целевыми 
поверхностями ДНК и 
флуоресцентной меткой, что 
обеспечивает возможность 
обнаружения этих целевых 
последовательностей ДНК.

С Л Е Д О В Ы Е 
Р Е З У Л Ь Т А Т Ы :  обнаружение 
только следов ДНК бактерии ТБ, 
без обнаружения значительных 
количеств ДНК данного 
возбудителя.

Системы Xpert основаны на использовании картриджей и являются полностью автоматизированными; они устанавли-
ваются в систему GeneXpert. Инструменты GeneXpert имеют конфигурации, включающие 1, 2, 4, 16, 48 и 80 модулей, что 
отражает количество тестов, которое может выполняться одновременно.55 Эти инструменты имеют значительные тре-
бования к инфраструктуре, в том числе непрерывное обеспечение электричеством и систему кондиционирования воз-
духа с возможностью поддержания температуры ≤ 30 °C.56 Компания Cepheid также вывела на рынок систему GeneXpert 
Edge – одномодульный портативный инструмент с питанием от батареи, однако он также требует системы кондици-
онирования воздуха с поддержанием температуры ≤ 30.°C, что ограничивает ее использование у постели больного. 
С целью преодоления этого барьера в выполнении тестов Xpert у постели больного компания Cepheid разработала 
одномодульный инструмент Omni с питанием от батареи, который не требует системы кондиционирования воздуха. 
Поскольку доступные в настоящее время системы GeneXpert размещаются на уровне районных лабораторий, они в 
значительной степени зависят от системы транспортировки образцов из медицинских учреждений на муниципальном 
и субрайонном уровне, что может замедлять период до получения результата иногда до двух недель57 – и способствует 
утрате пациентов для наблюдения и своевременного начала терапии.

Праймер Новая ДНК

Старая ДНК

Миллионы 
идентичных 
копий целевой 
ДНК-последо-
вательности
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ВРЕЗКА 4: ДИАГНОСТИКА ТБ В ОТДЕЛЬНЫХ ПОПУЛЯЦИЯХ

Дети 
Дети, инфицированные ТБ, характеризуются значительно более высокой вероят-
ностью прогрессирования заболевания в активную форму, нежели взрослые, и у 
них чаще развиваются внелегочные формы заболевания. Вследствие относительно 
небольшого количества ТБ бактерий у детей, что носит название олигобацилляр-
ного ТБ, чувствительность диагностических тестов обычно ниже, по сравнению 
со взрослыми. Поэтому имеется большое количество ситуаций, ребенок страдает 
ТБ, но даже высокочувствительные быстрые молекулярные тесты не могут его 
обнаружить. В таких ситуациях терапию ТБ можно начинать после постановки 
эмпирического диагноза, в соответствии с клиническим опытом специалиста. ВОЗ 
рекомендует использование быстрого молекулярного теста Xpert MTB/RIF Ultra у 
детей, позволяющего обнаружить возбудитель в образцах мокроты, желудочного 
содержимого, мазках из носоглотки, образцах кала, и рекомендует выполнение 
двух тестов с использованием любого доступного образца.46 Понимание того, что 
дети часто характеризуются трудностями при сборе мокроты, а также с целью 
избежания инвазивных процедур, необходимых для получения других образцов, 
могут использоваться образцы кала. FIND и фонд туберкулеза KNCV свидетельству-
ют о целесообразности разработки набора для обработки кала для последующего 
проведения быстрого молекулярного теста с целью упрощения и повышения 
надежности процедур анализа кала.47,48 

Лица с внелегочным ТБ 
Лица с внелегочным ТБ характеризуются поражением других органов систем, 
помимо легких, в частности, лимфатических узлов, плевры (оболочки, окружаю-
щей легкие), головного и спинного мозга (что носит название ТБ менингит), костей 
и суставов, а также брюшной полости. Поскольку ТБ бактерии в этих случаях не 
располагаются в легких, образцы мокроты не могут использоваться для диагно-
стики, и для исследования необходимо получение других внелегочных образцов 
из инфицированной области организма. ВОЗ рекомендует использование быстрых 
молекулярных тестов Xpert MTB/RIF и Xpert MTB/RIF Ultra для диагностики внеле-
гочного ТБ в образцах, в том числе спинномозговой жидкости, аспирата лим-
фатического узла, биоптата лимфатического узла, плевральной жидкости, 
мочи, синовиальной жидкости, перитонеальной жидкости, перикардиальной 
жидкости и крови.49

Люди, живущие с ВИЧ/СПИД 
ЛЖВС характеризуются большей вероятностью прогрессирования ТБ инфекции в 
активную форму, нежели ВИЧ-негативные пациенты. ТБ является убийцей ЛЖВС но-
мер один во всем мире. На его долю приходится около 250 000 летальных исходов 
ежегодно.50ЛЖВС характеризуются большей вероятностью развития диссеминиро-
ванного ТБ (ТБ, поражающего весь организм) или олигобациллярного ТБ, нежели 
ВИЧ-негативные пациенты. Это приводит к снижению концентрации ТБ бактерии 
в определенных образцах и снижению чувствительности диагностических тестов 
у ЛЖВС. Многие ЛЖВС страдают распространенными формами ВИЧ-инфекции 
(или СПИД), характеризуются трудностями при сборе мокроты, в результате тесты, 
основанные на исследовании мокроты, не являются оптимальными для данной 
популяции. Тесты, основанные на исследовании мочи, в частности, LAM (см. раздел 
1.2.3), которые являются наиболее чувствительными у пациентов со СПИД, могут 
использоваться для быстрой диагностики ТБ у ЛЖВС, в комбинации с быстрыми 
молекулярными тестами, в частности, Xpert или Truenat.51 ЛЖВС, у которых диагноз 
ТБ устанавливается уже в фазе развития СПИД, быстрые исследования мочи на ТБ с 
помощью LAM могут способствовать быстрому началу терапии ТБ и могут спасать 
жизни.52

Ж Е Л У Д О Ч Н О Е  С О Д Е Р -
Ж И М О Е :  содержимое желудка, 
которые может содержать слизь 
из легких, которая проглатыва-
ется.

М А З О К  И З  Н О С О Г Л О Т -
К И :  образцы слизи, получаемые 
из носовых ходов с помощью 
тампона.

Л И М Ф А Т И Ч Е С К И Е  У З Л Ы :  
небольшие бобовидные об-
разования, расположенные в 
различных местах организма и 
соединяющиеся с лимфатической 
системой, которые фильтруют 
вредные вещества и содержат 
лейкоциты, способные противо-
стоять инфекции.

П Л Е В Р А :  оболочка, покры-
вающая легкие; пространство 
между листками оболочки носит 
название плевральной полости и 
может содержать жидкость

Б Р Ю Ш Н А Я  П О Л О С Т Ь : -
большое пространство, распо-
ложенное внутри организма, 
содержащее большое количество 
органов.

С П И Н Н О М О З Г О В А Я 
Ж И Д К О С Т Ь :  прозрачная жид-
кость, циркулирующая в головном 
и спинном мозге.

А С П И Р А Т  Л И М Ф А Т И Ч Е -
С К О Г О  У З Л А :  образец, полу-
чаемый из лимфатических узлов, с 
помощью тонкой иглы.

Б И О П Т А Т  Л И М Ф А Т И -
Ч Е С К О Г О  У З Л А :  кусочек 
лимфатического узла, удаленный 
хирургическим путем для прове-
дения исследования.

П Л Е В Р А Л Ь Н А Я  Ж И Д -
К О С Т Ь :  жидкость, имеющаяся 
между двумя листками оболочки, 
покрывающая легкие.

С И Н О В И А Л Ь Н А Я  Ж И Д -
К О С Т Ь :  жидкость, имеющаяся 
между суставными поверхностя-
ми суставов.

П Е Р И Т О Н Е А Л Ь Н А Я  Ж И Д -
К О С Т Ь :  жидкость, смачива-
ющая стенки ткани и органов 
брюшной полости.

П Е Р И К А Р Д И А Л Ь Н А Я 
Ж И Д К О С Т Ь :  жидкость, имею-
щаяся в оболочке, покрывающей 
сердце.
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1.2.1.b. Тесты Truenat MTB, MTB Plus и MTB-RIF Dx

В 2020 году ВОЗ также рекомендовала использование систем Truenat MTB, MTB Plus и MTB-RIF Dx в качестве первичных 
тестов на наличие ТБ и резистентности к рифампицину у всех пациентов, обследующихся по поводу ТБ легких.58 ВОЗ 
зарегистрировала тесты Truenat, внеся необходимую конкуренцию в международный рынок быстрых молекулярных 
тестов, которая там отсутствовала с момента вывода системы Xpert MTB/RIF в 2010 году. Тесты Truenat разработаны для 
использования в условиях микроскопического центра системы здравоохранения, который ближе расположен к посте-
ли больного, нежели районные лаборатории, где устанавливаются системы GeneXpert. Это может снижать зависимость 
от неэффективной системы транспортировки образцов, длительность ожидания результата и вероятность утраты паци-
ента, что, в итоге, может улучшать исходы у пациентов с ТБ.59

ВОЗ показала, что чувствительность и специфичность тестов Truenat сравнимы с таковыми тестов Xpert; однако системы 
Truenat являются новыми, и более точная картина будет получена при получении новых данных, в том числе о точности 
выявления ТБ у детей и ЛЖВС, а также из внелегочных образцов. По сравнению с системой Truenat MTB, Truenat MTB Plus 
включает дополнительные зонды, повышающие чувствительность теста, которая в период ожидания дополнительных 
данных о производительности, должна обеспечить проведение адекватных тестов у детей и ЛЖВС с олигобациллярным 
или диссеминированным ТБ. В противоположность тестам Xpert, которые одновременно проводят исследования на 
наличие ТБ и резистентность к рифампицину, тесты Truenat используют отдельные тестовые чипы для диагностики ТБ и 
оценки резистентности к рифампицину, тестируя их последовательно, и также требуют наличие лаборанта для ручного 
микропипетирования образца в тестовый чип. При получении положительных результатов на наличие ТБ тот же обра-
зец может быть добавлен в чип MTB-RIFDx для оценки резистентности к рифампицину.

