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Обзор литературы посвящен характеристике методов диагностики латентной туберкулезной инфекции (ЛТИ) в различ-
ных эпидемиологических и клинических ситуациях. Уже многие годы для этих целей используют кожную туберкулиновую пробу 
(КТП). В последнее десятилетие широкое распространение нашли тесты оценки продукции интерферона-γ (ИФН-γ) со спец-
ифическими для M. tuberculosis (ESAT6-CFP10) антигенами. Описаны рекомендации для применения этих тестов (и их сочетаний).  
В настоящее время разработаны также новые кожные тесты (с использованием этих же антигенов), которые применяются 
на практике (главным образом в России). Разработаны и новые тесты in vitro с определением других (кроме ИФН-γ) интерлейки-
нов, поверхностных маркеров Т-лимфоцитов, микроРНК. Оптимальным должно быть обнаружение иммунного ответа против  
специфичных для латентной стадии развития M. tuberculosis (дормантных) антигенов. Соответствующие тесты разработа-
ны но широкого практического применения пока не нашли.

Ключевые слова: диагностика латентной туберкулезной инфекции, кожная туберкулиновая проба, продукция ИФН-γ,  
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Выявление и диагностика латентной туберкулезной инфек-

ции (далее – ЛТИ) с точки зрения эпидемиологии туберкулеза –  

крайне важная проблема, решение которой необходимо для 

оценки потенциального резервуара туберкулезной инфек-

ции, эпидемиологической ситуации в регионе, ее динамики, 

определения в группах риска лиц, которым в наибольшей 

степени угрожает развитие активного туберкулеза (при се-

мейных и производственных контактах с больными туберку-

лезом), прогноза и, соответственно, необходимости превен-

тивного лечения. 

В ряде ситуаций, прежде чем установить диагноз ЛТИ,  

необходимо исключить активный туберкулез (АТ).

Существуют различные варианты обследования, пред-

лагаемые авторами при малейшем подозрении на наличие  
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активного туберкулеза, в первую очередь на основе клини-

ческой симптоматики, в группах риска [17, 22, 41, 50]. Один 

из вариантов последовательности обследования таких лиц 

представлен в таблице 1.

На основе выводов этой и ряда других работ, проведенных 

под эгидой Всемирной организации здравоохранения (ВОЗ) H. 

Getahun и соавт. [22], опубликовали следующие рекомендации:

• пациентов следует расспрашивать о симптомах туберкуле-

за перед тестированием на ЛТИ;

• рентгенография грудной клетки может быть выполнена, 

если усилия направлены также на обнаружение АТ;

• лица с симптомами туберкулеза или любыми рентгеноло-

гическими отклонениями должны быть дополнительно обсле-

дованы на АТ и другую патологию;

• для тестирования на ЛТИ в странах с уровнем дохода высо-

ким и выше среднего, где оценочная заболеваемость туберкуле-

зом составляет менее 100 на 100 000 населения, можно исполь-

зовать либо кожные туберкулиновые пробы (КТП), либо IGRA; 

• IGRA не должна заменять КТП в странах с низким и средним 

уровнем дохода.

K. Chin и соавт. [17] суммировали некоторые данные о ме-

тодах диагностики, одобренных ВОЗ, которые могут быть ис-

пользованы для «разграничения» ЛТИ и АТ (табл. 2). 

Многие годы единственным методом диагностики ЛТИ была 

кожная туберкулиновая проба. Затем начали активно внедрять 

модификации метода, основанного на анализе освобождения 

гамма-интерферона с антигенами М. tuberculosis − тесты IGRA, 

из которых наиболее применяют Quantiferon-gold и T-Spot.ТВ. 

Таблица 1. Эффективность различных стратегий скрининга для исключения активного туберкулеза перед лечением 
латентной туберкулезной инфекции на основе когорты из 1000 человек при исходной распространенности туберкулеза 0,5% 
(по A. van’t Hoog и соавт.[50])

Table 1. Effectiveness of different screening strategies to exclude active tuberculosis before treatment of latent tuberculosis infection based 
on a cohort of 1000 people with a baseline tuberculosis prevalence of 0.5% (according to A. van’t Hoog and al. [50])

Стратегия скрининга
Screening strategy

Чувствительность 
Sensitivity 

(%)

Специфичность 
Specificity 

(%)

