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ООББЗЗООРРЫЫ

Êðóïíûå âñïûøêè è ñïîðàäè÷åñêèå ñëó÷àè

òóëÿðåìèè, îòíîñÿùåéñÿ ê ïðèðîäíî-î÷àãîâûì

îñîáî îïàñíûì èíôåêöèîííûì áîëåçíÿì, ïåðèî-

äè÷åñêè ðåãèñòðèðóþòñÿ âî ìíîãèõ ñòðàíàõ ìèðà,

â òîì ÷èñëå è â Ðîññèè. Ïðèðîäíûå î÷àãè òóëÿðå-

ìèè ðàñïðîñòðàíåíû íà áîëüøåé ÷àñòè òåððèòî-

ðèè Ðîññèéñêîé Ôåäåðàöèè. 

Òóëÿðåìèÿ ïðîäîëæàåò îñòàâàòüñÿ âàæíîé

ïðîáëåìîé â ñèñòåìå îáåñïå÷åíèÿ ñàíèòàðíî-

ýïèäåìèîëîãè÷åñêîãî áëàãîïîëó÷èÿ íàñåëåíèÿ:

òàê, äèàãíîç òóëÿðåìèè ñ 2009 ïî 2018 ãã. áûë çà-

ðåãèñòðèðîâàí â Ðîññèè ó 1944 ÷åëîâåê; 1005 èç

ýòèõ ñëó÷àåâ ïðîèçîøëè â Õàíòû-Ìàíñèéñêîì

àâòîíîìíîì îêðóãå âî âðåìÿ ýïèäåìè÷åñêîé

âñïûøêè â 2013 ã.; â 2018 ã. â ñòðàíå çàðåãèñòðè-

ðîâàí 71 ñëó÷àé èíôèöèðîâàíèÿ ÷åëîâåêà âîçáó-

äèòåëåì òóëÿðåìèè [1].

Francisella tularensis — ñìåðòåëüíî îïàñíûé

ïàòîãåí, îòíåñ¸ííûé ê ïîòåíöèàëüíûì àãåíòàì

áèîòåððîðèçìà [2–5].

Íàèáîëüøàÿ ïàòîãåííîñòü äëÿ ÷åëîâåêà ñâÿ-

çàíà ñ F.tularensis ïîäâèäà tularensis (nearctica), êî-

òîðûé ñïîñîáåí âûçûâàòü òÿæ¸ëûå ôîðìû áîëåç-

íè ñ ëåòàëüíîñòüþ äî 6% [6].

Óñóãóáëÿåò ñèòóàöèþ òîò ôàêò, ÷òî øòàììû

F.tularensis èìåþò îãðàíè÷åííûé ñïåêòð ÷óâñò-

âèòåëüíîñòè ê àíòèáèîòèêàì èç-çà ïðèðîäíîé

óñòîé÷èâîñòè ê ïåíèöèëëèíàì, öåôàëîñïîðè-

íàì, ìàêðîëèäàì, êëèíäàìèöèíó è ïîëèìèêñè-

íó [6–8]. Òàêæå óñòàíîâëåíà çàâèñèìîñòü ýô-

ôåêòèâíîñòè ëå÷åíèÿ íå òîëüêî îò èñïîëüçîâàí-

íîãî ïðåïàðàòà, íî è îò øòàììà âîçáóäèòåëÿ,

âûÿâëåíà âîçìîæíîñòü ôîðìèðîâàíèÿ ïåðñèñòè-

ðóþùåé óñòîé÷èâîñòè âîçáóäèòåëÿ â ìàêðîîðãà-

íèçìå íà ôîíå èíòåíñèâíîãî êóðñà àíòèáàêòåðè-

àëüíîé òåðàïèè [9], ÷òî ïîâûøàåò ðèñê âîçíèê-

íîâåíèÿ ðåöèäèâîâ èíôåêöèè.

Öåëü îáçîðà — îáîáùåíèå äàííûõ ëèòåðàòóðû

îá ýêñïåðèìåíòàëüíîé ÷óâñòâèòåëüíîñòè F.tularen-
sis ê àíòèáèîòèêàì è ýôôåêòèâíîñòè ðàçëè÷íûõ

àíòèáàêòåðèàëüíûõ ïðåïàðàòîâ ïðè ëå÷åíèè òóëÿ-

ðåìèè ÷åëîâåêà. 