Тесты Truenat – полуавтоматические и выполняются с использованием устройства подготовки образца Trueprep, экстра-
гирующего ДНК, и устройства для ПЦР Truelab, обеспечивающего получение результата. В противоположность тестам 
Xpert, которые полностью автоматизированы, тесты Truenat требуют проведения нескольких ручных этапов обучен-
ными лаборантами, в том числе микропипетирования образца из устройства Trueprep в тестовый чип Truenat перед 
установкой в устройство Truelab. Инструменты Trueprep и Truelab получают питание от батареи и могут проработать 
в течение восьми часов после одной зарядки батареи. Их работа возможна без кондиционирования воздуха при тем-
пературе ≤ 40 °C,60 что позволяет устанавливать их в центрах микроскопии. Выпускаются Truelab 1-, 2- и 4-модульные 
инструменты Truelab.61

Рисунок 6: Принципы работы с системами GeneXpert и Truenat 

Этап 1: 
Забор образца

Праймер Новая ДНК

Старая ДНК

Миллионы 
идентичных 
копий целевой 
ДНК-последо-
вательности

Праймер Новая ДНК

Старая ДНК

Миллионы 
идентичных 
копий целевой 
ДНК-последо-
вательности

Этап 2: 
Перенос образца в 
тестовый картридж

Этап 3: 
Установка картриджа и 
проведение анализа
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Принципы работы с системой Truenat63

Этап 1: 
Забор образца 

Этап 2: 
Перенос образца в кар-
тридж и установка его в 
устройство экстракции ДНК 

Этап 3: 
Микропипетирование об-
разца с экстрагированной 
ДНК в тестовый чип

ВРЕЗКА 5. ЧУВСТВИТЕЛЬНОСТЬ И СПЕЦИФИЧНОСТЬ ТЕСТОВ XPERT У ПАЦИЕН-
ТОВ С ВНЕЛЕГОЧНЫМ ТБ И ДЕТЕЙ

Системы Xpert MTB/RIF и Xpert MTB/RIF Ultra имеют различную чувствительность и специфичность в выявле-
нии внелегочного туберкулеза у взрослых. В образцах спинномозговой жидкости, аспиратах лимфатических 
узлов, биоптатах лимфатических узлов, плевральной жидкости, мочи, синовиальной жидкости, перитонеальной 
жидкости, перикардиальной жидкости и крови чувствительность системы Xpert MTB/RIF варьирует от 50 % 
для плевральной жидкости до 97 % для синовиальной жидкости, а ее специфичность – от 79 % для биоптатов 
лимфатических узлов до 99 % для плевральной жидкости. В образцах спинномозговой жидкости, аспирате из 
лимфатического узла, биоптате лимфатического узла, плевральной жидкости, мочи и синовиальной жидкости 
чувствительность системы Xpert MTB/RIF Ultra варьирует от 71 % для плевральной жидкости до 100 % для мочи, 
а специфичность также варьирует от 71 % для плевральной жидкости до 100 % для мочи. При определении 
резистентности к рифампицину у взрослых с использованием экстралегочных образцов, согласно оценкам ВОЗ, 
чувствительность системы Xpert MTB/RIF составляет 96 %, специфичность – 99 %; чувствительность системы 
Xpert MTB/RIF Ultra – 97 %, специфичность – 99 %.

Для использования у детей, диагностика ТБ у которых затруднена ввиду олигобациллярности, системы Xpert 
MTB/RIF и Xpert MTB/RIF Ultra характеризуются меньшей чувствительностью в мокроте и других образцах, в 
том числе желудочного содержимого, мазках из носоглотки и кале. Чувствительность системы Xpert MTB/RIF 
варьирует от 46 % для образцов из носоглотки до 73 % для образцов желудочного содержимого; специфич-
ность составляет 98–100 % для всех образцов. Чувствительность системы Xpert MTB/RIF Ultra варьирует от 46 % 
для мазков из носоглотки до 73 % для мокроты; специфичность – от 97 % до 98 % для всех образцов. ВОЗ также 
указала на увеличение пользы при выполнении двух тестов Xpert в процессе диагностики ТБ у детей с исполь-
зованием двух доступных образцов, в том числе кала. При определении резистентности к рифампицину у детей 
с использованием мокроты, согласно оценкам ВОЗ, чувствительность системы Xpert MTB/RIF составляет 90 %, 
специфичность – 98 %.64

Этап 4: 
Установка чипа 
в устройство для 
ПЦР и проведение 
анализа
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Принципы работы с системой GeneXpert62

1.2.2 Петлевая изотермическая амплификация (TB LAMP)

Таблица 4. Петлевая изотермическая амплификация
Петлевая изотер-
мическая ампли-
фикация

Чувствитель-
ность*(мокрота)

Специфичность*  
(мокрота)65

Цена (долл. 
США) Производитель Рекомендация ВОЗ66

TB LAMP 78% 98% ≤ 6 долл. 
США67

Eiken Chemical TB LAMP может использо-
ваться в качестве замены 
микроскопии мазка мокро-
ты. Быстрые молекулярные 
тесты являются предпоч-
тительными первичными 
тестами на ТБ.

* Микробиологический референтный стандарт (MRS).

В 2016 году ВОЗ также рекомендовала использование петлевой изотермической амплификации или TB LAMP в каче-
стве замены микроскопии мазка. TB LAMP представляет собой молекулярный тест, который может использоваться на 
уровне центра микроскопии системы здравоохранения. TB LAMP также позволяет обнаруживать последовательности 
ДНК, характерные для ТБ, используя метод петлевой амплификации нуклеиновой кислоты для мультипликации данных 
последовательностей с последующим их обнаружением. TB LAMP более дешевая (стоимость теста составляет 6 долл. 
США68—нежели быстрые молекулярные тесты; для получения результата требуется 40 минут, однако данный тест также 
характеризуется меньшей чувствительностью в выявлении ТБ (78 %). TB LAMP не позволяет оценить резистентность к 
рифампицину, в связи с этим ВОЗ рекомендует использование TB LAMP только в качестве замены микроскопии мазка в 
географических территориях, характеризующихся низкой распространенностью резистентного ТБ В свете рекоменда-
ции ВОЗ по использованию быстрых молекулярных тестов в качестве теста первичной диагностики ТБ и резистентно-
сти к рифампицину у всех пациентов, подвергнутых обследованию на ТБ, использование TB LAMP в различных странах 
остается ограниченным.69 В свете рекомендации ВОЗ по использованию быстрых молекулярных тестов в качестве теста 
первичной диагностики ТБ и резистентности к рифампицину у всех пациентов, подвергнутых обследованию на ТБ, ис-
пользование TB LAMP в различных странах остается ограниченным.

1.2.3. Анализы мочи на LAM с целью быстрой диагностики ТБ у ЛЖВС

Таблица 5: анализы LAM

Анализы 
LAM

Чувствительность* 
(моча)*70

Специфичность 
(моча)*71 

Цена 
(USD)

Производи-
тель Рекомендация ВОЗ 

Determine 
TB LAM Ag

56 % 
0–100 CD4 клеток/м3

25,3 %
101–200 CD4 клеток/3

93,6 % 
0–100 CD4 клеток/м3

96,7 %
101–200 CD4 клеток/м3

3,50 
долл. 
США

Abbott 
(formerly Alere)

Для использования у ЛЖВС с: (1) 
признаками и симптомами ТБ; (2) 
серьезными заболеваниями; (3) 
СПИД, с < 200 CD4 клеток/мм3 у 
стационарных пациентов, и < 100 
CD4 клеток/мм3 у амбулаторных 
пациентов72

SILVAMP TB 
LAM

87,1 %
0–100 CD4 клеток/мм3

62,7 %
101–200 CD4 клеток/мм3

80,5 %
0–100 CD4 клеток/мм3

95 %
101–200 CD4 клеток/мм3

Нет 
данных

Fujifilm ВОЗ, как ожидается, 
проанализирует SILVAMP TB LAM 
в 2021 году

* Микробиологический референтный стандарт (MRS).