Отрицательная 
прогностическая 

ценность 
Negative 

predictive value
(%)

Ложно-
отрицательные 

результаты 
при скрининге 
False negative 

screening results
(n)

Ложно-
положительные 

результаты 
при скрининге 

False positive 
screening results

(n)
Только кашель в течение более 2–3 
недель
Only cough for more  than 2-3 weeks

35 95 99,6 3 53

Наличие кашля более  2–3 недель с 
последующим рентгенологическим 
исследованием (рентгенография 
грудной клетки)
The presence of a cough is more 
2-3 weeks followed by X-ray 
examination (chest X-ray)

90 56 99,7 3 23

Только один (любой) симптом 
активного туберкулеза *
Only one (any) symptom of active 
tuberculosis *

77 68 99,8 1 321

Наличие любого симптома 
туберкулеза с последующим 
рентгенологическим исследованием 
(рентгенография грудной клетки)
The presence of any symptom 
of tuberculosis, followed by X-ray 
examinations (chest X-ray)

90 56 99,8 1 141

Специфические для туберкулеза 
изменения на рентгенограмме 
Tuberculosis-specific changes 
on the X-ray

87 89 99,9 0,6 105

Любые изменения на рентгенограмме
Any changes on the X-ray 98 75 99,9 0,1 244

Любое изменение на 
рентгенограмме плюс наличие 
любого симптома туберкулеза
Any change on the X-ray plus 
the presence of any symptoms 
of tuberculosis

100 61 100 0 385

Примечание: * – включает любой из следующих симптомов: кашель, кровохарканье, лихорадку, ночную потливость, потерю веса, 
                боль в груди, одышку и утомляемость.
Note: * – Includes any of the following symptoms: cough, hemoptysis, fever, night sweats, weight loss, chest pain, shortness of breath and fatigue.
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Дискуссия об их преимуществах и недостатках продолжается, 

особенно в ситуациях, когда оптимальным является сочетание 

методик (КТП, а затем IGRA) [17, 18, 21, 26, 28, 32, 33, 36, 38, 40, 51]. 

Высказывания ученых в отношении тестирования могут быть 

совершенно различными:

• Тестирование IGRA должно проводиться в контексте об-

щей оценки риска развития ЛТИ с учетом истории болезни, 

факторов риска, рентгенологического исследования грудной 

клетки и КТП.

• На наличие ЛТИ следует обследовать лиц, которые могут 

извлечь пользу от профилактического лечения (является ли 

профилактическое лечение необходимым?)

• Клиническое/биологическое состояние, определяемое как 

ЛТИ, варьирует в широких пределах; оно включает в себя как 

лиц, ранее заразившихся и инфицированных M. tuberculosis с 

последующим персистированием (с неопределенными пери-

одами реактивации/дормантности), так и лиц, ранее заразив-

шихся и инфицированных M. tuberculosis с первичными пора-

жениями и последующим самоизлечением.

• Тесты IGRA напрямую не выявляют ЛТИ; они указывают на 

наличие адаптивного иммунного ответа, направленного на 

определенный набор антигенов M. tuberculosis.

• Важно, что для постановки IGRA требуется только одно по-

сещение.

Скрининг на ЛТИ с помощью IGRA имеет следующие пре-

имущества по сравнению с КТП:

• Повторная постановка КТП (в отличие от IGRA) часто при-

водит к усилению реакции на туберкулин («бустерный эф-

фект»), что может усложнить интерпретацию последующих 

результатов тестов.

• Из-за использования более специфических антигенов 

меньше частота ложноположительных случаев IGRA, особен-

но в странах, где практикуется вакцинация BCG. Это приво-

дит к сокращению частоты ненужного лечения и экономии 

средств.

Следует отметить, что лечение ЛТИ не является полностью 

безопасным.

Тем не менее применение IGRA для выявления ЛТИ имеет 

определенные ограничения:

• пока недостаточно данных об эффективности IGRA в воз-

расте до 5 лет (особенно младше 2 лет) и у лиц с ослабленным 

иммунитетом, при серийном тестировании;

• данные о IGRA при скрининге медицинских работников, 

контактных лиц и расследовании вспышек в странах с низким 

и средним уровнем дохода были недостаточно информатив-

ными в связи с тем, что дизайн исследований в этих условиях 

был очень разнородным;

• на чувствительность IGRA (как и КТП) влияет иммунный 

статус;

• стоимость IGRA может быть недоступно высокой.