Íà ïðîòÿæåíèè äåñÿòèëåòèé ñòðåïòîìèöèí

ñ÷èòàëñÿ ïðåïàðàòîì âûáîðà, íåñìîòðÿ íà âîç-

ìîæíûå ïîáî÷íûå ýôôåêòû è îòî-, è íåôðîòîê-

ñè÷íîñòü, â ÷àñòíîñòè.

Àìèíîãëèêîçèäû äî íàñòîÿùåãî âðåìåíè ñ÷è-

òàþòñÿ íàèáîëåå íàä¸æíûì ñðåäñòâîì ëå÷åíèÿ

Îáçîðíàÿ ñòàòüÿ âêëþ÷àåò îáîáù¸ííûå äàííûå ëèòåðàòóðû îá ýêñïåðèìåíòàëüíîé îöåíêå âîñïðèèì÷èâîñòè Francisella
tularensis ê ñóùåñòâóþùèì àíòèáèîòèêàì è èõ ýôôåêòèâíîñòè ïðè ëå÷åíèè òóëÿðåìèè ÷åëîâåêà. Ïðåäñòàâëåíû äàííûå î
ñïîñîáàõ ïîâûøåíèÿ ýôôåêòèâíîñòè íåêîòîðûõ àíòèáàêòåðèàëüíûõ ïðåïàðàòîâ, ïðîÿâëÿþùèõ ñíèæåííóþ àêòèâíîñòü
ïðè òåðàïèè òóëÿðåìèéíîé èíôåêöèè. Îáîçíà÷åí ñïåêòð èññëåäîâàíèé, íàïðàâëåííûõ íà ñîçäàíèå ñîâðåìåííûõ áîëåå ðå-
çóëüòàòèâíûõ àíòèáèîòèêîâ, îáëàäàþùèõ íîâûìè ìåõàíèçìàìè äåéñòâèÿ. Îïèñàíû íåêîòîðûå ñïîñîáû ìîäèôèêàöèè âà-
ðèàíòîâ óæå èçâåñòíûõ ãðóïï àíòèáàêòåðèàëüíûõ ïðåïàðàòîâ, à òàêæå ñïîñîáû ïðåäîòâðàùåíèÿ èëè çàìåäëåíèÿ ôîðìè-
ðîâàíèÿ àíòèáèîòèêîðåçèñòåíòíîñòè ó F.tularensis.

Êëþ÷åâûå ñëîâà: Francisella tularensis, òóëÿðåìèÿ, àíòèáèîòèêè, ëå÷åíèå, ðåçèñòåíòíîñòü.

The review article includes summarized literature data on experimental evaluation of Francisella tularensis susceptibility to exist-
ing antibiotics, and their effectiveness in treatment of tularemia in humans population. The data on ways to improve the effective-
ness of some antibacterial drugs that show reduced activity in treatment of tularemia infection are presented. The range of studies
aimed at creating modern and more effective antibiotics with new mechanisms of action is defined. A number of methods for mod-
ifying variants of the already known groups of antibacterial drugs, as well as ways of prevention or limitation of antibiotic resist-
ance formation in F.tularensis are described.

Keywords: Francisella tularensis, tularemia, antibiotics, treatment, resistance.
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òÿæ¸ëûõ ñëó÷àåâ òóëÿðåìèè (íàïðèìåð, ë¸ãî÷íîé

è äðóãèõ ñèñòåìíûõ ôîðì), ÷òî îáîñíîâàíî öåëûì

ðÿäîì èññëåäîâàíèé ðàçíûõ ëåò [10–12]. Ïîêàçà-

íà ïåðñïåêòèâíîñòü èñïîëüçîâàíèÿ àìèêàöèíà

ïðè ýêñïåðèìåíòàëüíîé òóëÿðåìèéíîé èíôåêöèè

áåëûõ ìûøåé, îáóñëîâëåííîé óñòîé÷èâûì ê

ñòðåïòîìèöèíó âàðèàíòîì F.tularensis Schu [13].

Îäíàêî â ðàáîòå Í. Â. Ïàâëîâè÷ è äð. [9] ïðè

ëå÷åíèè ýêñïåðèìåíòàëüíîé òóëÿðåìèè áåëûõ

ìûøåé àìèíîãëèêîçèäàìè (ñòðåïòîìèöèí, ãåíòà-

ìèöèí, àìèêàöèí), ïðîÿâëÿâøèõ in vitro âûñîêèé

óðîâåíü àêòèâíîñòè â îòíîøåíèè âîçáóäèòåëÿ,

ïðîäåìîíñòðèðîâàíû ðàçëè÷èÿ â èõ ýôôåêòèâíî-

ñòè â çàâèñèìîñòè îò èíôèöèðóþùåãî øòàììà.

