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Резюме

На сегодняшний день определено более 200 видов микобактерий, помимо хорошо известных человечеству My-
cobacterium leprae и Mycobacterium tuberculosis. Среди микроорганизмов, принадлежащих к роду Mycobacte-
rium, встречаются облигатно патогенные, условно-патогенные и сапрофитные виды. Неуклонно растет забо-
леваемость микобактериозами, обусловленными нетуберкулезными микобактериями, способными вызывать 
оппортунистические инфекции у людей и животных. Нетуберкулезные микобактерии все чаще признаются при-
чиной инфекций, связанных с оказанием медицинской помощи. Цель исследования – анализ литературы, по-
священной актуальным методам микробиологической диагностики микобактериальных инфекций. Материал 
и методы. Выполнен поиск и анализ научной литературы в базах данных Web of Science, PubMed, eLibrary.ru, 
Europe PMC с использованием следующих ключевых слов: микобактериозы, нетуберкулезные микобактерии, 
микобактериальные инфекции, MALDI-ToF MS, атипичные микобактерии, mycobacterioses, non-tuberculous my-
cobacteria, mycobacterial infections, atypical micobacteria. Результаты и их обсуждение. В обзоре обобщены и 
представлены классификация, морфологические, культуральные, генетические и экологические особенности 
различных микобактерий. Проанализированы современные подходы в диагностике микобактериальных заболе-
ваний и идентификации возбудителей, указаны их преимущества и недостатки. Заключение. Микобактериаль-
ные инфекции нередко рассматриваются как заболевания, связанные с оказанием медицинской помощи, требуя 
детальной оценки ситуации с определением критериев микробиологического мониторинга объектов медицин-
ской организации и т.д. Проанализированные литературные данные демонстрируют разнообразие методов ла-
бораторной диагностики микобактериальных инфекций с необходимостью дальнейшего совершенствования 
методологических подходов.

Ключевые слова: микобактериозы, нетуберкулезные микобактерии, микобактериальные инфекции, MAL-
DI-ToF MS, атипичные микобактерии.
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Abstract

To date, more than 200 species of mycobacteria have been identified, in addition to the well-known Mycobacterium 
leprae and Mycobacterium tuberculosis. Among microorganisms belonging to the genus Mycobacterium, there are 
obligate pathogenic, opportunistic and saprophytic strains. The incidence of non-tuberculous or atypical mycobacteria, 
which cause opportunistic infections in humans and animals, is steadily increasing. Non-tuberculous mycobacteria are 
increasingly recognized as a source of healthcare-associated infections. Aim of the study was to analyze the literature 
on current methods of microbiological diagnosis of mycobacterial infections. Material and methods. A search and 
analysis of scientific literature in the Web of Science, PubMed, eLIBRARY.RU, Europe PMC databases was performed 
using the following key  words: mycobacteriosis, non-tuberculous mycobacteria, mycobacterial infections, MALDI-
TOF MS, atypical mycobacteria. Results and discussion. The review summarizes and presents the classification, 
morphological, cultural, genetic and ecological features of mycobacterial strains. Modern approaches in the diagnosis of 
mycobacterial diseases and identification of pathogens are analyzed; their advantages and disadvantages are indicated. 
Conclusions. Mycobacterial infections are often considered as diseases associated with the provision of medical care, 
requiring a detailed assessment of the situation with the definition of criteria for microbiological monitoring of objects 
of a medical organization, etc. The analyzed literature data demonstrate a variety of methods for laboratory diagnosis of 
mycobacterial infections with the need for further improvement of methodological approaches.

Key words: mycobacterioses, non-tuberculous mycobacteria, mycobacterial infections, MALDI-TOF MS, atypical 
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Введение 
Микобактериальные инфекции – группа про-

грессирующих заболеваний различной локали-
зации, вызываемых представителями микобак-
терий туберкулезного комплекса (Mycobacterium 
tuberculosis, M. bovis, M. microti и M. africanum, 
M. caprae, M. pinnipedi, M. canettii), микобакте-
риями лепры (M. leprae) и «атипичными» ус-
ловно-патогенными нетуберкулезными микобак-
териями (НТМБ) (M. paratuberculosis, M. avium, 
M. haemophilum, M. marinum и др.) [1–4].