IGRA являются предпочтительными, а КТП – приемлемыми 

при тестировании лиц:

Таблица 2. Методы диагностики латентной туберкулезной инфекции и активного туберкулеза (одобренные ВОЗ) (по K. Chin и 
соавт. [17])

Table 2. Methods for diagnosing latent tuberculosis infection and active tuberculosis (WHO approved) (according to K. Chin and al. [17])

Латентная туберкулезная инфекция
Latent tuberculosis infection

Активный туберкулез
Active tuberculosis

Кожные тесты  •  Skin tests 
Кожная туберкулиновая проба (КТП) (RT23 PPD или PPD-S)

C-Tb (Институт сывороток, Индия)
Диаскинтест® (Generium, Российская Федерация)
C-TST (ранее известный как тест ESAT6-CFP10, Anhui Zhifei 
Longcom, Китай)

Анализ высвобождения интерферона-гамма
Analysis of interferon-gamma release

 QuantiFERON®-TB Gold-In-Tube (Qiagen, Hilden, Германия)
 QuantiFERON®-TB Gold Plus (Qiagen, Hilden, Германия)
T-SPOT®.TB (Oxford Immunotec Ltd., Milton, Великобритания)
Beijing Wantai’s TB-IGRA (WanTai Biological Pharmacy Enterprise 
Co., Ltd., Beijing, Китай) 

Микроскопия  •  Microscopy
Микроскопия по Цилю – Нильсену • Ziehl – Nielsen microscopy
Флуоресцентная микроскопия на светоизлучающих 
диодах (LED) • Fluorescence microscopy on LEDs

Культуральное исследование  •  Cultural research
Плотная среда (Левенштейна – Йенсена)  

  Löwenstein – Jensen medium 
Жидкие среды  •  Liquid media

Тесты на амплификацию нуклеиновых кислот
Nucleic acid amplification tests

Xpert® MTB/RIF, Xpert® MTB/RIF Ultra, 
and Xpert® MTB/XDR (Cepheid)
Truenat™ (Molbio)
Abbott RealTime MTB and Abbott RealTime MTB RIF/INH 
(Abbott) 
BD MAX™ MDR-TB (Becton Dickinson) 
cobas® MTB and cobas MTB-RIF/INH (Roche) 
FluoroType® MTBDR and FluoroType® MTB (Hain Lifescience/
Bruker)
TB-LAMP (Eiken)

Линейные зондовые анализы • Linear probe analyses
GenoType® MTBDRplus v1 and v2; GenoType® MTBDRsl, 
(Hain Lifescience/Bruker)
Genoscholar™ NTM+MDRTB II; Genoscholar™ PZA-TB II (Nipro)

Латеральный поток • Lateral flow
 Alere Determine™ TUB LAM Ag (Алере)
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• с высокой вероятностью того, что они не придут к врачу 

на повторный прием для оценки результатов КТП (например, 

бездомные и наркоманы);

• получавших BCG (при вакцинации или лечении рака); ис-

пользование IGRA в этих случаях может повысить диагности-

ческую специфичность и облегчит принятие решения о лече-

нии ЛТИ.

В определенных ситуациях может быть рассмотрено ис-

пользование двух тестов. Это может быть полезно, если пер-

вый тест (КТП или IGRA) отрицательный, в следующих ситуа-

циях:

• когда увеличен риск инфицирования, прогрессирования 

и/или неблагоприятного исхода (ВИЧ-инфицированные, дети 

до 5 лет).

• когда существует подозрение на АТ (например, при наличии 

рентгенологических признаков АТ), в этом случае желательно 

подтверждение инфекции обнаружением M. tuberculosis. 

У таких пациентов, при условии отрицательного первого те-

ста, второй рассматривается как подтверждение наличия ин-

фекции (однако даже несколько отрицательных результатов 

при любой комбинации тестов не может исключить инфекцию 

M. tuberculosis).

Таблица 3. Обследование для выявления латентной туберкулезной инфекции в зависимости от иммунного статуса 
(по L. Muñoz и соавт. [37])

Table 3. Examination to detect latent tuberculosis infection depending on immune status (according to L. Muñoz and al. [37])

Этапы обследования
Stages of the survey

Отсутствие иммунодепрессии
Absence of immunosuppression

Наличие иммунодепрессии 
(включая ВИЧ, пациентов с ИМИД, начало 

терапии анти-ФНО-α, пациенты, ожидающие 
трансплантацию)