Êàíàìèöèí â ýêñïåðèìåíòàõ ïî ëå÷åíèþ îáå-

çüÿí, èíòðàíàçàëüíî èíôèöèðîâàííûõ âèðó-

ëåíòíûì øòàììîì F.tularensis Schu S4, ïîçâîëèë

áîëüøèíñòâó îáåçüÿí ïåðåæèòü áîëåçíü, íî íå

ïðåäîòâðàùàë ðàçâèòèå ñòîéêèõ ïîðàæåíèé ó

âñåõ æèâîòíûõ [14]. 

Y. Caspar è M. Maurin [15] ïîêàçàëè, ÷òî àìè-

íîãëèêîçèäû (îñîáåííî ãåíòàìèöèí) àêòèâíû

ïðè îïðåäåëåíèè ÷óâñòâèòåëüíîñòè áàêòåðèé in
vitro, îäíàêî èõ áàêòåðèöèäíîå äåéñòâèå íà âíóò-

ðèêëåòî÷íî ëîêàëèçîâàííûõ ìèêðîáîâ ïðîÿâëÿ-

åòñÿ òîëüêî ÷åðåç 72 ÷ âñëåäñòâèå ìåäëåííîãî ïðî-

íèêíîâåíèÿ ÷åðåç êëåòî÷íóþ ìåìáðàíó ýóêàðèîò. 

Â òî æå âðåìÿ äàííûå ïî èñïîëüçîâàíèþ àìè-

íîãäèêîçèäîâ â êëèíèêå íå ñòîëü îäíîçíà÷íû.

Íàïðèìåð, íåýôôåêòèâíîñòü òåðàïèè ãåíòàìè-

öèíîì áûëà çàðåãèñòðèðîâàíà ïðè ëå÷åíèè äåòåé

ñ ðîòîãëîòî÷íîé òóëÿðåìèåé [16]. Ïîëîæèòåëü-

íûé ðåçóëüòàò ëå÷åíèÿ â ýòîì ñëó÷àå áûë äîñòèã-

íóò áëàãîäàðÿ ïðèìåíåíèþ ñòðåïòîìèöèíà. Äàí-

íûé ôàêò ñâèäåòåëüñòâóåò î òîì, ÷òî ñòðåïòîìè-

öèí ñîõðàíÿåò ñâîè ïîçèöèè è â íàñòîÿùåå âðå-

ìÿ, ÿâëÿÿñü ýôôåêòèâíûì ïðåïàðàòîì âûáîðà

ïåðâîé ëèíèè ïðè ëå÷åíèè òóëÿðåìèè.

Ðÿäîì àâòîðîâ [9, 15] â ýêñïåðèìåíòàõ ïî îï-

ðåäåëåíèþ ÷óâñòâèòåëüíîñòè F.tularensis ðàçíûõ

ïîäâèäîâ ê ðèôàìïèöèíó áûëà óñòàíîâëåíà åãî

âûñîêàÿ àêòèâíîñòü â îòíîøåíèè âîçáóäèòåëÿ.

Îäíàêî ìîíîòåðàïèÿ òóëÿðåìèè äàííûì àíòèáè-

îòèêîì íåöåëåñîîáðàçíà èç-çà âûñîêîé âåðîÿò-

íîñòè áûñòðîãî ïîÿâëåíèÿ óñòîé÷èâûõ ê ïðåïà-

ðàòó ìóòàíòîâ [17]. 

Õëîðàìôåíèêîë è òåòðàöèêëèíû, ñ ìîìåíòà

èõ ïîÿâëåíèÿ, áûëè ïðåäëîæåíû äëÿ ëå÷åíèÿ òó-

ëÿðåìèè â êà÷åñòâå àëüòåðíàòèâû ñòðåïòîìèöè-

íó. Òàê, C. N. Baker è ñîàâò. [10] â îïûòàõ in vitro
ïîêàçàëè àêòèâíîñòü ýòèõ ïðåïàðàòîâ â îòíîøå-

íèè 15 øòàììîâ F.tularensis. Îäíàêî â ýêñïåðè-

ìåíòàõ íà áåëûõ ìûøàõ, çàðàæ¸ííûõ ðàçëè÷íû-

ìè âàðèàíòàìè âîçáóäèòåëÿ, íè òåòðàöèêëèí, íè

õëîðàìôåíèêîë íå îáåñïå÷èëè âûæèâàíèÿ ëàáî-

ðàòîðíûõ æèâîòíûõ [9].