Большинство случаев заражения человека 
НТМБ приходится на лиц с ослабленным имму-
нитетом. Пожилой возраст, наличие хронической 
обструктивной болезни легких, а также патоло-
гий, приводящих к изменению иммунной ком-
петентности (аутоиммунные заболевания, пан-
демия ВИЧ/СПИД и др.), повышают склонность 
к инфицированию НТМБ [5–8]. Кроме того, ему 
подвержены специалисты, чья деятельность свя-
зана с сельским хозяйством, добычей полезных 
ископаемых, озеленительными и подземными 
работами [8, 9]. Атипичные микобактерии чаще 
всего вызывают легочные инфекции (медленно 
растущие M. avium complex и M. kansasii, а так-
же быстрорастущие микобактерии, в том чис-
ле M. abscessus complex), особенно у пациентов 
со структурными заболеваниями дыхательных 

путей (например, муковисцидоз и бронхоэкта-
зы). Наряду с этим атипичные представители 
микобактерий способны вызывать лимфаденит, 
инфекции кожи и мягких тканей, сердечно-сосу-
дистой системы, костей и суставов, а также дис-
семинированные заболевания [11–14].

Угроза ежегодного роста числа пациентов с 
микробиологически подтвержденным диагнозом 
обусловливает актуальность проблемы микобак-
териальных заболеваний и внимание к ней ис-
следователей и клиницистов [15, 16], чему спо-
собствует совершенствование диагностических 
методик выделения и идентификации микобак-
терий – культивирование в автоматизированных 
системах с использованием жидких питательных 
сред, молекулярно-генетические методы, исполь-
зование высокопроизводительной жидкостной 
хроматографии миколовых кислот, MALDI-ToF 
масс-спектрометрия [1, 2, 14, 17]. 

Цель исследования – анализ литературы, по-
священной актуальным методам микробиологи-
ческой диагностики микобактериальных инфек-
ций.

Материал и методы
Выполнен поиск и анализ научной литера-

туры в базах данных Web of Science, PubMed, 
eLibrary.ru, Europe PMC с использованием сле-
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дующих ключевых слов: микобактериозы, не-
туберкулезные микобактерии, микобактери-
альные инфекции, MALDI-ToF MS, атипичные 
микобактерии, mycobacterioses, non-tuberculous 
mycobacteria, mycobacterial infections, atypical 
micobacteria.

Результаты и их обсуждение

Таксономия, генетические и экологические 
аспекты микобактерий 

Семейство Mycobacteriaceae порядка Actino-
mycetales представляет собой уникальную груп-
пу грамположительных, неподвижных, аэроб-
ных, неспорообразующих, кислотоустойчивых 
плеоморфных микроорганизмов, отличающихся 
исключительной адаптацией и способностью к 
выживанию в экстремально неблагоприятных ус-
ловиях. Помимо хорошо известных облигатных 
патогенов человека, M. tuberculosis и M. leprae, 
описано более 200 других видов. Большинство из 
них составляют естественную микрофлору окру-
жающей среды и особенно активно развиваются 
в водных и почвенных биотопах. Микобактерии 
принадлежат к экологической группе сапрофи-
тов, однако могут инфицировать людей, вызывая 
легочные, кожные и костные заболевания, а так-
же млекопитающих, рептилий и рыб [5, 18–20].

Род Mycobacterium представляет собой гомо-
генную таксономическую единицу, представите-
ли которой наделены множеством фенотипичес-
ких и генотипических признаков, отличающих их 
от других родов [20]. Среди микроорганизмов, 
принадлежащих к роду Mycobacterium, встреча-
ются облигатно патогенные, условно-патогенные 
и сапрофитные штаммы [21, 22]. Наружная часть 
их клеточной стенки состоит из гликолипидов и 
липогликанов, взаимодействующих с миколо-
выми кислотами, и покрыта рыхлыми белками, 
липидами и гликанами. Липидные слои прида-
ют микобактериальным клеткам кислотоустой-
чивость [13, 23, 24]. Строение клеточной стенки 
микобактерий, богатой миколовыми кислотами, 
придает им сходство с другими грамположитель-
ными бактериями, например, представителями 
родов Gordonia, Nocardia, Rhodococcus и Tsu-
kamurella, но отличительной чертой является со-
держание значительного количества липидов [1, 
19, 22]. 