The presence of immunosuppression
(including HIV, patients with IMID, initiation of 

anti-TNF-α therapy, patients awaiting transplantation)

Первый шаг
The first step

Всегда исключать активный туберкулез 
(изучение анамнеза и общее обследование, рентгенография грудной клетки, микроскопия мокроты и посев, 

а также другие тесты при подозрении на внелегочный туберкулез)
Always exclude active tuberculosis 

(anamnesis and general examination, chest X-ray, sputum microscopy and culture, as well as other tests
 if extrapulmonary tuberculosis is suspected)

Когда проводить 
тестирование?

When  conduct testing?

Недавняя инфекция 
(исследование по отслеживанию контактов)

Профессиональный риск у медицинских 
работников

Recent infection (contact tracking study)
Occupational risk for medical professionals

При постановке диагноза ВИЧ до начала ИТ 
When making an HIV diagnosis 

before the start of IC

Как работает КТП?
How does STT work?

Хорошая чувствительность
Good sensitivity

Меньшая чувствительность 
из-за ослабления иммунитета

Less sensitivity due to weakened immunity
Низкая специфичность: высокая доля ложноположительных реакций 

у вакцинированных BCG лиц
Low specificity: high proportion of false positive reactions in BCG vaccinated individuals

Недавняя инфекция • Recent infection Отсрочка постановки теста не требуется
Postponement of the test is not required

Как работает IGRA?
How does IGRA work?

Хорошая чувствительность • Good sensitivity
Меньшая чувствительность, чем у здоровых 

субъектов, но более высокая, чем у КТП 
Lower sensitivity than in healthy subjects, but 

higher than in STT
Хорошая специфичность • Good specificity Хорошая специфичность • Good specificity

Недавняя инфекция • Recent infection Отсрочка постановки теста не требуется

Рекомендуемые 
стратегии диагностики 

ЛТИ и направления 
пациентов 

на профилактическое 
лечение

Recommended strategies 
for the diagnosis of LTI 
and referral of patients 

for preventive treatment

Ожидается высокая распространенность 
туберкулезной инфекции: IGRA

High prevalence of tuberculosis infection 
is expected: IGRA Большинство руководств  рекомендует КТП 

и IGRA для максимальной чувствительности; 
в нескольких исследованиях использовали 

только IGRA без каких-либо проблем
Most guidelines recommend STT and IGRA 

for maximum sensitivity; several studies have 
used only IGRA without any problems

Ожидается высокая распространенность 
туберкулеза: IGRA

Ожидается низкая распространенность 
туберкулеза: двухэтапная стратегия: 

положительная КТП, за которой следует IGRA
High prevalence of tuberculosis is expected: IGRA 

Low prevalence of tuberculosis is expected: 
two-stage strategy: positive STT followed by IGRA

Примечание: КТП – кожная туберкулиновая проба; IGRA – анализ высвобождения интерферона-γ; 
ВИЧ – вирус иммунодефицита человека; ИМИД – иммуноопосредованные воспалительные заболевания (ревматоидные и др.); 
ФНО-α – фактор некроза опухоли; ИТ – иммуносупрессивная терапия.
Note: STT – skin tuberculin test; IGRA – analysis of interferon-γ release; HIV – human immunodeficiency virus; 
IMID – immuno-mediated inflammatory diseases (rheumatoid, etc.); TNF-α – tumor necrosis factor; IT – immunosuppressive therapy.
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Использование обоих тестов может быть оправдано в слу-

чае положительного результата одного из них в следующих 

ситуациях: при необходимости исключения инфекции у меди-

цинского работника иностранного происхождения, которому 

проводилась вакцинация BCG, или у здоровых лиц с низким 

риском инфицирования и развития АТ. В первой ситуации по-

ложительный тест IGRA даст больше оснований для проведе-

ния лечения ЛТИ по сравнению с только положительной КТП. 

Во второй – положительный результат второго теста подтвер-

дит наличие инфекции.

Соответствующие подходы при выявлении ЛТИ отличаются 

в группах лиц с наличием или отсутствием «серьезной» имму-

нодепрессии (ВИЧ и др.) (табл. 3).