Àêòèâíîñòü ïîëóñèíòåòè÷åñêîãî àíòèáèîòèêà

ãðóïïû òåòðàöèêëèíîâ — äîêñèöèêëèíà áûëà óñ-

òàíîâëåíà â îòíîøåíèè 36 èçîëÿòîâ F.tularensis èç

ßïîíèè [12]. Îòñóòñòâèÿ ÷óâñòâèòåëüíîñòè ê äî-

êñèöèêëèíó íå áûëî âûÿâëåíî in vitro íè ó îäíîãî

èç 900 øòàììîâ F.tularensis ðàçíûõ ïîäâèäîâ, âçÿ-

òûõ â ðàáîòó Y. Caspar è M. Maurin [15], îäíàêî

ïðè èñïîëüçîâàíèè äîêñèöèêëèíà â ýêñïåðèìåí-

òàõ íà æèâîòíûõ àâòîðû îòìå÷àëè ÷àñòûå ñëó÷àè

ðåöèäèâîâ, ÷òî ñîãëàñîâûâàëîñü ñ áîëåå âûñîêè-

ìè ïîêàçàòåëÿìè íåóäà÷è ëå÷åíèÿ ýòèì àíòèáèî-

òèêîì òóëÿðåìèè ó ëþäåé. Î áîëüøîì êîëè÷åñòâå

ðåöèäèâîâ òàêæå ñâèäåòåëüñòâóþò è èññëåäîâàíèÿ

P. Russell è ñîàâò. [18]. Ýòè äàííûå êîððåëèðóþò ñ

âûñîêèìè ïîêàçàòåëÿìè íåóäà÷íîãî ëå÷åíèÿ ýòèì

àíòèáèîòèêîì òóëÿðåìèè ó ëþäåé. Íà îñíîâàíèè

ïîëó÷åííûõ ðåçóëüòàòîâ C. Rojas-Moreno è ñîàâò.

[19] äåëàþò âûâîä î âåðîÿòíîñòè íåýôôåêòèâíîãî

èñïîëüçîâàíèÿ òåòðàöèêëèíîâ è âûñîêîì ðèñêå

âîçíèêíîâåíèÿ ðåöèäèâîâ ïðè ëå÷åíèè òóëÿðå-

ìèè ó ÷åëîâåêà. Áîëåå òîãî, ïîâûøåííûì óðîâíåì

óñòîé÷èâîñòè ê òåòðàöèêëèíàì õàðàêòåðèçîâà-

ëèñü øòàììû íîâîé ãðóïïû F.tularensis subsp. hol-
arctica, âûäåëåííûå íåäàâíî â Øâåéöàðèè [20].

Â èññëåäîâàíèè A. Ulu Kiliç è ñîàâò. [21] ñ ïî-

ìîùüþ Å-òåñòà â îòíîøåíèè F.tularensis subsp.

holarctica áûëà óñòàíîâëåíà áîëåå âûñîêàÿ, â ñðàâ-

íåíèè ñ äîêñèöèêëèíîì, àêòèâíîñòü òèãåöèêëè-

íà — ïðåïàðàòà, âõîäÿùåãî â íîâûé êëàññ ãëè-

öèëöèêëèíîâ. Àâòîðû ñ÷èòàþò, ÷òî òèãåöèêëèí

ìîæåò áûòü âàæíûì òåðàïåâòè÷åñêèì àëüòåðíà-

òèâíûì àãåíòîì â ñëó÷àå, åñëè äðóãèå àíòèáèîòè-

êè íå ìîãóò áûòü èñïîëüçîâàíû èëè òðåáóåòñÿ

âíóòðèâåííàÿ òåðàïèÿ. Îäíàêî îãðàíè÷åíèåì

ïðèìåíåíèÿ òèãåöèêëèíà ñ÷èòàåòñÿ åãî íåýôôåê-

òèâíîñòü ïðè ëå÷åíèè ìóëüòèðåçèñòåíòíûõ áàê-

òåðèàëüíûõ èíôåêöèé, åãî ïàðåíòåðàëüíûé ñïî-

ñîá ââåäåíèÿ è îáùàÿ ñòîèìîñòü.