При культивировании на плотных средах у 
некоторых видов наблюдается окрашивание ко-
лоний в лимонно-желтый или ярко-оранжевый 
цвет, индуцированное воздействием света (фото-
хромогенные микобактерии), или же как в при-
сутствии света, так и без него (скотохромогенные 
микобактерии). Нефотохромогенные штаммы 

образуют неокрашенные или бледно-желтые ко-
лонии независимо от освещенности [19, 25]. Хо-
рошо изученными пигментами НТМБ являются 
каротиноиды, которые участвуют в обезврежива-
нии свободных радикалов, защищая микробную 
клетку от окислительного стресса [26]. Методом 
тонкослойной хроматографии определены каро-
тиноиды M. phlei (ксантофилы), M. avium, M. kan-
sasii (альфа- и бета-каротин, ликопин), M. intra-
cellulare, M. aurum, M. marinum, M. gordonae и 
M. scrofulcaceum [26].

Одним из самых мультирезистентных и гипер-
вирулентных патогенов в истории человечества 
признан M. tuberculosis, являющийся возбудите-
лем туберкулеза и причиной гибели 1,5 миллио-
нов человек ежегодно. Растущая лекарственная 
устойчивость M. tuberculosis представляет собой 
серьезную медицинскую и экономическую про-
блему мирового масштаба, что значительно ус-
ложняет лечение, в частности, для пациентов с 
ослабленным иммунитетом [27–29].

M. leprae считалась единственным извест-
ным этиологическим агентом лепры до момента 
идентификации с помощью ПЦР другого близ-
кородственного вида – M. lepromatosis у пациен-
тов мексиканского происхождения, умерших от 
диффузной лепроматозной лепры [30]. Согласно 
имеющимся на сегодняшний момент данным, 
локализация M. lepromatosis определяется в ос-
новном в Северной и Центральной Америке [31]. 
M. leprae и M. lepromatosis имеют много сопоста-
вимых характеристик, являясь облигатными вну-
триклеточными паразитами, не культивируются 
на искусственных питательных средах, вызывают 
похожие патологические состояния, но, несмотря 
на консервативность генома, отличаются по видо-
вой принадлежности из-за некоторых различий в 
нуклеотидных последовательностях ДНК. В ходе 
секвенирования de novo M. lepromatosis учеными 
выявлены нуклеотидные полиморфизмы, в связи 
с чем появилась гипотеза расхождения M. leprae 
и M. lepromatosis от общего предка более 13 млн 
лет назад [28, 32, 33].

НТМБ представляют собой группу всех видов 
микобактерий, кроме облигатных патогенов ком-
плекса M. tuberculosis и M. leprae. НТМБ являют-
ся почвенными и водными сапрофитами, которые 
могут вызывать оппортунистические инфекции 
у людей и животных. Выделяют аэрогенный, фе-
кально-оральный и контактный пути заражения 
НТМБ, в отличие от M. tuberculosis прямая пере-
дача от человека к человеку встречается редко 
[11, 34, 35]. Известно, что микобактериозы, вызы-
ваемые атипичными микобактериями, поражают 
дикие и культивируемые виды водных беспозво-
ночных [36–38]. Учитывая возможность межви-
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довой передачи микобактериальных инфекций у 
дикого и домашнего крупного рогатого скота, при 
исследовании образцов тканей животных среди 
преобладающих видов микобактерий зарегистри-
рованы M. intracellulare, M. lentiflavum, M. fortu-
itum и M. chelonae [9, 11].

НТБМ обычно колонизируют торфяные гор-
шечные грунты, гемодиализные установки, ак-
вариумы и системы бытового водоснабжения, а 
быстрорастущие НТМБ (M. fortuitum complex, 
M. chelonae, M. abscessus complex) вызывают 
внутрибольничные вспышки [11]. Проявляя ад-
гезивные свойства относительно биоматериалов, 
НТБМ способствуют развитию биопленок в ме-
дицинских устройствах (например, катетерах), 
что в свою очередь способствует развитию па-
тологических состояний, трудно поддающихся 
диагностике и лечению [13, 39]. Доказано на-
личие НТМБ в биопленках кухонных раковин, а 
также в кранах бытовых холодильников и домаш-
них льдогенераторов [9, 40]. Несмотря на то что 
НТБМ характеризуются умеренной патогеннос-
тью, во всем мире растет число заболеваний, вы-
зываемых данной группой микроорганизмов [41].