В настоящее время для диагностики ЛТИ используют значи-

тельное количество других подходов и методов (кроме КТП 

и IGRA): новые кожные пробы и тесты in vitro, определение 

продукции других (не ИФН-γ) медиаторов и их сочетаний, ис-

пользование антигенов (в т.ч. продуцируемых дормантными 

локусами) и т.д.

В частности, разработано несколько кожных тестов, в кото-

рых используют специфические для M. tuberculosis антигены 

(ESAT-6 и CFP-10, в некоторых также ТВ7.7) – те же, что и в тестах 

IGRA (in vitro) [1-11, 24, 31, 47].

Y. Hamada и соавт. [24] суммировали некоторые данные о 

характеристике, производителях и свойствах пяти новых кож-

ных тестов, четыре из которых используют специфичные для 

комплекса M. tuberculosis антигены ESAT-6 и CFP-10. Эти тесты 

включают:

• Диаскинтест (Российская Федерация); 

• EC-Тест (недавно переименованный в C-TST) (Китай);

• C-Tb (Дания, затем Индия);

• «Идентификационный аллерген» (Китай); 

• антиген DPPD (США). 

Во всех этих тестах, так же как и в КТП, кожные реакции оце-

нивают через 48–72 ч после внутрикожной инъекции.

В материалах ВОЗ [53] также приведены сведения о свойствах 

наиболее широко используемых кожных тестов in vivo (рис. 1). 

 Из новых кожных тестов наибольшее практическое значе-

ние имеют C-Tb, разработанный датскими исследователями [11, 

27] (в настоящее время производится в Индии), и Диаскинтест 

(ДСТ – разработан и производится в России) [1, 3-7].

В Московском научно-практическом центре борьбы с ту-

беркулезом были проведены исследования Диаскинтеста у 

больных туберкулезом взрослых и детей, у детей, вакциниро-

ванных BCG, у ВИЧ-инфицированных больных туберкулезом и 

в других группах [2, 5, 10, 48].

Результаты обследования впервые выявленных больных ту-

беркулезом взрослых свидетельствуют о достаточно высокой 

чувствительности теста – положительные реакции отмечены у 

84,2% пациентов. У больных нетуберкулезными заболеваниями 

легких отрицательные реакции на ДСТ получены в 94,6% случа-

ев, что свидетельствует о высокой специфичности теста. Иссле-

дования, выполненные на больных с неактивным туберкулезом 

и нетуберкулезными заболеваниями, также показали высокую 

специфичность ДСТ – 100,0% и 98,5% соответственно, в то вре-

мя как специфичность теста Манту составила 29,4% у больных 

с нетуберкулезными заболеваниями и 26,3% – при неактивных 

процессах. Пока не существует «золотого стандарта» диагности-

ки ЛТИ, трудно установить чувствительность и специфичность 

диагностических тестов. В наибольшей степени приближены  

Рисунок 1. Чувствительность и специфичность новых кожных тестов на ЛТИ (по данным ВОЗ [53])
Figure 1. Sensitivity and specificity of new skin tests for LTBI (according to WHO [53])

Диаскинтест®  (Россия)
Diaskintest® (Russia)

Чувствительность
Sensitivity

Специфичность 
Specificity

C-TST (Китай) 
C-TST (China)

IGRA

88,41

75,78

86,29

77,04
81,61

64,9

98,098,099,1
95,5

КТП
STT

C-Tb (Индия)
C-Tb (India)

Диагностическая интенсивность тестов
Diagnostic intensity of tests
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к этому стандарту случаи впервые появившейся положитель-

ной туберкулиновой реакции («вираж») у детей и подростков 

при наличии семейного контакта с бактериовыделителями. По-

ложительные реакции на ДСТ у таких детей обнаружены в 91,7% 

случаев. Среди лиц с подозрением на туберкулез легких резуль-

таты Диаскинтеста и QFT-GIT были конкордантными у более 

80,0% взрослых и более 90,0% детей. У небольшого числа взрос-

лых с бактериологически или гистологически подтвержденным 

туберкулезом чувствительность Диаскинтеста составила 71,0%.