Íåîäíîçíà÷íûå ðåçóëüòàòû áûëè ïîëó÷åíû â ðå-

çóëüòàòå áîëüøîãî ñïåêòðà èññëåäîâàíèé, íàïðàâ-

ëåííûõ íà èçó÷åíèå ïåðñïåêòèâ ïðèìåíåíèÿ ïðåïà-

ðàòîâ êëàññà áåòà-ëàêòàìîâ (ïåíèöèëëèíû, öåôàëî-

ñïîðèíû, êàðáàïåíåìû) â ëå÷åíèè òóëÿðåìèè ó ÷å-

ëîâåêà. Îá àêòèâíîñòè in vitro ìîêñàëàêòàìà, öåôòà-

çèäèìà, öåôîòàêñèìà, öåôòðèàêñîíà â îòíîøåíèè 15

øòàììîâ F.tularensis ñâèäåòåëüñòâîâàëè ðåçóëüòàòû

îïûòîâ C. N. Baker è ñîàâò. [10]. A. Hotta è ñîàâò. [12],

ïðèìåíèâ E-òåñò, ïîêàçàëè îòñóòñòâèå ÷óâñòâèòåëü-

íîñòè 36 èçîëÿòîâ F.tularensis èç ßïîíèè ê áåíçèëïå-

íèöèëëèíó è öåôàëîòèíó; ÷óâñòâèòåëüíîñòü ê ñåìè

äðóãèì áåòà-ëàêòàìàì (àçòðåîíàì, öåôîòàêñèì, öå-

ôîêñèòèí, öåôòðèàêñîí, öåôóðîêñèì, èìèïåíåì è

ìåðîïåíåì) âàðüèðîâàëà ñðåäè èçîëÿòîâ. V. Sutera è

ñîàâò. ñîîáùèëè îá îòñóòñòâèè àêòèâíîñòè êàðáàïå-

íåìîâ â îòíîøåíèè ýêñòðà- è âíóòðèêëåòî÷íûõ

ôîðì äâóõ øòàììîâ F.tularensis [22].

Ïðè ñðàâíèòåëüíîì èçó÷åíèè àíòèáàêòåðè-

àëüíîé àêòèâíîñòè in vitro øèðîêîãî íàáîðà áåòà-

ëàêòàìíûõ àíòèáèîòèêîâ Ì. Â. Öèìáàëèñòîâîé è

Í. Â. Ïàâëîâè÷ [23] óñòàíîâëåíî, ÷òî ïðåäñòàâèòå-
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ëè ðîäà Francisella âíå çàâèñèìîñòè îò ïîäâèäîâîé

ïðèíàäëåæíîñòè õàðàêòåðèçóþòñÿ âûñîêîé ïðè-

ðîäíîé óñòîé÷èâîñòüþ ê ïåíèöèëëèíàì è öåôàëî-

ñïîðèíàì, è òîëüêî íåçíà÷èòåëüíîå êîëè÷åñòâî

øòàììîâ îáëàäàþò ñðåäíåé ÷óâñòâèòåëüíîñòüþ ê

öåôàëîñïîðèíàì III–IV ïîêîëåíèé. Àâòîðàìè âû-

ñêàçàíî ïðåäïîëîæåíèå î òîì, ÷òî îñíîâíîé ïðè-

÷èíîé ðåçèñòåíòíîñòè F.tularensis ÿâëÿåòñÿ íå ôåð-

ìåíòàòèâíàÿ èíàêòèâàöèÿ àíòèáèîòèêà, à íåïðî-

íèöàåìîñòü âíåøíèõ ñòðóêòóð ìèêðîáíîé êëåòêè

èëè ìîäèôèêàöèÿ ìèøåíè äåéñòâèÿ ïðåïàðàòà.

Â èññëåäîâàíèè ïðè÷èí ìíîæåñòâåííîé ëå-

êàðñòâåííîé óñòîé÷èâîñòè F.tularensis Schu S4

E. J. Kopping è ñîàâò. [24] îïðåäåëèëè çíà÷è-

ìîñòü ýôôëþêñíûõ íàñîñîâ è ðîëü áåëêà âíåø-

íåé ìåìáðàíû TolC â èõ ôóíêöèîíèðîâàíèè.