Тест на наличие липоарабиноманнана (LAM) в моче представляет собой быстрый тест на наличие ТБ, который можно 
проводить непосредственно у постели пациента, предназначенный для применения у ЛЖВС. LAM мочи является един-
ственным истинным инструментом, предназначенным для использования у постели больного, и единственным тестом 
на наличие ТБ, который, как было показано, снижает риск летальных исходов.73 Для ЛЖВС, страдающих также СПИДом, 
быстрое исследование на наличие ТБ позволяет немедленно начать терапию и, таким образом, спасти жизнь пациенту. 
Для LAM в качестве образца для исследования используется моча, которую легко получить у ЛЖВС с распространенной 
ВИЧ-инфекцией или СПИДом, которые, однако, с трудом обеспечивают получение образцов мокроты. Тест на нали-
чие LAM в моче основан на обнаружении ТБ биомаркера LAM – компонента наружной клеточной стенки ТБ бактерий. 
Многие ЛЖВС страдают диссеминированным ТБ (ТБ, распространившимся по организму). После того как ТБ бактерии 
в почках сбрасывают LAM, почки элиминируют LAM в мочу, в результате данное вещество начинает обнаруживаться в 
моче (см. рис. 7: Обнаружение LAM в моче).74

Л И П О А Р А Б И Н О М А Н Н А Н 
( L A M ) :  компонент наружной 
клеточной стенки ТБ бактерии, 
являющийся биомаркером, отража-
ющим наличие ТБ бактерий
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Рисунок 7: Обнаружение LAM в моче

1.2.3.a. Тест Determine ТВ LAM Ag

Компания Abbott вывела на рынок тест Determine ТВ LAM Ag, представляющий со-
бой простой, иммунохроматографический тест в виде тест-полоски (аналогич-
ный тесту на наличие беременности), который способен обнаружить присутствие 
LAM в моче в течение 25 минут. Небольшое количество мочи наносится на тест-по-
лоску, полученный результат определяется по градиенту линии, появляющейся на 
полоске, при этом более темная линия отражает положительный результат. Тест на 
наличие LAM компании Abbott является дешевым (всего 3,50 долл. США за тест,76 
и, как было показано, является экономически эффективным для использования в 
рамках систем здравоохранения.77 Данный тест наиболее чувствителен у ЛЖВС, 
страдающих также СПИДом. Чувствительность теста повышается по мере снижения 
количества CD4 клеток. У пациентов с ВИЧ-инфекцией и имеющих признаки и сим-
птомы ТБ, независимо от количества CD4 клеток, чувствительность теста при его 
использовании у стационарных пациентов составляет около 52 %, у пациентов с 
ВИЧ-инфекцией и СПИДом (количество CD4 клеток ≤ 200 клеток/мм3) чувствитель-
ность теста в условиях стационара составляет приблизительно 64 %.78

В 2015 году ВОЗ рекомендовала использование теста LAM компании Abbott с це-
лью «помощи в диагностике» ТБ в ограниченной популяции пациентов с ЛЖВС и 
распространенной ВИЧ-инфекцией или СПИДом.79 В 2019 году ВОЗ расширила это 
показание включением в него ЛЖВС с: (1) признаками и симптомами ТБ; (2) серьез-
ными заболеваниями; (3) СПИДом с < 200 CD4 клеток/мм3 – у стационарных паци-
ентов, и < 100 CD4 клеток/мм3– у амбулаторных пациентов. Рекомендации 2019 года 
применимы для взрослых, подростков и детей, страдающих ВИЧ-инфекцией/СПИ-
Дом. В комбинации с анализами LAM ВОЗ рекомендует использование быстрых мо-
лекулярных тестов Xpert MTB/RIF Ultra или Truenat MTB Plus с целью подтверждения 
диагноза ТБ и повышения диагностической информативности тестирования,80,81 
a также проведения теста резистентности к рифампицину. При получении положи-
тельных результатов теста на наличие LAM ВОЗ рекомендует немедленно начать 
терапию до получения результата быстрого молекулярного теста.82

Мутации гена, указывающие на 
резистентность к рифампицину

Мутации гена, указывающие на 
высокий уровень резистентно-
сти к изониазиду

Мутации гена, указывающие на 
низкий уровень резистентности 
к изониазиду

R + I
R= рифампицин
I= изониазид

 

ПОЧКА

ПОЧКА

МОЧЕВОЙ 
ПУЗЫРЬ

LAM

1

2

3

Бактерии ТБ  

Клеточная 
стенка 

LAM

LAM в клеточной стенкеДНК-последовательности или 
гены, указывающие на туберку-
лез, вызванный микобактерия-
ми; контроль испытаний

Адаптировано из: Руководство активиста по выполнению теста LAM 75

И М М У Н О Х Р О М А Т О Г Р А -
Ф И Ч Е С К И Й  Т Е С Т :  простой 
тест в виде тест-полоски, позволяю-
щий обнаружить наличие целевого 
вещества в жидком образце без ис-
пользования специализированного 
или дорогого оборудования.

Д И А Г Н О С Т И Ч Е С К А Я  И Н -
Ф О Р М А Т И В Н О С Т Ь :  вероят-
ность теста или комбинации теста 
предоставить информацию, необхо-
димую для постановки диагноза.
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Тест LAM компании Abbott стал коммерчески доступным с 2013 года и был рекомендован ВОЗ с 2015 года, однако ис-
пользование данного теста остается ограниченным. Страны с высокой заболеваемостью ТБ и ВИЧ испытывают ограни-
чения бюджета, что является основным барьером на пути внедрения теста на наличие LAM, наряду с «отсутствием дан-
ных для отдельных стран и административными трудностями, в частности, необходимостью регистрации регуляторных 
органов, отсутствием координации между национальными программами по ТБ и ВИЧ-инфекции, а также небольшой 
ожидаемой популяцией пациентов» 83 «Через 5 лет после того, как ВОЗ рекомендовала использование тестов LAM, ме-
нее 10 стран перешли на тест LAM в рамках их национальных программ. Пациенты с ВИЧ-инфекцией/СПИДом имеют 
право на доступ к этому спасающему жизнь тесту. Тот факт, что тест на LAM главным образом недоступен, является нару-
шением их прав и упущенной возможностью на спасение их жизней».84

1.2.3.b Тест SILVAMP TB LAM

Компания Fujifilm, получившая поддержку от FIND, разработала тест SILVAMP TB 
LAM – новый тест на наличие LAM, обладающий на 30 % большей чувствительно-
стью, нежели тест LAM компании Abbott.85 TЭта повышенная чувствительность об-
условлена использованием технологии на основе частиц серебра с антителами, 
которые связываются с антигенами LAM с целью их амплификации. Тест SILVAMP 
TB LAM содержит более дорогие материалы, и его использование несколько слож-
нее; для его выполнения требуется период инкубации длительностью 40 минут и 
промежуточный этап до получения результата. Тест на LAM компании Fujifilm не 
является до сих пор полностью коммерчески доступным, анализ его ВОЗ ожидает-
ся в 2021 году. Представляется обязательным, что тест SILVAMP TB LAM компании 
Fujifilm выходит на рынок с ценой, сопоставимой с ценой теста Determine ТВ LAM 
Ag компании Abbott, с целью быстрого внедрения данного нового теста. Хотя пред-
ставляется заманчивым подождать продукты компании Fujifilm и других компаний, 
предназначенные для проведения тестов на наличие LAM с большей чувствитель-
ностью, необходимо внедрить имеющиеся тесты на наличие LAM в настоящее вре-
мя с целью улучшения диагностики ТБ, а также с целью предотвращения устраняе-
мых страданий и летальных исходов, обусловленных ТБ, у ЛЖВС.

Новая информация о тесте LAM, в том числе о пользе данного теста, его доступно-
сти в странах с высокой заболеваемостью ТБ и ВИЧ, а также какие действия необ-
ходимо предпринять с целью повышения обеспеченности данным тестом в стране, 
приведена в Руководстве активиста по тесту LAM и его доступности.86,87

А Н Т И Т Е Л А :  белки крови, 
используемые иммунной системой 
с целью нейтрализации патогенов, 
в том числе бактерий.

А Н Т И Г Е Н Ы :  молекулы или 
компоненты патогена, в частности, 
бактерии, индуцирующие иммун-
ный ответ.