В 2021 году с помощью пробы Манту были обследованы  

758 634 ребенка в возрасте 0–7 лет. Положительные результа-

ты пробы отмечены у 504 567 (66,5%) из них, что объясняется 

высоким процентом поствакцинальной аллергии в этом воз-

расте. При подозрении на наличие туберкулезной инфекции 

(при нарастании кожной реакции на пробу Манту в сравнении 

с предыдущим обследованием или при появлении впервые 

положительной реакции) детям проводили пробу с АТР –  

в 2021 году таких детей было 25 433, что составило 3,4% от 

всех туберкулин-положительных лиц. У большинства детей 

с помощью пробы Манту было констатировано наличие по-

ствакцинальной аллергии. Среди направленных на пробу с 

АТР положительные реакции отмечены у 440 человек (1,7%), 

Таблица 4. Чувствительность C-Tb, туберкулиновой кожной пробы (КТП) и QuantiFERON-TB Gold In-Tube (QFT-GIT) 
(по S. Hoff и соавт. [27])

Table 4. Sensitivity of C-Tb, Tuberculin Skin Test (TST) and QuantiFERON-TB Gold In-Tube (QFT-GIT) (according to S. Hoff and al. [27])

Показатели • Indicators Точка отсчета положительного теста 
Starting point of a positive test

Положительный  результат
Positive result

Чувствительность
Sensitivity

Всего  • Total (n = 241)
C-Tb ≥5 мм 178 73,9 
КТП все ≥10 мм 216 89,6 

QFT-GIT ≥0,35 МЕ • мл -1 181 75,1 
ВИЧ-неинфицированные  •  HIV-uninfected (n=146)

C-Tb ≥5 мм 112 76,7 
КТП ≥15 мм 133 91,1 
КТП ≥10 мм 138 94,5 

QFT-GIT ≥0,35 МЕ • мл -1 112 76,7 
ВИЧ-инфицированные  •  HIV-infected (n=95)

C-Tb ≥5 мм 66 69,5 
КТП ≥5 мм 79 83,2 
КТП ≥10 мм 78 82,1 

QFT-GIT ≥0,35 МЕ • мл -1 69 72,6 

Таблица 5. Типы мРНК и микроРНК, которые позволяют различить активный туберкулез и латентную туберкулезную 
инфекцию (по K. Chin и соавт. [17])

Table 5. Types of mRNA and microRNA that distinguish between active tuberculosis and latent tuberculosis infection 
(according to K. Chin and al. [17])

Анализ
Analysis Результаты  •  Results Ссылка  •  Link

Микрочип
Microchip

Позволяет дифференцировать АТ от ЛТИ  •  Differentiate AT from LTI
•  CCR2 (1,00), MSR1 (0,99), C1QB (0,97), MAPK14 (0,95), LILRB4 (0,94), C2 (0,92)
   и CCRL2 (0,86)

Kumar N. 
и соавт. [32]

РНК-Seq
RNA-Seq

Позволяет дифференцировать АТ от ЛТИ  •  Differentiate AT from LTI
•  ANKRD22, APOL4, BANK1, BATF2, DHRS9, DOCK9, EPHA4, ETV7, FAM26, FMN1, NPC2,
   NT5E и WARS   
Высокая AUC  
•  DOCK9 (0,982), NPC2 (0,976) и EPHA4 (0,940)

Rensburg I., Loxton A. 
и соавт. [46]

РНК-Seq
RNA-Seq

Комбинированный анализ  •  Combined analysis
•  hsa-let-7i-5p, miR-122-5p, miR-148a-3p, miR-151a-3p, miR-21-5p, miR-423-5p, miR-451a 
и miR-486-5p позволяет классифицировать АТ и ЛТИ с точностью 71,8%

Petrilli J. 
и соавт. [42]

Микрочип
Microchip

Позволяет дифференцировать АТ от ЛТИ  •  Differentiate AT from LTI
•  hsa-miR-130b, hsa-miR-21, hsa-miR-223, hsa-miR-302a, hsa-miR-424, hsa-miR-451 
   и hsa-miR-486-5p

de Araujo L. 
и соавт. [23]

Микрочип
Microchip

Позволяет дифференцировать АТ от ЛТИ  •  Differentiate AT from LTI
•  hsa-miR-146a-5pb-ST20   
•  hsa-miR-150-5pb-CPD, ARRB2, FFAR2, NUP214, PNMA3, C20orf24, C16orf57   
•  hsa-miR-16-5p-CPD, C15orf39, C16orf57, TUBA1A   
•  hsa-miR-221-3p-ANXA1, FOS, PLAUR, TIMP2, C16orf57, MDN

Hashimoto S. 
и соавт. [25]
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сомнительные – у 252 (0,99%). Все дети с положительной и 

сомнительной реакцией на АТР прошли обследование с по-

мощью КТ органов грудной клетки. Среди них выявляемость 

туберкулеза составила 5,1% (35 больных), а выявляемость 

спонтанно излеченных посттуберкулезных изменений (про-

цессов в фазе кальцинации) – 3,5% (24 человека). 