Ýêñïåðèìåíòû, íàïðàâëåííûå íà èçó÷åíèå

ïåðñïåêòèâ ïðèìåíåíèÿ ïðåïàðàòîâ êëàññà ìàê-

ðîëèäîâ ïðè òóëÿðåìèè, äàþò ðàçíîïëàíîâûå ðå-

çóëüòàòû, õàðàêòåðèçóþùèå âîçìîæíîñòü èëè íå-

âîçìîæíîñòü èõ ïðèìåíåíèÿ â ëå÷åíèè òóëÿðå-

ìèè. Èçâåñòíî, ÷òî ãîëàðêòè÷åñêèå øòàììû òóëÿ-

ðåìèéíîãî ìèêðîáà, öèðêóëèðóþùèå â Åâðîïå,

îáëàäàþò ïðèðîäíîé óñòîé÷èâîñòüþ ê ýðèòðîìè-

öèíó. Â òî æå âðåìÿ ãîëàðêòè÷åñêèå øòàììû èç

î÷àãîâ Ñèáèðè, Äàëüíåãî Âîñòîêà è ßïîíèè ïðî-

ÿâëÿþò ÷óâñòâèòåëüíîñòü ê àíòèáèîòèêàì ãðóïïû

ìàêðîëèäîâ [6]. ×óâñòâèòåëüíîñòü ê ýðèòðîìèöè-

íó ïîäòâåðæäåíà â îïûòàõ in vitro ñ èñïîëüçîâàíè-

åì ìîäèôèöèðîâàííîãî áóëüîíà Ìþëëåð–Õèí-

òîíà â îòíîøåíèè 15 øòàììîâ F.tularensis [10] è 36

èçîëÿòîâ F.tularensis èç ßïîíèè [12]. Øòàììû

F.tularensis, âûäåëåííûå â Øâåéöàðèè, ïîêàçàëè

óñòîé÷èâîñòü ê ýðèòðîìèöèíó [20], â ñâÿçè ñ ÷åì,

àâòîðû äàííîãî èññëåäîâàíèÿ íå ðåêîìåíäóþò

ïðèìåíÿòü ýòîò àíòèáèîòèê äëÿ ëå÷åíèÿ ñëó÷àåâ

òóëÿðåìèè, âûçâàííîé ãîëàðêòè÷åñêèìè åâðîïåé-

ñêèìè øòàììàìè, áåç ïðåäâàðèòåëüíîé îöåíêè

àíòèáèîòèêî÷óâñòâèòåëüíîñòè.

Ìåæøòàììîâàÿ ðàçíèöà â ÷óâñòâèòåëüíîñòè ê

ìàêðîëèäàì óñòàíîâëåíà â ðàáîòå H. S. Heine è ñî-

àâò. [11]. Â ýêñïåðèìåíòàõ Y. Caspar è M. Maurin [15]

àêòèâíîñòü ìàêðîëèäîâ áûëà áîëåå âûðàæåíà

ïðîòèâ F.tularensis, âûðàùåííîãî â ôàãîöèòàðíûõ

êëåòêàõ, ÷åì â áåñêëåòî÷íûõ ñðåäàõ. Àâòîðû ñ÷è-

òàþò, ÷òî ìàêðîëèäû (îñîáåííî àçèòðîìèöèí)

ìîãóò áûòü àëüòåðíàòèâîé ó ïàöèåíòîâ, èíôèöè-

ðîâàííûõ ÷óâñòâèòåëüíûìè ê ýðèòðîìèöèíó

øòàììàìè F.tularensis. 

Â ïîñëåäíèå ãîäû âñ¸ áîëåå øèðîêîå ïðèìåíå-

íèå â ýòèîòðîïíîé òåðàïèè èíôåêöèîííûõ áîëåç-

íåé îòâîäèòñÿ ïðåïàðàòàì ãðóïïû ôòîðõèíîëî-

íîâ. Àêòèâíîñòü ôòîðõèíîëîíîâ â îòíîøåíèè 900

øòàììîâ F.tularensis ðàçíûõ ïîäâèäîâ áûëà ïîêà-

çàíà êàê íà ïèòàòåëüíûõ ñðåäàõ, òàê è íà êóëüòóðå

ôàãîöèòàðíûõ êëåòîê [15]. ×óâñòâèòåëüíîñòü ê öè-

ïðîôëîêñàöèíó ñ ïîìîùüþ Å-òåñòà óñòàíîâëåíà ó

36 èçîëÿòîâ F.tularensis èç ßïîíèè [12]. 