1.2.4. Исследование чувствительности к препаратам (DST)

Таблица 6: Анализы чувствительности к препаратам

Анализ чувстви-
тельности к препа-
ратам

Чувствитель-
ность*
(мокрота)

Специфичность*
(мокрота)

Цена (долл. 
США)88

Производи-
тель Рекомендация ВОЗ

GenoType MTBDRplus 
версия 2.0

RIF: 98,2%
INH: 95,4%

RIF: 97,8%
INH: 98,8%

7,50 долл. 
США

Hain ВОЗ рекомендует прове-
дение анализов с олиго-
нуклеотидными зондами 
GenoType MTBDRplus версии 
2, GenoType MTBDRsl версии 
2 и GenoscholarNTM+MDRTB 
II в качестве первичных 
тестов чувствительности 
вместо жидкой культуры89,90

GenoType MTBDRsl  
версия 2.0

FLQs: 100%
AMK: 93,8%
CAP: 86,2%

FLQs: 98,9%
AMK: 98,5%
CAP: 95,9%91

7,50 долл. 
США

Hain

Genoscholar 
NTM+MDRTB II

RIF: 96,5%
INH: 94,9%

RIF: 97,5%
INH: 97,6%

16 долл. США Nipro

BACTEC MGIT 960 
system

BDQ: 100%
DLM: 100%
PMD: 100%
LZD: 100%
CFZ: 100%

BDQ: 100%
DLM: 100%
PMD: 100%
LZD: 100%
CFZ: 100%

Варьирует BD Жидкая культура с исполь-
зованием BACTEC MGIT 960 
system является предпоч-
тительным методом для 
фенотипического DST92
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Анализ чувстви-
тельности к препа-
ратам

Чувствитель-
ность*
(мокрота)

Специфичность*
(мокрота)

Цена (долл. 
США)88

Производи-
тель Рекомендация ВОЗ

Xpert MTB/XDR INH: 83,3%
MXF: 87,6–96,2%
AMKе: 70,7%

INH: 99,2%
MXF: 94,3%
AMK: 99,6%93

Нет данных Cepheid ВОЗ планирует проанализи-
ровать системы reviewXpert 
MTB/XDR, RealTime MTB RIF/
INH, BD MAX MDR-TB (RIF/
INH),cobas MTB-RIF/INH, 
FluoroType MTBDR версии 
2.0, и Genoscholar PZA TB II в 
конце 2020 года

RealTime MTB RIF/INH 
Resistance

RIF: 94,8%
INH: 88,3%

RIF: 100%
INH: 94,3%94

Нет данных Abbott

BD MAX MDR-TB (RIF/
INH)

RIF: 90%
INH: 82%

RIF: 95%
INH: 100%95

Нет данных BD

cobas MTB-RIF/INH RIF: 97,2%
INH: 96,9%

RIF: 98,6%
INH: 99,4%96

Нет данных Roche

FluoroType
MTBDR
Версия 2.0

RIF: 98,9%
INH: 91,7%

RIF: 100%
INH: 100%97

Нет данных Hain

Genoscholar PZA TB II PZA: 98,9% PZA: 91,8%98 Нет данных Nipro

* Микробиологический референтный стандарт (MRS)
Сокращения:
AMK: амикацин  BDQ: бедаквилин
CAP: капреомицин  CFZ: клофазимин
DLM: деламанид    FLQs: фторхинолоны
INH: изониазид   LZD: линезолид
MXF: моксифлоксацин PMD: претоманид
PZA: пиразинамид  RIF: рифампицин

После многих лет противотуберкулезной терапии одними и теми же препаратами 
отдельные штаммы ТБ бактерий приобрели резистентность к одному или несколь-
ким противотуберкулезным препаратам. Резистентный ТБ (DR-ТБ) имеет несколько 
вариантов, в том числе ТБ, резистентный к рифампицину (RR-ТБ), ТБ, резистентный к 
изониазиду (HR-ТБ), полирезистентный ТБ (MDR-ТБ) и интенсивно резистентный ТБ 
(XDR-ТБ). MDR-ТБ характеризуется резистентностью к обоим противотуберкулез-
ным препаратам первой линии терапии (рифампицину и изониазиду), являющим-
ся наиболее мощными противотуберкулезными препаратами, и также может быть 
резистентным к фторхинолонам второй линии (моксифлоксацину или левофлок-
сацину). XDR-ТБ характеризуется резистентностью к рифампицину и изониазиду, 
а также резистентностью к фторхинолонам и резистентностью к парентеральным 
препаратам второй линии терапии (в частности, амикацину). В настоящее время 
для лечения DR-ТБ, в том числе XDR-ТБ, используются пероральные препараты, и 
ВОЗ рекомендует, чтобы отдельные страны перешли с использования парентераль-
ных препаратов второй линии на пероральные препараты, поскольку первые обла-
дают побочными эффектами, которые также могут включать потерю слуха.99

Последняя информация о рекомендуемых ВОЗ режимах терапии DR-ТБ приведена 
в Руководстве активиста по лечению резистентного туберкулеза.100

При выявлении резистентности к рифампицину по результатам быстрых молеку-
лярных тестов Xpert или Truenat необходимо выполнение обширных исследований 
чувствительности к противотуберкулезным препаратам (DST) с целью дополни-
тельной оценки резистентности возбудителя к противотуберкулезной терапии. DST 
включают молекулярные тесты и анализы с олигонуклеотидными зондами (LPA), ко-
торые связываются с последовательностями ДНК, характерными для ТБ бактерий, 
и ассоциируются с резистентностью к отдельным препаратам. Они также включа-
ют жидкую культуру, которая может использоваться для оценки чувствительно-
сти возбудителя ТБ к новым препаратам (в частности, бедаквилину, деламаниду и 
претоманиду) и дополнительным противотуберкулезным препаратам (в частности, 
линезолиду и клофазимину), которые рекомендуются ВОЗ для использования при 
лечении MDR-ТБ и XDR-ТБ. Поскольку эти противотуберкулезные препараты явля-

П Р О Т И В О Т У Б Е Р К У Л Е З -
Н Ы Е  П Р Е П А Р А Т Ы  П Е Р В О Й 
Л И Н И И  Т Е Р А П И И :  препа-
раты, используемые для лечения 
чувствительного к лекарственной 
терапии ТБ (т. е. рифампицин, изо-
ниазид, этамбутол и пиразинамид).

П Р О Т И В О Т У Б Е Р К У Л Е З -
Н Ы Е  С Р Е Д С Т В А  В Т О Р О Й 
Л И Н И И  Т Е Р А П И И :  препара-
ты, используемые для лечения ТБ, 
резистентного к противотуберку-
лезным препаратам первой линии.

Ф Е Н О Т И П И Ч Е С К И Й :  осно-
ванный на наблюдении роста ТБ 
бактерий.

Г Е Н О Т И П И Ч Е С К И Й :  осно-
ванный на обнаружении целевых 
последовательностей ДНК в 
качестве маркеров возбудителя ТБ 
или его резистентности к противо-
туберкулезным препаратам.
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ются новыми или недавно используемыми для лечения ТБ, специфичные таргетные последовательности ДНК, ассоции-
рованные с резистентностью к этим препаратам, еще не идентифицированы, в связи с чем требуется фенотипическая, 
а не генотипическая DST.

1.2.4.a. Быстрые молекулярные тесты

Компания Cepheid разработала картридж Xpert MTB/XDR для использования совместно с системой GeneXpert. Тест 
Xpert MTB/XDR разработан для осуществления возможности последующего перехода на тесты Xpert MTB/RIF или Xpert 
MTB/RIF Ultra, а также оценки резистентности к изониазиду, моксифлоксацину, офлоксацину, канамицину и амикацину. 
Вследствие изменения рекомендуемых режимов терапии ВОЗ, однако, офлоксацин и канамицин более не включаются в 
программы лечения ТБ, в результате проведение DST к этим препаратам более не требуется. Использование теста Xpert 
MTB/XDR потребует обновления до новой версии модуля GeneXpert, использующего 10-цветный формат для представ-
ления результатов теста; тесты Xpert MTB/XDR не будут совместимы со старыми 6-цветными модулями. Как ожидается, 
ВОЗ выполнит анализ теста Xpert MTB/XDR в конце 2020 года.

1.2.4.b. Высокопроизводительные молекулярные тесты

Высокопроизводительные молекулярные тесты представляют собой автоматизированные и высокочувствительные и 
специфичные молекулярные тесты, в которых используются аналогичные технологии полимеразной цепной реакции 
(ПЦР); к ним относятся быстрые молекулярные тесты Xpert и Truenat. Однако высокопроизводительные молекулярные 
тесты используются совместно с инструментами, способными выполнять значительно большее количество тестов за 
одно и то же время и разработанными для установки в центральных лабораториях. Доступные в настоящее время вы-
сокопроизводительные молекулярные тесты оценки резистентности к рифампицину и изониазиду включают RealTime 
MTB RIF/INH (Abbott) и cobas MTB-RIF/INH (Roche), способные выполнять 96 исследований одновременно; FluoroType 
MTBDR версии 2 (Hain), который способен выполнять до 95 тестов одновременно;101 и BD MAX MDR-TB (RIF/INH) (BD), 
способный выполнять 24 теста одновременно; все эти системы обеспечивают получение результатов в течение несколь-
ких часов. Хотя все эти тесты в настоящее время проходят оценку ВОЗ, тесты RealTime MTB RIF/INH (Abbott) и BD MAX 
MDR-TB (RIF/INH) (BD) уже были проанализированы и одобрены комитетом экспертов в области диагностики (ERPD), что 
является промежуточным механизмом регистрации Глобального фонда по борьбе со СПИДом, туберкулезом и маляри-
ей.102 Дополнительно к этим тестам чувствительности к противотуберкулезным препаратам, эти производители также 
вывели на рынок высокопроизводительные молекулярные тесты с целью диагностики ТБ. Точность, скорость и произ-
водительность при тестировании большого количества образцов одновременно являются очевидными преимущества-
ми высокопроизводительных молекулярных тестов, однако их централизованное размещение делает их недоступными 
для большинства мест, куда пациенты обращаются по поводу ТБ. Дополнительно к этому, высокая стоимость этих тестов, 
а также отсутствие схем субсидирования затрат до сих пор не позволяют их широкое внедрение в клиническую прак-
тику.103