Микроскопический метод в диагностике 
микобактерий

Для предварительного количественного об-
наружения и выявления морфологических и тин-
кториальных особенностей этиологически значи-
мых микобактерий, а также сложно поддающихся 
культивированию микобактерий биоматериал 
подвергается микроскопическому исследованию. 
Несмотря на интенсивное развитие современных 
диагностических методик, микроскопический 
метод не утратил актуальности в микробиологи-
ческой диагностике [42]. Использование микро-
скопии позволяет ускорить получение результата 
и является наименее затратным [19]. В связи с 
присутствием пептидогликана в составе клеточ-
ной стенки микобактерии относятся к грамполо-
жительным бактериям, однако их сложно обнару-
жить с помощью традиционных методов [43]. В 
основном микобактерии также не окрашиваются 
анилиновыми красителями, что значительно ус-
ложняет диагностику заболеваний. Большое со-
держание миколовых кислот в клеточной стен-
ке придает им устойчивость к обесцвечиванию 
спиртом, что позволяет отличить микобактерии 
от представителей других таксономических 
групп на основе методов окрашивания [19]. 

Изначально немецкий врач и ученый Р. Кох 
модифицировал методы окраски К. Вейгерта при 
микроскопии M. tuberculosis. После открытия 
Коха другие исследователи (П. Эрлих, Ф. Циль, 
Г.Э. фон Риндфлейш, Ф. Нильсен) применили в 

его методе карболовую кислоту (фенол) в качес-
тве протравы [44]. Специальная окраска по мето-
ду Циля – Нильсена, а также окраска с выбором 
флуорохромных красителей (аурамин и родамин) 
широко используются для выявления микобакте-
рий в клиническом материале, но не применимы 
для проведения дифференциальной диагностики 
НТМБ с микобактериями туберкулезного ком-
плекса [1, 42]. 

Микроскопия служит предварительным ме-
тодом для выявления «открытых форм» тубер-
кулеза, при этом готовят мазки не менее чем из 
двух образцов диагностического материала (чаще 
всего мокроты). Установлено, что уже в первом 
образце кислотоустойчивые микобактерии обна-
руживаются у 85,8 % пациентов, второй образец 
является положительным еще у 11,9 % пациентов 
[19]. Однако в ряде случаях возможно получение 
отрицательных результатов, например, если ко-
личество выделяемых микобактерий туберкулеза 
ниже предела чувствительности метода или же 
бактериовыделение отсутствует, а также микро-
скопическое обнаружение кислотоустойчивых 
микобактерий туберкулеза не позволяет отдиф-
ференцировать их от НТМБ [45, 46]. 

Применение методов оптической и сканиру-
ющей микроскопии позволили детально изучить 
особенности структуры, этапы формирования 
и «кластерную» архитектонику биопленок ми-
кобактерий на примере паспортизированных 
штаммов М. avium, Mycobacterium B5 № 12 [47]. 
Подтверждена адаптационная изменчивость в 
виде гетероморфизма клеток с трансформацией в 
L-формы, что обеспечивает выживаемость мико-
бактерий в экстремальных условиях [47, 48]

Во многих исследованиях показаны пре-
имущества флуоресцентной микроскопии, ра-
нее не получившей широкого распространения 
по причине дороговизны и частого перегорания 
ртутных ламп, а также необходимости условий 
постоянного электроснабжения. С появлением 
светодиодной флуоресцентной микроскопии ме-
тод стал более экономически выгодным и в на-
стоящее время является ценной альтернативой 
стандартной окраске по Цилю – Нильсену. Мо-
дификации различных техник окрашивания с 
применением современного оборудования позво-
лят еще эффективнее применять этот старейший 
диагностический метод [44, 49]. Предприняты 
попытки обнаружения микобактерий туберкуле-
за модификацией метода иммунофлуоресценции 
с использованием легированного наночастица-
ми диоксида кремния для создания усиленного 
флуоресцентного сигнала [50]. 
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Культуральный метод для выявления мико-
бактериальных возбудителей в диагностиче-
ском материале 

Следующим этапом диагностического алго-
ритма является подбор питательных сред с оп-
тимальным составом полезных веществ для вы-
ращивания культивируемых микобактериальных 
возбудителей, обнаруженных в мазке. Важным 
преимуществом культурального метода является 
возможность идентификации микобактериаль-
ного штамма и детального исследования его ле-
карственной чувствительности, вирулентности и 
других биологических свойств [51].