Â èññëåäîâàíèÿõ ìíîãèõ àâòîðîâ ïîêàçàíà

âûñîêàÿ ýôôåêòèâíîñòü ôòîðõèíîëîíîâ ïðè ëå-

÷åíèè ýêñïåðèìåíòàëüíîé òóëÿðåìèéíîé èíôåê-

öèè íà ðàçëè÷íûõ áèîëîãè÷åñêèõ ìîäåëÿõ. Â ÷à-

ñòíîñòè, â ðàáîòå Ò. À. Áîíäàðåâîé è äð. [25] ïðè

ëå÷åíèè ìîðñêèõ ñâèíîê, çàðàæ¸ííûõ ãîëàðêòè-

÷åñêèì øòàììîì âîçáóäèòåëÿ òóëÿðåìèè, ïîêàçà-

íà ýôôåêòèâíîñòü ñïàðôëîêñàöèíà, ïåôëîêñà-

öèíà è ìîêñèôëîêñàöèíà.

Îäíàêî ýêñïåðèìåíòû P. Russell è ñîàâò. [18]

ñâèäåòåëüñòâóþò î áîëüøîì êîëè÷åñòâå ðåöèäè-

âîâ ïðè ëå÷åíèè öèïðîôëîêñàöèíîì ýêñïåðè-

ìåíòàëüíîé òóëÿðåìèè ìûøåé, çàðàæ¸ííûõ

F.tularensis Schu S4. Áîëåå òîãî, ñîãëàñíî äàííûì

Ì.Â. Öèìáàëèñòîâîé è ñîàâò. [26], ýôôåêòèâ-

íîñòü ýòèîòðîïíîé òåðàïèè òóëÿðåìèè íà ìîäåëè

ëàáîðàòîðíûõ æèâîòíûõ ñóùåñòâåííî çàâèñèò

êàê îò áèîëîãè÷åñêèõ îñîáåííîñòåé èíôèöèðóþ-

ùåãî øòàììà, òàê è îò èñïîëüçóåìîãî ïðåïàðàòà.

Ñëåäóåò îáðàòèòü îñîáîå âíèìàíèå íà òîò ôàêò,

÷òî äàæå ïðè âûæèâàíèè ìûøåé ïîñëå êóðñà ëå-

÷åíèÿ, ôòîðõèíîëîíû íå îáåñïå÷èâàëè ïîëíóþ

ñàíàöèþ îðãàíèçìà õîçÿèíà îò áàêòåðèé. Ïî-âè-

äèìîìó, ýòî è îáúÿñíÿåò ÷àñòîòó ðåöèäèâèðîâà-

íèÿ ïðè òóëÿðåìèéíîé èíôåêöèè. 

Ýôôåêòèâíîñòü ïðîôèëàêòèêè ïåðîðàëüíûì

ââåäåíèåì ëåâîôëîêñàöèíà óñòàíîâëåíà íà ìîäå-

ëè èíãàëÿöèîííîé òóëÿðåìèè îáûêíîâåííîé

ìàðòûøêè [27]. Ëåâîôëîêñàöèí çàùèùàåò ìû-

øåé, èíòðàíàçàëüíî èíôèöèðîâàííûõ ëåòàëüíîé

äîçîé F.tularensis Schu S4, äàæå â ñëó÷àå ïîçäíåãî

íà÷àëà ëå÷åíèÿ (÷åðåç 72 ÷ ïîñëå çàðàæåíèÿ).

Êðîìå òîãî, àâòîðàìè ïîêàçàíî, ÷òî ëåâîôëîêñà-

öèí íå ïðåïÿòñòâóåò ôîðìèðîâàíèþ èììóíèòåòà

è âûðàáîòêå çàùèòíûõ àíòèòåë. Ìûøè, óñïåøíî

ëå÷åííûå ëåâîôëîêñàöèíîì, áûëè ïî÷òè ïîëíî-

ñòüþ óñòîé÷èâû ê ïîâòîðíîìó çàðàæåíèþ

F.tularensis Schu S4 èíòðàíàçàëüíûì ïóò¸ì [28].

Íåîáõîäèìîñòü ïîèñêà íîâûõ ñïîñîáîâ àíòè-

áàêòåðèàëüíîé òåðàïèè òóëÿðåìèè îáóñëîâëåíà

ðÿäîì ïðè÷èí: ïîòåíöèàëüíàÿ òîêñè÷íîñòü ïðå-

ïàðàòîâ ïåðâîé ëèíèè, âûñîêàÿ ÷àñòîòà ðåöèäè-

âîâ è íåóäà÷ ëå÷åíèÿ, îñîáåííî ïðè òÿæ¸ëûõ ôîð-

ìàõ áîëåçíè, à òàêæå âîçìîæíîå èñïîëüçîâàíèå

àíòèáèîòèêîðåçèñòåíòíûõ øòàììîâ F.tularensis â

êîíòåêñòå áèîëîãè÷åñêîé óãðîçû.