1.2.4.c. Анализы с олигонуклеотидными зондами (LPA)

В 2016 году ВОЗ рекомендовала использование анализов с олигонуклеотидными зондами (LPA) в качестве первичного 
DST к противотуберкулезным препаратам первой и второй линии терапии (вместо жидкой культуры), поскольку LPA 
характеризуется высокой точностью и быстротой получения результатов (в течение одного дня, по сравнению с при-
близительно 2–6 неделями для культуральных методов DST). LPA обеспечивают идентификацию целевых последова-
тельностей ДНК, ассоциированных с резистентностью к противотуберкулезным препаратам первой и второй линии 
терапии. LPA, рекомендуемыми ВОЗ, являются GenoType MTBDR plus версии 2 (Hain) и Genoscholar NTM+MDRTB II (Nipro), 
обеспечивающие оценку резистентности к рифампицину и изониазиду (средствам противотуберкулезной терапии пер-
вой линии),104 а также GenoType MTBDRsl версии 2 (Hain), обеспечивающий оценку чувствительности к фторхинолонам и 
инъекционным средствам терапии второй линии, в частности, амикацину.105
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Рисунок 8: Оценка резистентности к противотуберкулезным препаратам с использованием анализов с олигону-
клеотидными зондами

Пример положительного результата теста GenoType MTBDR plus (Hain) версии 2.0 на наличие резистентности к рифампицину и 
изониазиду
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LPA представляет собой лабораторные тесты открытого формата, требующие значительного количества мануальных 
этапов, которые выполняются лаборантом. LPA используют технологию ПЦР с целью мультипликации целевых после-
довательностей ДНК в пробирке и амплифицируют их для последующего обнаружения. После проведения достаточно-
го количества циклов амплификации ДНК полоска LPA помещается в раствор, содержащий амплифицированную ДНК. 
Полоска LPA содержит несколько зондов, специфичных к целевым последовательностям ДНК, которые расположены в 
различных местах полоски. Эти целевые последовательности ДНК, присутствующие в растворе, связываются с зондами, 
образуя цветные полосы на тест-полоске, что соответствует положительному результату на наличие резистентности к 
отдельным противотуберкулезным препаратам. Чувствительность LPA ограничивается набором целевых последова-
тельностей ДНК, ассоциированных с резистентностью к отдельным противотуберкулезным препаратам, в результате 
LPA не могут идентифицировать все мутации ДНК, ассоциированные с резистентностью.107

1.2.4.d. Жидкая культура

Жидкая культура (золотой стандарт диагностики ТБ) представляет собой необходимый инструмент диагностики ТБ для 
использования в лабораториях. Жидкая культура представляет собой метод фенотипической DST (выращивание воз-
будителя), в противоположность генотипической DST (мультипликация возбудителя). Культуральная DST требует физи-
ческого выращивания ТБ бактерий в присутствии чистого препарата. Если ТБ бактерии способны расти в присутствии 
препарата, это означает положительный результат теста на наличие резистентности к данному препарату. Если ТБ бак-
терии не растут, это означает чувствительность возбудителя к ТБ препарату. Твердая культура – метод выращивания ТБ 
бактерий в образце твердого желатиноподобного вещества; данный метод дешевле жидкой культуры, но требует боль-
шего времени для получения результатов (4–8 недель). Жидкая культура, с другой стороны, обычно позволяет получить 
результат приблизительно через 2–6 недель.
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В то время как быстрые тесты, в частности, молекулярные тесты и LPA, рекомендованы ВОЗ для использования в каче-
стве первичных тестов чувствительности возбудителя ТБ к средствам противотуберкулезной терапии первой и второй 
линии, использование жидкой культуры рекомендуется в качестве первичного DST к новым противотуберкулезным 
препаратам, в частности, бедаквилину, деламаниду и претоманиду, а также дополнительным противотуберкулезным 
препаратам (в частности, линезолиду и клофазимину). Это обусловлено тем, что специфичные целевые последователь-
ности ДНК, ассоциированные с резистентностью к этим новым и дополнительным препаратам, еще предстоит иденти-
фицировать и включить в набор для быстрых молекулярных тестов и LPA. Применительно к культуральным DST ВОЗ ре-
комендует использование жидкой культуры на системе BACTEC MGIT 960 (BD) в качестве предпочтительного метода108 
Система BACTEC MGIT 960 способна анализировать до 320 пробирок с жидкой культурой одновременно и способна 
автоматически идентифицировать позитивные и негативные пробирки в отношении роста ТБ бактерий. Для выполне-
ния DST на основе жидкой культуры к этим новым и дополнительным препаратам необходимо использование чистых 
лекарственных субстанций данных препаратов.

ВРЕЗКА 6. СЕКВЕНИРОВАНИЕ СЛЕДУЮЩЕГО ПОКОЛЕНИЯ – БУДУЩЕЕ DST?

Целью анализов на чувствительность к противотуберкулезным препаратам является идентификация режима 
противотуберкулезной терапии, наилучшим образом соответствующего профилю чувствительности определен-
ного штамма ТБ бактерий. Имеющиеся в настоящее время методы DST могут комбинироваться для достижения 
этого результата, но даже в идеальных условиях это требует значительных ресурсов и времени, которого у мно-
гих пациентов с DR-ТБ просто нет. Если пациент не отвечает на противотуберкулезную терапию вследствие ре-
зистентности к препаратам, ТБ может прогрессировать с последующим усилением резистентности, что, в свою 
очередь, приведет к передаче данного штамма ТБ другим лицам, а также усилить страдания пациента и увели-
чить риск его смерти.

Секвенирование следующего поколения (NGS), включающее полное или целевое секвенирование генома воз-
будителя ТБ, обеспечивает возможность точной идентификации полного профиля чувствительности данного 
штамма возбудителя ТБ к противотуберкулезным препаратам в течение 1–2 дней. Обширное использование 
секвенирования следующего поколения (DST) может позволить быстро идентифицировать и внедрить опти-
мальные режимы противотуберкулезной терапии, а также улучшить исходы лечения у пациентов с DR-ТБ. Вне-
дрение NGS в клиническую практику происходит медленно ввиду затрат на приобретение данной технологии, а 
также сохраняющейся потребности в картировании геномов возбудителя ТБ в различных странах мира, а также 
поиска специфичных последовательностей ДНК, ассоциированных с фенотипической резистентностью. По мере 
того, как геномные данные о возбудителе ТБ станут доступными, а технология NGS – более доступной, секвени-
рование следующего поколения станет критически важным инструментом диагностики и эффективного лечения 
DR-ТБ; однако значимая информация о технологической инфраструктуре и обучение специалистов будут необ-
ходимы для стран, которые планируют внедрение NGS.109

1.3. Контроль лечения

Таблица 7: Исследования с целью контроля лечения

Исследования с 
целью контроля 
лечения

Чувствитель-
ность* Специфичность* Цена (долл. 

США) Производитель Рекомендация ВОЗ

Микроскопия маз-
ка мокроты

50% 98%110 0,26–10,50 
долл. США111

Различные ВОЗ рекомендует ис-
пользование микроско-
пии мазка и выделение 
культуры вместо только 
микроскопии мазка, для 
мониторинга терапии 
ТБ112

BACTEC MGIT жид-
кая культура

100% 100% 16,88 долл. 
США113

BD

Твердая культура 100% 100% 12,35 долл. 
США114

Различные

* Микробиологический референтный стандарт (MRS).
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1.3.1 Микроскопия мазка и выделение культуры

В течение периода терапии чувствительного и резистентного ТБ необходим тщательный контроль эффективности про-
водимого лечения с целью идентификации недостаточного эффекта терапии в кратчайшие возможные сроки для кор-
рекции режима лечения, при необходимости. Базовым моментом противотуберкулезной терапии является конверсия 
образца с ТБ-позитивного в ТБ-негативный статус, что обычно отмечается после 2–3 месяцев лечения. Инструментами, 
используемыми в настоящее время для контроля ТБ терапии, являются микроскопия мазка и выделение культуры. Бы-
стрые молекулярные или другие генотипические тесты не могут использоваться для контроля лечения, поскольку они 
не могут дифференцировать убитые и живые ТБ бактерии. Микроскопия мазка обеспечивает получение быстрых ре-
зультатов (в течение нескольких минут), однако она менее чувствительна, нежели культуральный метод, в выявлении 
наличия ТБ бактерий в образцах. Ввиду высокой чувствительности культурального метода конверсия образцов с ТБ-по-
зитивного статуса в ТБ-негативный является наиболее важным доказательством эффективности противотуберкулезной 
терапии, хотя может требовать 2–6 недель для получения культуры и, соответственно, результата. ВОЗ рекомендует 
использовать как микроскопию мазка, так и выращивание культуры возбудителя с целью мониторинга терапии ТБ.115 

В настоящее время продолжаются исследования, направленные на разработку новых и улучшенных тестов, использу-
емых с целью мониторинга противотуберкулезной терапии, однако ни один из этих тестов не выводится в настоящее 
время в виде коммерческих продуктов. В то же время, использование микроскопии мазка должно продолжаться в ка-
честве инструмента мониторинга терапии и в настоящее время не может быть полностью заменено (см. врезку 3: Замена 
микроскопии мазка в качестве первичного теста диагностики ТВ).