В 2021 году детям 8–17 лет скрининг проводили, как и в 

предыдущие 2 года, только с помощью пробы с АТР. Был об-

следован 1 070 961 человек. Среди обследованных детей со-

мнительные реакции отмечены у 542 человек, положительные –  

у 1670 чел., что в совокупности составило 2212 человек (0,2%). 

Выявляемость туберкулеза в этой возрастной группе среди 

2212 лиц с положительной и сомнительной реакцией на АТР со-

ставила 1,8% (40 чел.), а процессов в фазе кальцинации – 3,9% 

(87 чел.). Очевидно, что одноэтапный способ скрининга с помо-

щью пробы с АТР, который проводится детям 8–17 лет, является 

более экономным и удобным как для медицинских работни-

ков, так и для пациентов. Однако перейти к нему при обследо-

вании детей в возрастной группе до 7 лет в настоящее время 

невозможно, поскольку отбор на ревакцинацию BCG осущест-

вляется при наличии отрицательных реакций на пробу Манту. 

C-TST тест имеет сопоставимую чувствительность с T-SPOT.

ТВ и КТП (табл. 4). Его эффективность была оценена в разных 

группах населения, включая ВИЧ-инфицированных лиц и де-

тей. Результаты C-Tb были в значительной степени согласова-

ны с QFT-GIT у здоровых добровольцев, случайных и тесных 

контактов с больными АТ, хотя его чувствительность у пациен-

тов с активным туберкулезом была ниже, чем у QFT-GIT (67,0% 

против 81,0%) [47]. Кроме того, было показано, что C-Tb мень-

ше зависит от количества T-клеток CD4, чем КТП и IGRA, и по-

этому его можно использовать с «универсальным пороговым 

значением» (5 мм) [11]. 

Был разработан и ряд новых тест-систем in vitro, преимуще-

ственно с использованием тех же антигенов M. tuberculosis –  

ESAT-6 и CFP-10 [24, 26, 35]; в настоящее время их только начали 

внедрять в практику. Вероятно, какие-то из них окажутся пер-

спективными, встанут в один ряд с IGRA или даже будут более 

эффективными. 

Важным подходом, который используется для диагности-

ки ЛТИ и «разграничения» АТ и ЛТИ, но пока не имеет суще-

ственного практического значения, является определение 

продукции ряда других медиаторов иммунитета (кроме 

Таблица 6. Антигены M. tuberculosis, используемые для оценки продукции ИФН-γ in vitro для диагностики ЛТИ (по N. Khabibullina и 
др. [30] – модернизировано)

Table 6. M. tuberculosis antigens used to assess IFN-γ production in vitro for the diagnosis of LTBI (according to N. Khabibullina and al. [30] - 
it’s modernized)

Антигены • Antigens Функция локусов • Function of loci Оценка in vitro • In vitro evaluation

PPD Локусы не изучены; функции разнообразны
Loci have not been studied; the functions are diverse

Продукция ИФН-γ (редко) и другие тесты 
(сегодня этот препарат в тестах IGRA не 

используют); до недавнего времени – 
основной препарат в КТП

IFN-γ products (rarely) and other tests (today 
this drug is not used in IGRA tests); until 

recently, it was the main drug in STT

ESAT-6 / CFP-10 RD1

Продукция ИФН-γ, число Т- лимфоцитов, 
продуцирующих ИФН-γ (и другие тесты)

IFN-γ production, the number of 
T-lymphocytes producing IFN-γ (and other tests)

Rv1733 DosR

Продукция ИФН-γ  
(редко – другие тесты)

IFN-γ  products 
(rarely – other tests)

Rv1471, Rv2662, Rv3862 Локусы реактивации • Reactivation loci
Rv2389 Локус Rpf – выход из покоящегося состояния