Для выявления и изучения микобактериаль-
ных инфекций проводят посев отделяемого ран, 
образцов биопсии тканей легких, печени, почек 
и биологических жидкостей (моча, перитонеаль-
ная, плевральная, синовиальная, перикардиаль-
ная, цереброспинальная жидкости, бронхоаль-
веолярный лаваж), предварительно осуществляя 
процедуру обеззараживания образца для исклю-
чения обсемененности другими бактериями и 
грибами [19, 52, 53].

Неотъемлемыми критериями лабораторной 
диагностики микобактериозов являются соответ-
ствующие условия для сбора, хранения и обра-
ботки образцов, поскольку эти микроорганизмы 
присутствуют в окружающей среде и могут быть 
занесены извне. Ложноположительные резуль-
таты могут привести к некорректному лечению. 
Чем длительнее временной промежуток между 
сбором, транспортировкой и обработкой образ-
цов, тем выше вероятность роста контаминиру-
ющей сапрофитной микрофлоры в питательных 
средах. Образцы должны транспортироваться в 
герметичной таре, запечатанной и сертифици-
рованной. Если транспортировка в лабораторию 
задерживается более чем на 1 ч с момента сбора 
образцов, их следует хранить при температуре от 
+2 до +8 °C [19, 53].

Применение антибиотиков с микобактери-
цидным действием, таких как макролиды и хино-
лоны, может привести к отрицательным резуль-
татам, в связи с чем антибиотикотерапия должна 
быть прекращена как минимум за 15 дней до 
забора материала [53]. Нередко положительный 
результат обусловлен связью высеянных мико-
бактерий с патологическим процессом или же 
бессимптомной колонизацией органов и систем 
больного. Таким образом, необходимы строгий 
противоэпидемический режим в бактериологи-
ческих лабораториях и организация регулярно-
го микробиологического мониторинга объектов 
среды в самой лаборатории [2, 53, 54]. Важно 
подчеркнуть, что водопроводная или даже фильт-

рованная вода может привести к загрязнению 
анализируемого материала [53].

Диагностика микобактериозов очень часто 
осложняется неоднородностью группы НТМБ. 
Микобактерии отличаются по скорости роста – 
быстрорастущим видам требуется менее 3 сут 
инкубирования в жидких питательных средах, 
для формирования колоний – на плотных пита-
тельных средах, из-за чего они могут быть оши-
бочно идентифицированы как контаминирующая 
микрофлора. Напротив, для культивирования 
медленно растущих микобактерий могут потре-
боваться недели или даже месяцы [1, 18].

Сложности культивирования микобактерий 
in vitro связаны с их физиологическими особен-
ностями, поэтому питательные среды должны 
соответствовать необходимым требованиям: ис-
пользуются многокомпонентные среды, бога-
тые неорганическими веществами, альбумином, 
каталазой, глицерином и декстрозой в качестве 
источников углерода, с добавлением Tween 80 и 
яичных белков [52, 54].

Культивирование на плотных средах по-
зволяет изучить морфологию и скорость роста 
колоний, дифференцировать микобактерии по 
способности к пигментообразованию, получить 
чистую культуру возбудителя для дальнейшей 
видовой идентификации, определить чувстви-
тельность к лекарственным препаратам [14, 49]. 
На сегодняшний момент разработаны кровяные 
(среды Тарши, Дюбо, агары Миддлбрук 7Н10 и 
7Н11) и яичные плотные питательные среды (сре-
ды Финн-II, Левенштейна – Йенсена) [49, 55]. К 
яичным также относится среда Дорсета, которую 
чаще всего используют для транспортировки ми-
кобактерий [49]. C.L. Preece et al. сообщают, что 
M. abscessus и его подвиды, а также другие бы-
строрастущие микобактерии могут быть выделе-
ны с применением селективного агара (BCSA), 
который обычно используется для выращивания 
Burkholderia cepacia [56].