2. ДИАГНОСТИКА ТБ ИНФЕКЦИИ

Таблица 8: Исследования на предмет ТБ инфекции
Тест на наличие 
ТБ инфекции

Чувствитель-
ность* Специфичность* Цена (долл. 

США) Производи-тель Рекомендация ВОЗ

Туберкулиновая 
кожная проба

70% 66%116 0,08-5,62 долл. 
США117117

Multiple Туберкулиновая 
кожная проба (TST) или 
тест высвобождения 
интерферона-гамма (IGRA) 
могут использоваться с 
целью обследования на 
ТБ инфекцию, но это не 
является требованием к 
началу TPT у ЛЖВС или 
детей, контактных с лицами, 
страдающими ТБ 118

QuantiFERON-TB 
Gold Plus

85–100% 87–100%119 6,35 долл. 
США120

Qiagen

T-SPOT.TB 88–90% 88–92% 8,78 долл. 
США122

Oxford Immunotec

* Точность оценивается; отсутствует «золотой стандарт» для оценки точности теста на ТБ.

Приблизительно четверть из 7,8 миллиардов населения земного шара страдает ТБ 
инфекцией, которая неконтагиозна и в большинстве случаев не развивается в ак-
тивный ТБ. Пациенты, страдающие инфекцией ТБ, характеризуются пожизненным 
риском развития активного ТБ, составляющим 5–15.123 Для лиц, тесно контакти-
рующих с больными активным ТБ, а также ЛЖВС, этот риск значительно выше.124 
Превентивная терапия ТБ (TPT) рекомендуется ВОЗ с целью профилактики прогрес-
сирования ТБ инфекции в активный ТБ. Анализы на наличие ТБ инфекции и исклю-
чение активного ТБ могут помочь в идентификации пациентов, которые должны 
получать TPT; однако наличие установленного диагноза ТБ инфекции не является 
обязательным состоянием, требующим начала превентивной терапии ТБ, которая 
может назначаться непосредственно в популяциях высокого риска, в частности, 
у ЛЖВС и детей, имеющих домашние контакты с лицами, страдающими активным 
ТБ, а также у которых активный ТБ был исключен.125 В настоящее время продолжа-
ются исследования, направленные на разработку инструментов выявления ТБ на 
стадии, на которой отмечается прогрессирование ТБ инфекции в активный ТБ, ко-
торая носит название зарождающегося ТБ. Хотя было идентифицировано несколь-
ко перспективных биомаркеров зарождающегося ТБ,126 тесты на предмет данных 
биомаркеров в настоящее время не планируются к коммерциализации.

З А Р О Ж Д А Ю Щ И Й С Я  Т Б : 
стадия ТБ инфекции, в которой 
отмечается прогрессирование 
заболевания в активный ТБ.
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Дополнительная информация о ТБ инфекции и TPT представлена в Руководстве ак-
тивиста по использованию рифапентина в лечении ТБ инфекции.127

Современные инструменты, используемые для диагностики ТБ инфекции, включа-
ют туберкулиновые кожные пробы (TST), которые включают внутрикожное вве-
дение непосредственно под кожу и тесты высвобождения интерферона-гамма 
(IGRA), которые выполняются в лаборатории и требуют образцов крови. Оба те-
ста оценивают иммунный ответ пациента на введение антигенов ТБ, что косвенно 
свидетельствует об имевшем место контакте с ТБ бактериями. Оба теста характе-
ризуются низкой чувствительностью у детей и лиц с ослабленным иммунитетом, в 
частности, ЛЖВС. Ни один из тестов не способен определить, будет ли данная ТБ 
инфекция прогрессировать в активный ТБ. Кроме того, ни один из тестов не позво-
ляет дифференцировать между ТБ инфекцией и активным ТБ, в результате они не 
могут использоваться в диагностике активного ТБ. При получении положительного 
результата анализа на наличие ТБ инфекции необходима оценка на предмет сим-
птомов и рентгенография органов грудной клетки с целью исключения активного 
ТБ перед началом TPT. В настоящее время отсутствует золотой стандарт точности 
тестов на наличие ТБ. Чувствительность теста может оцениваться в соответствии 
с процентом пациентов, у которых получен положительный результат теста на на-
личие ТБ инфекции, у которых затем развился активный, подтвержденный культу-
ральными методами ТБ; специфичность теста может оцениваться в соответствии с 
количеством ложноположительных результатов в популяциях очень низкого риска 
ТБ инфекции. Внедрение тестов на наличие ТБ инфекции в отдельных странах с вы-
соким бременем ТБ остается ограниченным, однако может быть улучшено за счет 
снижения цен на эти тесты и разработки усовершенствованных тестов на наличие 
ТБ инфекции, которые легко внедряются в систему здравоохранения и выполняют-
ся непосредственно при пациенте.128

2.1 Туберкулиновая кожная проба (TST)

Туберкулиновые кожные пробы являются наиболее частыми формами анализов на 
наличие ТБ инфекции во всем мире. Эти тесты недороги и могут использоваться 
в условиях ограниченности ресурсов. Данные тесты предусматривают внутрикож-
ное введение туберкулиновых антигенов (непосредственно под кожу, обычно верх-
ней конечности) и оценку через 48–72 часа области индурации или выраженности 
отека в месте инъекции. Размер зоны отека ассоциируется с выраженностью им-
мунного ответа и свидетельствует о наличии антител к туберкулиновым антигенам. 
Поскольку ряд туберкулиновых антигенов, используемых в TST, аналогичны исполь-
зуемым в составе вакцины бациллой Кальметта-Герена (БЦЖ) для профилактики ТБ, 
TST может отражать иммунный ответ у пациентов, ранее подвергнутых вакцинации 
БЦЖ, которые на самом деле не страдают ТБ инфекцией. Эти ложноположительные 
результаты у пациентов, которым проводилась вакцинация БЦЖ, способствуют низ-
кой специфичности TST. Другие кожные пробы, в частности, кожный тест C-Tb, ко-
торый может скоро появиться на международном рынке, использует антигены ТБ, 
отличающиеся от используемых в составе вакцины БЦЖ, таким образом, снижается 
риск ложноположительных результатов и улучшается специфичность теста.129 Все 
кожные пробы на предмет ТБ инфекции требуют второго посещения медицинского 
работника через 2–3 дня после получения инъекции с целью оценки иммунного 
ответа. 

В Н У Т Р И К О Ж Н О Е  В В Е -
Д Е Н И Е :  введение препарата 
непосредственно под поверхность 
кожи.

И Н Д У Р А Ц И Я :  воспаление или 
отек, образующие поддающееся 
измерению уплотнение.



26

Рисунок 9: Процедура туберкулиновой кожной пробы

ЭТАП 1: 
Внутрикожное введение туберкулина

ЭТАП 2: 
Ожидание 24-72 часа

ЭТАП 3: 
Измерение диаметра зоны индурации в месте введения 
и интерпретация результатов

2.2. Тест высвобождения интерферона-гамма (IGRA)

Тесты высвобождения интерферона-гамма (IGRA) являются более дорогими тестами на наличие ТБ инфекции, нежели 
TST, и требуют значительной лабораторной инфраструктуры. IGRA представляют собой лабораторные тесты иммунного 
ответа на ТБ антигены в образцах крови. ТБ антигены, используемые в IGRA, не входят в состав вакцины БЦЖ, в резуль-
тате предшествующая вакцинация БЦЖ не влияет на специфичность IGRA. IGRA позволяет обнаружить и оценить коли-
чественно белок интерферон-гамма, высвободившийся из лейкоцитов в процессе иммунного ответа на ТБ антигены. 
Высвобождение белков интерферона-гамма представляет собой относительно специфичный аспект иммунного ответа 
на ТБ антигены. Результат IGRA может быть получен в течение одного дня, его чувствительность и специфичность в 
диагностике ТБ инфекции сравнимы с таковыми TST, 130 однако поскольку они требуют значительной лабораторной ин-
фраструктуры, IGRA реже используется в странах с низким и средним подушевым доходом, нежели TST. ВОЗ рекоменду-
ет следующие коммерческие IGRA: QuantiFERON-TB GoldPlus (который заменил предшествующую версию QuantiFERON 
Gold In-Tube), производимый компанией Qiagen, и T-SPOT.TB, производимый компанией Oxford Immunotec.131

3. ПОНИМАНИЕ ПРАВА НА ПРОВЕДЕНИЕ НАУЧНЫХ 
ИССЛЕДОВАНИЙ СТРАТЕГИЙ ДИАГНОСТИКИ ТБ
Согласно праву на научные достижения, все пациенты группы риска ТБ должны 
иметь право на доступ к качественным инструментам диагностики наличия данной 
инфекции. Реализация этого права на практике, однако, требует идентификации 
системных барьеров, которые препятствуют доступу к качественным инструмен-
там диагностики на наличие ТБ и разработке защитных инициатив, направленных 
на снятие этих барьеров. На общественном уровне такими системными барьера-
ми являются недостаточное финансирование, недостаточная политическая воля и 
недостаточные рычаги рыночного воздействия. На уровне индивидуума данными 
барьерами являются выраженная социальная стигматизация, связанная с ТБ, неэ-
ффективность системы здравоохранения, приводящая к значительным задержкам 
диагностики ТБ, и связанные с постановкой диагноза ТБ катастрофические за-
траты для пациентов с ТБ. Эти системные барьеры тесно связаны между собой, и 
необходимо, чтобы активисты в области ТБ работали совместно на всех уровнях с 
целью преодоления данных барьеров. Активисты в области ТБ должны сделать эту 
проблему очевидной для правительства стран, международных спонсоров и диа-
гностических компаний, что связано с тем, что мы не будем принимать какие-либо 
ограниченные стандарты диагностики ТБ, и мы продолжим бороться за доступ к 
более эффективным технологиям до тех пор, пока мы этого не достигнем.