Rv2660

Метаболизм в условиях пониженного поступления 
нутриентов

Metabolism in conditions of reduced intake of 
nutrients

Rv0244, Rv1909, Rv2913
Локусы со стресс-индуцированными функциями 

M. tuberculosis
Loci with stress-induced functions M. tuberculosis

Rv0847, Rv0967, Rv1806, 
Rv2380M, Rv2435n, Rv2642

Локусы экспрессируемые M. tuberculosis in vivo (IVE)
Loci expressed by M. tuberculosis in vivo (IVE)

α-кристаллин  
(16kDa-R2031c, hspX) «Латентность»

Latency
Rv3407

Rv2660, Rv2659 RD11, локус «старения» • locus of «aging»
PPD, CFP-10, ESAT-6, 

Rv3879c, Rv3878, Rv3873, 
α-кристаллин

Различные, в том числе DosR
Various, including DosR
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ИФН-γ) и поверхностных маркеров иммунокомпетентных 

клеток [12, 15, 43–45, 49].

Имеются данные, позволяющие предположить, что высво-

бождение множественных цитокинов (одним типом клеток) под 

действием различных антигенов может быть критерием разли-

чия иммунного ответа при АТ и ЛТИ [44]. Были описаны муль-

тифункциональные Т-клетки, продуцирующие ИФН-γ, ФНО-α и 

ИЛ-2; чаще они определялись при АТ, чем при ЛТИ [15, 49].

Все большее значение при туберкулезе (в частности, для 

«разграничения» АТ и ЛТИ) приобретает определение мРНК и 

микроРНК [17, 24] (табл. 5). 

Новые, бесспорно реальные перспективы для диагности-

ки ЛТИ и разграничения между ЛТИ и АТ открылись в связи с 

расшифровкой генома M. tuberculosis [19]. Речь идет в первую 

очередь об антигенах, кодируемых DosR (областью «покоя» – 

выживания в дормантном состоянии). Было установлено, что 

наиболее перспективными дормантными антигенами для диф-

ференциации диагностики ЛТИ и АТ являются Rv0081, Rv1733с, 

Rv1737c, Rv2004; Rv2029c, Rv2031c и Rv2628 [13, 14, 29, 35].

Для этих же целей используют антигены, кодируемые ге-

нами, «ассоциированными с реанимацией» (Rpf) – выходом 

из дормантного состояния (Rv2450, Rv0867c, Rv2389c, Rv1009, 

Rv1884c и др.) [13, 34]. 

В подобных исследованиях определяли продукцию не толь-

ко ИФН-γ, но и ИЛ-2, ФНО-α, VEGF-A, ИЛ-6, ИЛ-17, ИЛ-8, гранзим 

В, ИЛ-12. При этом наибольшей информативностью обладало 

определение ИЛ-2, реже ИЛ-10, ИЛ-5, ИЛ-13, ИФН-γ, ФНО-α, 

VEGF-A [14, 16, 35, 44, 45, 52].

Антигены Rv3133c, Rv2031c, Rv1733c, Rv2029c, Rv2626, R2628, 

Rv0475, Rv0867c, Rv1009, Rv1884c, Rv2389c и Rv2450c, получен-

ные под действием регулона DosR, были очищены как реком-

бинантные белки и протестированы в Европе, Африке, Южной 

Америке и Индии. Во всех когортах эти антигены в основном 

стимулировали ответ у лиц с ЛТИ, по сравнению с пациентами 

с туберкулезом (как активным, так и пролеченным) [20]. Иден-

тификация нескольких групп генов, ответственных за различ-

ные процессы метаболизма и жизненного цикла M. tuberculosis 

в условиях in vitro, на животных моделях и у человека позволи-

ла найти антигены, которые могут быть эффективными в рас-

познавании ЛТИ (табл. 6) [30]. 

Таким образом, диагностика ЛТИ сегодня является пред-

метом многочисленных и разнонаправленных исследований;  

их систематизация представляет собой чрезвычайно трудную 

задачу. Такие исследования, в первую очередь выполненные с 

помощью КТП, а позднее IGRA и кожных проб со специфичны-

ми для M. tuberculosis антигенами, часто направлены на созда-

ние представлений об эпидемиологии туберкулеза и на выяв-

ление потенциального резервуара туберкулезной инфекции в 

группах риска с целью отбора пациентов для превентивного 

лечения. Наиболее перспективным направлением представ-

ляется применение дормантных антигенов как в диагностиче-

ских, так и в более масштабных целях, но это дело будущего.
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