Известно, что жидкие среды обеспечивают 
более быстрый рост и обнаружение микобакте-
рий туберкулезного комплекса, однако подверже-
ны контаминации сопутствующей микрофлорой 
[14, 19, 34, 56, 57]. В них создаются оптимальные 
условия для накопления биомассы микобактери-
альных клеток. Например, в состав сред Сотона, 
Моделя, Школьниковой включены все необходи-
мые элементы (магний, натрий, железо, фосфор и 
др.) для жизнедеятельности M. tuberculosis [58]. 
Культивирование микобактерий на жидких сре-
дах с использованием автоматического микро-
биологического анализатора ВАСТЕС MGIT 960 
характеризуется высокой чувствительностью и 
возможностью детального изучения и идентифи-
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кации полученных культур, что позволяет выяв-
лять в диагностируемом образце микобактерий 
туберкулеза и НТМБ. Совершенно очевидно, что 
к неоспоримым преимуществам данного метода 
относятся высокая эффективность стандартизо-
ванных на уровне сертифицированных по ISO 
9001 производств реагентов и сред, а также ис-
пользование заданных протоколов исследований 
[50, 59]. 

Молекулярно-генетический метод диагно-
стики микобактериальных инфекций 

В комплексе с микроскопическим и культу-
ральным методами исследования используют 
молекулярно-генетический метод. В любой но-
зологии точная идентификация этиологического 
агента имеет решающее значение для диагности-
ки, лечения и предупреждения вспышек инфек-
ционных заболеваний [41, 60]. Однако несмотря 
на совершенствование известных методов и по-
явление новых подходов, идентификация мико-
бактерий по-прежнему проблематична по причи-
не фенотипической пластичности возбудителей, 
их лекарственной устойчивости, полиморфизма 
и вирулентных свойств [57]. С другой сторо-
ны, комплексные молекулярные исследования 
филогенетически значимых фрагментов генома 
микобактерий позволили установить высокую 
идентичность нуклеотидных последовательнос-
тей гена 16S рРНК (94,3 %), что демонстрирует 
единую эволюционную ветвь и доказывает про-
исхождение медленно растущих микобактерий от 
быстро растущих штаммов [19, 41, 61–63].

По причине длительного культивирования 
микобактерий, особенно медленно растущих ви-
дов, молекулярно-генетический анализ являет-
ся наиболее часто используемым подходом для 
идентификации микобактериальных возбуди-
телей [41, 63]. К преимуществам современных 
молекулярно-генетических методов относятся 
значительное сокращение продолжительности 
исследований и возможность выявления мико-
бактерий в различном биоматериале. Долгое время 
приоритетным методом идентификации микобакте-
рий считался анализ биохимических свойств и куль-
туральных признаков, но впоследствии он был при-
знан трудновоспроизводимым и длительным [18, 
38]. Минимизация ручного труда, имеющая место 
при использовании как автоматизированных бак-
териологических анализаторов, так и современных 
молекулярно-генетических методов, снижает веро-
ятность ошибок оператора при выполнении иссле-
дований указанными методами [38].

Также широко используются ПЦР, связанная 
с анализом рестрикционных ферментов (PRA), 
мультиплексная и вложенная [64]. Наиболее 

эффективными признаны молекулярно-генети-
ческие методы, основанные на гибридизации 
с ДНК-зондами (Line Probe Assay, LPA), в част-
ности, GenoType® Mycobacterium CM/AS, Gen-
oType® MTBC, INNO-LiPA MYCOBACTERIA 
[61]. При анализе линейных зондов (LPA) обра-
зец ДНК амплифицируют с помощью ПЦР с био-
тинилированными праймерами. Затем продукты 
пропускают по полоске нитроцеллюлозной бума-
ги, содержащей ДНК-зонды, которые при связы-
вании с ДНК-мишенью активируют колоримет-
рический индикатор [62, 64]. 

Система GenoType MTBDRsl имеет дополни-
тельные зонды для мутаций в генах gyrA, rrs и 
embB, соответственно кодирующих ДНК-гиразу, 
рибосомную субъединицу 16S, часть арабино-
зилтрансферазы и являющихся мишенями для 
фторхинолонов, аминогликозидов и капреоми-
цина, этамбутола [62, 64]. LPA обладает высокой 
чувствительностью (≥ 97 %) и специфичностью 
(≥ 99 %) для выявления устойчивости к рифам-
пицину и изониазиду (чувствительность ≥ 90 %, 
специфичность ≥ 99 %) у изолятов M. tuberculosis 
и в положительных мазках образцов мокроты [65]. 