3.1. Честное ценообразование инструментов диагностики ТБ

Диагностические исследования на наличие ТБ должны быть бесплатны для всех па-
циентов группы риска ТБ. Лица, обследуемые на наличие ТБ, не должны испытывать 
никаких финансовых трудностей при получении доступа к качественной диагно-
стике ТБ. С целью предоставления бесплатных диагностических исследований на 
наличие ТБ в соответствии с рекомендациями ВОЗ необходимо честное ценообра-

С И С Т Е М Н Ы Е  Б А Р Ь Е Р Ы : 
барьеры, обусловленные структу-
рой общества и его организациями.

К А Т А С Т Р О Ф И Ч Е С К И Е 
З А Т Р А Т Ы :  затраты на меди-
цинскую помощь, которые ложатся 
огромным финансовым бременем 
на индивидуума и его семью.
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зование на соответствующие инструменты, и их стоимость должна полностью по-
крываться национальными программами или правительственными системами ме-
дицинского страхования. Честное ценообразование подразумевает, что цена этих 
инструментов должна определяться относительно себестоимости их реализации 
(COGS), которая соответствует количеству затрат, понесенных производителем на 
производство каждого диагностического инструмента. Она также может опреде-
ляться объемом продаж, поскольку по мере увеличения объема продаж возрастает 
эффективность производства и снижается COGS, что приводит к снижению цены 
на диагностический инструмент. Дополнительно к этому, ценообразование должно 
отражать общественные и благотворительные инвестиции в научные исследова-
ния и перевод на новые диагностические инструменты с целью обеспечения того, 
чтобы общественность не платила за эти инструменты дважды. С целью достижения 
справедливости, цены COGS, а также затраты на научные исследования, публичные 
и благотворительные инвестиции должны быть прозрачными. Эти данные долж-
ны составлять публичную информацию о системе здравоохранения и не являться 
«коммерческой тайной». Например, общественные усилия привели к инициативе 
«Время для кампании на 5 долларов», которая призвала компанию Cepheid снизить 
цену на тесты Xpert до 5 долл. США с целью поддержки стран, внедряющих бы-
стрые молекулярные тесты для использования в качестве первичного инструмента 
диагностики ТБ для всех пациентов (см. Врезка 8. Время для кампании на 5 долла-
ров).136Диагностические компании несут ответственность за работу со структурами 
страны с целью достижения честного ценообразования на тесты диагностики ТБ с 
целью обеспечения возможности этих стран выполнить их обязательства в области 
прав человека, касающиеся права на научные достижения и права на здоровье.

ВРЕЗКА 7. ДИАГНОСТИКА ТБ В КОНТЕКСТЕ COVID-19
До начала пандемии COVID-19 диагностика ТБ представляла собой наиболее трудную часть каскада терапии данной 
инфекции. В 2018 году у 3 миллионов человек (или у 30 % пациентов с ТБ) диагноз либо не был установлен, либо они не 
были зарегистрированы как страдающие ТБ.132 Это отчасти обусловлено тем, что программы многих стран продолжают 
основываться на микроскопии мазка в качестве первичного теста диагностики ТБ, несмотря на ее низкую чувствитель-
ность, а также рекомендации ВОЗ об использовании более чувствительных быстрых молекулярных тестов в качестве 
первичного теста на наличие ТБ. До начала пандемии COVID-19 большое количество пациентов с данной инфекцией 
ожидали до 8 недель до постановки диагноза, а в условиях пандемии COVID-19 этот срок может еще более удлиняться, 
в результате ТБ прогрессирует в более распространенные стадии, и повышается риск трансмиссии данной инфекции.133

В ответ на пандемию COVID-19 многие лаборатории по диагностике ТБ сконцентрировались на диагностике COVID-19 и 
снизили объемы анализов на наличие ТБ, поскольку многие инструменты, используемые для диагностики ТБ, например, 
GeneXpert, вероятно, используются для анализов на наличие COVID-19, что может приводить к снижению объема ана-
лизов на наличие ТБ и другой патологии. При этом компании, занимающиеся производством диагностических тестов, 
также сконцентрировались на производстве большего количества тестов на наличие COVID-19, снизив производство 
тестов на наличие ТБ. Дополнительно к этому, многие плательщики и исследователи в ответ на пандемию перераспре-
делили значительные ресурсы и усилия в пользу COVID-19, часто за счет инвестиций в исследования и разработку но-
вых и более совершенных тестов на наличие ТБ.134

В условиях пандемии COVID-19 не следует сокращать усилия в области ТБ; напротив:

• правительства должны сохранять рутинные исследования на наличие ТБ даже в условиях увеличившегося объема 
анализов на наличие COVID-19;

• плательщики не должны перераспределять ассигнование с ТБ на COVID-19, учитывая тот факт, что проблема ТБ в 
настоящее время финансируется недостаточно и требует общего расширения ресурсов;

• диагностические компании не должны уходить от приоритета производства тестов на наличие ТБ и других заболе-
ваний бедности на более выгодные тесты на наличие COVID-19;

• исследователи не должны прекращать исследования ТБ в пользу проведения исследований COVID-19 и должны 
обеспечить устойчивый спектр новых диагностических инструментов на наличие ТБ;

• активисты должны предпринять значительные усилия для обеспечения доступа к диагностическим тестам на 
наличие ТБ и привлечь все ключевые фигуры к выполнению их обязательств в отношении ТБ.135

С Е Б Е С Т О И М О С Т Ь 
Р Е А Л И З А Ц И И  ( C O G S ) : 
затраты производителя продукта, 
которые включают материалы, 
работу, общехозяйственные 
расходы и плату за пользование 
интеллектуальной собственностью.

К О М М Е Р Ч Е С К А Я 
Т А Й Н А :  вид интеллектуальной 
собственности, состоящей 
из конфиденциальной 
информации, обеспечивающей 
конкурентоспособность бизнеса.
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3.2. Внедрение и потребление качественных инструментов диагностики ТБ в различных странах

Согласно статье 15 Международной конвенции по экономическим, социальным и культурным правам, страны обязу-
ются соблюдать право на научные достижения для лиц группы риска ТБ, обеспечив их доступ к качественной диагно-
стике данной инфекции.143Правительства многих стран, однако, не обеспечили доступа к диагностическим тестам на 
наличие ТБ в соответствии с рекомендациями ВОЗ, нарушая права человека на доступ к научным достижениям. С 2013 
года ВОЗ рекомендует использование теста Xpert MTB/RIF в качестве теста первичной диагностики ТБ у всех пациентов 
группы риска ТБ; однако и сегодня (в 2020 году) микроскопия мазка, обладающая низкой чувствительностью, продол-
жает использоваться в качестве теста первичной диагностики ТБ во многих странах. Стандарты диагностики ТБ требуют 
немедленного проведения теста на чувствительность к противотуберкулезным препаратам с целью выбора оптималь-
ного режима терапии, однако в 2018 году только 50 % пациентов с установленным диагнозом ТБ выполнялись DST на 
резистентность к рифампицину,144 не говоря уже о DST к другим противотуберкулезным препаратам первой и второй 
линии терапии.

Правительства стран должны расширить ассигнование на систему здравоохранения и систему борьбы с ТБ с целью 
достаточного ее укрепления, в том числе лабораторной инфраструктуры и мощностей, а также полное обеспечение 
качественными инструментами диагностики ТБ. Страны также должны обновить национальные программы по борьбе с 
ТБ и ВИЧ-инфекцией и внедрить необходимые рекомендации, соответствующие новым руководствам ВОЗ; обеспечить 
интеграцию инструментов скрининга и диагностики ТБ на всех уровнях системы здравоохранения и включить их в си-
стему активной и пассивной медицинской помощи; кроме того, необходимо обучение медицинских работников страны 
внедрению новых инструментов и алгоритмов диагностики данной инфекции. Международные спонсоры также несут 
ответственность за увеличение ассигнований на поддержку стран с целью укрепления их систем здравоохранения и 
лабораторий, а также расширения использования качественных диагностических инструментов на наличие ТБ. Напри-
мер, с целью обеспечения средств на поддержку приобретения рекомендованных ВОЗ инструментов диагностики ТБ в 
течение последних нескольких лет общественные активисты добились включения тестов LAM для ЛЖВС в неотложный 
план президента США по избавлению от СПИДа (PEPFAR), являющийся операционным планом страны (COP). В результа-
те количество стран, включивших LAM в свои COP, удвоилось с шести в 2018 году до 12 в 2019 году, однако общий охват 
тестами LAM остается низким.145

3.3. Доступ к новым и более совершенным инструментам диагностики ТБ

Реализация права на научные достижения в области диагностики ТВ также требует значительных инвестиций в научные 
исследования новых и усовершенствованных инструментов, соответствующих целевым характеристикам ВОЗ, которая 
определила идеальные характеристики инструментов, необходимых для восполнения пробелов в диагностике ТБ и 
победы над данным заболеванием. Например, в настоящее время отсутствуют инструменты диагностики ТБ, которые 
могут использоваться рядом с пациентом, а также соответствующие тесты, обеспечивающие быстрый, точный, дешевый 
результат без применения дополнительного оборудования; кроме того, отсутствуют какие-либо тесты, направленные 
на выявление прогрессирования ТБ инфекции в активный ТБ; отсутствуют диагностические тесты, обладающие высо-
кой точностью при использовании у ЛЖВС и детей. Восполнение этих пробелов в диагностике ТБ требует значительных 
инвестиций в соответствующие научные исследования правительствами стран, международными спонсорами и диа-
гностическими компаниями.146 Также необходимо вовлечение общественности в разработку новых тестов диагности-
ки ТБ. Разработчики и производители диагностических инструментов должны способствовать данному вовлечению на 
всех этапах разработки новых инструментов, в результате общества могут обоснованно информировать о критических 
характеристиках дизайна и доступа, а также обеспечивать соответствие новых инструментов диагностики ТБ потребно-
стям обществ, характеризующихся высокой заболеваемостью данной инфекцией.



29

ВРЕЗКА 8. ВРЕМЯ ДЛЯ КАМПАНИИ НА 5 ДОЛЛАРОВ

В 2011 году диагностическая компания Cepheid основала партнерство с инициативой FIND на разработку концес-
сионной программы ценообразования для развивающихся стран с высокой заболеваемостью ТБ, имеющей отно-
шение к стоимости системы Xpert MTB/RIF, стоимость которой составляла 16,86 долл. США.137 Учитывая изменения 
в области быстрых молекулярных тестов на наличие ТБ, в 2012 году компания Unitaid, правительство США и фонд 
Билла и Мелинды Гейтс заплатили компании Cepheid 11,1 миллиона долл. США с целью снижения стоимости теста 
до 9,98 долл. США в течение 10 лет (до 2022 года). Хотя эта цена была слишком высокой для многих стран, которые 
не могли себе позволить полное внедрение системы Xpert MTB/RIF в свою систему здравоохранения, поскольку 
данный тест рекомендовался ВОЗ в качестве первичного теста на наличие ТБ (см. Врезка 3. Замена микроскопии 
мазка в качестве первичного теста диагностики ТБ). Даже несмотря на то, что ежегодные объемы продаж компании 
Cepheid выросли с менее чем 2 миллионов тестов (в 2012 году) до почти 12 миллионов тестов (в 2018 году)138—что 
привело к значительному повышению эффективности производства и снижению затрат на него, цена тестов Xpert 
TB не снижалась.

В 2019 году была образована общественная инициатива «Время для кампании на 5 долларов», требованием кото-
рой являлось снижение компанией Cepheid стоимости тестов Xpert для диагностики ТБ и других заболеваний до 
5 долл. США, включая стоимость обслуживания.139 Эта целевая цена была установлена по результатам независи-
мого анализа себестоимости реализации (COGS), который показал, что себестоимость теста Xpert TB для компа-
нии Cepheid варьирует от 2,95 долл. США до 4,64 долл. США.140Также было установлено, что эффективность про-
изводства, достигнутая компанией Cepheid, была реализована за счет расширения продукции тестов на наличие 
ТБ и также применима для тестов Xpert для диагностики другой патологии, в частности, ВИЧ, вирусного гепати-
та C и других инфекций, передающихся половым путем (ИППП). Дополнительно к этому, разработка технологии 
GeneXpert и международный перевод на тесты Xpert MTB/RIF оказались возможны в результате получения финан-
сирования от правительства США в объеме 160 миллионов долл. США,141при этом даже не упоминались значитель-
ные общественные и благотворительные ассигнования, использовавшиеся для подготовки и закупки инструмента 
GeneXpert и тестов Xpert MTB/RIF странами с высокой заболеваемостью ТБ в течение последнего десятилетия.

В рамках инициативы «Время для кампании на 5 долларов» в компанию Cepheid была направлена серия откры-
тых писем, в которых представители общества подробно описывали их требования на снижение включающей все 
затраты цены до 5 долл. США на все тесты Xpert, а также прозрачность COGS. Компания Cepheid выразила свое 
несогласие с данными независимого анализа COGS, однако не предоставила фактические данные о COGS, посколь-
ку это составляло «чувствительную» и «конкурентную» деловую информацию.142Представляется неприемлемым, 
чтобы компания Cepheid извлекала огромную пользу от продажи тестов Xpert в то время, когда пациенты с ТБ 
имели ограниченный доступ к этим публичным финансируемым тестам ввиду их высокой стоимости. Инициатива 
«Время для кампании на 5 долларов» продолжала выдвигать требования по прозрачности COGS и честного цено-
образования на тесты Xpert для диагностики ТБ и других заболеваний. Для получения дополнительной информа-
ции о данной кампании необходимо связаться с менеджером проекта по ТБ Дэвидом Браниганом (david.branigan@
treatmentactiongroup.org).
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4. ПРИНЯТИЕ МЕР: ЗАПРОС НА УЧЕТ И ДЕЙСТВИЯ

В данном руководстве активиста представлена информация об оптимальном использовании инструментов диагно-
стики ТБ, а также их внедрении в систему здравоохранения с целью достижения наивысших стандартов диагности-
ки ТБ. Также подчеркнуты критические пробелы во внедрении инструментов диагностики ТБ и идентифицированы 
барьеры, ограничивающие доступ к качественной диагностике данной инфекции. Удаление этих барьеров с це-
лью доступа и устранения пробелов в диагностике ТБ требует учета и соответствующих действий правительствами 
стран, международными спонсорами и диагностическими компаниями. Активисты могут требовать это следующим 
образом.

Призыв к правительствам стран:

• Увеличение расходов на научные исследования в области ТБ с целью достижения или превышения честных це-
левых значений доли ассигнований,147 aа также включение условий прозрачности себестоимости реализации 
(COGS) и честного ценообразования, отражающего COGS, объемы продаж, а также общественные и благотвори-
тельные инвестиции в научные исследования, полученные разработчиками в области диагностики ТБ.

• Увеличение собственных ассигнований на систему медицинской помощи и увеличение бюджетов программ 
борьбы с ТБ с целью достаточного укрепления национальных систем здравоохранения, в том числе лаборатор-
ной инфраструктуры и мощности, для внедрения качественных инструментов диагностики ТБ, соответствующих 
рекомендациям ВОЗ, за счет объединения усилий с другими странами и международными спонсорами в области 
обеспечения тестами диагностики ТБ по минимальной возможной цене за счет разделения объемов. 

• Обновление национальных программ по борьбе с ТБ и ВИЧ-инфекцией и внедрение руководств, соответствую-
щих новым рекомендациям ВОЗ, а также разработка четких планов по быстрому внедрению рекомендуемых ВОЗ 
инструментов и алгоритмов диагностики ТБ, в том числе обучение медицинских работников страны и персонала 
лабораторий по использованию новых диагностических инструментов и технологий.

Призыв к международным спонсорам:

• Повысить финансирование научных исследований в области новых инструментов диагностики ТБ и обеспечить 
прозрачность COGS и честное ценообразование на результаты научных исследований.

• Повысить ассигнования на поддержку стран с целью внедрения качественных инструментов диагностики ТБ, со-
ответствующих рекомендациям ВОЗ. 

• Координироваться друг с другом и с правительствами стран, концентрируя коллективную мощность и используя 
все рычаги, направленные на снижение стоимости инструментов диагностики ТБ в соответствии с COGS, объ-
емами продаж, а также общественными и благотворительными ассигнованиями и инвестициями в разработку 
региональных и местных технологий и мощностей, в том числе в результате переноса технологий, касающихся 
производства генерических диагностических инструментов.

Призыв к диагностическим компаниям:

• Обеспечить инвестиции в научные разработки новых диагностических инструментов, соответствующих целевым 
характеристикам ВОЗ, и привлечь общественные организации, в том числе общественные консультативные ко-
митеты (CAB), к разработке дизайна и условий доступа на ранних этапах разработки этих новых инструментов.

• Обеспечить выполнение обязательств на прозрачность и честное ценообразование, работая с правительствен-
ными организациями, международными спонсорами и другими структурами, с целью формирования цен, про-
зрачно отражающих COGS, объемы продаж, а также общественные и благотворительные инвестиции.

• Обеспечить доступ к новым инструментам диагностики ТБ во всех странах, характеризующихся высокой распро-
страненностью ТБ, соответствующие службы и планы поддержки (если применимо) которых эффективны и обе-
спечивают равную стоимость и доступность, а также достаточную производственную мощность для достижения 
объемов, полностью соответствующих потребностям всех стран, характеризующихся высоким бременем ТБ.

2

3
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