Диагностические лаборатории противоту-
беркулезных учреждений активно применяют 
высокочувствительный и специфичный тест 
GeneXpert MTB/RIF, выявляющий в диагности-
руемом биоматериале наличие генетических 
маркеров М. tuberculosis и мутаций, связанных 
с множественной лекарственной устойчивостью 
[45]. Картриджи GeneXpert предварительно за-
правлены всеми необходимыми реагентами для 
обработки образцов, выделения ДНК, амплифи-
кации и обнаружения амплифицированного ге-
на-мишени rpo B. Основное преимущество теста 
Xpert MTB/RIF заключается в том, что его можно 
точно провести с минимальными техническими 
затратами [65].

Следует отметить, что при выявленной моно-
резистентности к рифампицину примерно у 5 % 
устойчивых к рифампицину штаммов обнаруже-
на одновременная резистентность к изониазиду 
(~95 %). Таким образом, резистентность к ри-
фампицину можно использовать в качестве высо-
коточного маркера туберкулеза с множественной 
лекарственной устойчивостью [62, 66]. 

Хроматографические методы в идентифи-
кации микобактерий

Для диагностики заболеваний, вызываемых 
некультивируемыми или же долгорастущими 
микробными возбудителями, целесообразно 
применение хроматографических методов. Не-
стандартность архитектуры клеточной стенки 
с разнообразием миколовых кислот и липидов 
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позволяет идентифицировать НТМБ с помощью 
ВЭЖХ, признанной наиболее перспективным и 
распространенным методом во многих областях 
исследований: фармакокинетика, фармацевтика, 
клинические анализы, контроль загрязнений пи-
щевых продуктов и окружающей среды, нефте-
химия и др. [41, 60]. В основе идентификации с 
применением ВЭЖХ лежит сравнение хромато-
графических профилей анализируемого штамма 
с эталонными образцами, решающее значение 
имеет время элюирования и высота одиночных 
пиков [41].

Внедрение лазерной десорбционной-иониза-
ционной времяпролетной масс-спектрометрии с 
использованием матрицы MALDI-ToF MS про-
извело революцию в диагностике инфекционных 
заболеваний [67]. MALDI-ToF MS — это анали-
тический метод, при котором частицы ионизиру-
ются, разделяются в соответствии с отношением 
их массы к заряду и измеряются путем опреде-
ления времени, необходимого ионам для переме-
щения к детектору. Полученный спектр белков, 
полученных из изолятов или приготовленных 
экстрактов бактериальных клеток, сравнивается 
с базой данных спектров известных организмов, 
обеспечивая надежную идентификацию микро-
организма в течение нескольких минут [68]. Эта 
технология позволяет идентифицировать грам-
положительные, грамотрицательные, аэробные 
и анаэробные бактерии, а также микобактерии, 
дрожжи и плесневые грибы, как правило, на 
уровне видов, с более высокой точностью, чем 
традиционные методы. Из-за небольшого коли-
чества требуемой биомассы тестирование часто 
можно проводить из первичной культуры, если 
доступна одна хорошо изолированная колония. 
Неотъемлемое сходство между организмами и 
ограниченное количество спектров в базе данных 
могут привести к ошибочному определению ви-
дов, а также к ошибочной идентификации. Эти 
ошибки возникают относительно редко и обычно 
могут быть устранены с помощью дополнитель-
ного тестирования [69–71].

Другие хроматографические методы (тонко-
слойная и газожидкостная хроматография), несо-
мненно, являются мощным ресурсом для прове-
дения исследований, однако финансово затратны 
и, к сожалению, имеют ограниченное примене-
ние в диагностических лабораториях [2, 41].

Заключение
Микобактериальные заболевания широко рас-

пространены, и инфицирование организма чело-
века может осуществляться различными путями. 
Отмечается рост заболеваемости НТМБ или ати-
пичными микобактериями, вызывающими оппор-

тунистические инфекции у людей и животных, 
что определяет своевременность диагностики и 
оптимизацию алгоритмов выделения и иденти-
фикации. Микобактериальные инфекции нередко 
рассматриваются как заболевания, связанные с 
оказанием медицинской помощи, требуя деталь-
ной оценки ситуации с определением критериев 
микробиологического мониторинга объектов ме-
дицинской организации и т.д. Представленные в 
проанализированных литературных источниках 
данные демонстрируют разнообразие методов 
лабораторной диагностики микобактериальных 
инфекций с необходимостью дальнейшего совер-
шенствования методологических подходов.
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