Îäíèì èç ïóòåé ðåøåíèÿ ïðîáëåìû ðåçèñ-

òåíòíîñòè âîçáóäèòåëÿ òóëÿðåìèè ê àíòèìèêðîá-

íûì ïðåïàðàòàì ÿâëÿåòñÿ ñîçäàíèå ñîâðåìåííûõ

áîëåå ðåçóëüòàòèâíûõ àíòèáèîòèêîâ, îáëàäàþ-

ùèõ íîâûìè ìåõàíèçìàìè äåéñòâèÿ, à òàêæå ìî-

äèôèêàöèÿ âàðèàíòîâ óæå èçâåñòíûõ ãðóïï àíòè-

áàêòåðèàëüíûõ ïðåïàðàòîâ. 

Â êà÷åñòâå ïîòåíöèàëüíûõ íîâûõ àëüòåðíà-

òèâíûõ ïðåïàðàòîâ äëÿ ëå÷åíèÿ òóëÿðåìèè ïðåä-

ëîæåíû íîâûå ñèíòåòè÷åñêèå áèñ-èíäîëüíûå ñî-

åäèíåíèÿ [29], áåíçîêñàçîëû, ôòàëàçèíîíû è ñî-

åäèíåíèÿ íà îñíîâå àðèëìî÷åâèíû [30].
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Îáîñíîâàíî èñïîëüçîâàíèå çàìåù¸ííûõ äè-

ôåíèëîâûõ ýôèðîâ â êà÷åñòâå ïëàòôîðìû äëÿ

ðàçðàáîòêè íîâûõ õèìèîòåðàïåâòè÷åñêèõ ïðåïà-

ðàòîâ äëÿ ëå÷åíèÿ òóëÿðåìèè [31].

Âûñîêóþ ýôôåêòèâíîñòü íà ìîäåëÿõ ìûøåé è

ìàêàê, àýðîçîëüíî èíôèöèðîâàííûõ F.tularensis
Schu S4, è íèçêóþ ñòåïåíü ðåöèäèâîâ îáåñïå÷èâà-

åò íîâûé ñèíòåòè÷åñêèé ôòîðöèêëèí TP-271 [32].

Îïðåäåë¸ííûì ïîòåíöèàëîì äëÿ äàëüíåéøåé

ðàçðàáîòêè íîâûõ àíòèòóëÿðåìèéíûõ àãåíòîâ îá-

ëàäàåò AR-13 (ïðîèçâîäíîå èíãèáèòîðà öèêëîîê-

ñèãåíàçû-2 öåëåêîêñèáà) [33].

Ïîëîæèòåëüíûå ðåçóëüòàòû ïîëó÷åíû ïðè

îöåíêå áàêòåðèöèäíîãî ýôôåêòà â îòíîøåíèè

F.tularensis íîâîãî ïðîòèâîìèêðîáíîãî ñðåäñòâà

ðåçàçóðèíà [34].

Îñóùåñòâëÿþòñÿ èññëåäîâàíèÿ ïî îòáîðó ãðèá-

íûõ ìåòàáîëèòîâ [35, 36] è ïåïòèäîâ íàñåêîìûõ [37],

èíãèáèðóþùèõ ðîñò âîçáóäèòåëÿ òóëÿðåìèè. 

Â ñâÿçè ñ íàðàñòàíèåì ó ìíîãèõ áàêòåðèàëü-

íûõ àãåíòîâ àíòèáèîòèêîðåçèñòåíòíîñòè âîçîá-

íîâë¸í èíòåðåñ èññëåäîâàòåëåé ê ïîèñêó ñïåöè-

ôè÷åñêèõ áàêòåðèîôàãîâ, ïåðñïåêòèâíûõ äëÿ ëå-

÷åíèÿ èíôåêöèé. Â òî æå âðåìÿ, ê ñîæàëåíèþ,

íåîäíîêðàòíûå ïîïûòêè âûÿâèòü âèðóëåíòíûå

ôàãè ó òóëÿðåìèéíîãî ìèêðîáà ïîêà íå óâåí÷à-

ëèñü óñïåõîì. Òåì íå ìåíåå, íåêîòîðûå àâòîðû

ïðåäïîëàãàþò öåëåñîîáðàçíîñòü ïðîâåäåíèÿ òà-

êèõ èññëåäîâàíèé, êîòîðûå, ïîìèìî íàó÷íîé íî-

âèçíû, ìîãóò îòêðûòü àëüòåðíàòèâíûå ïîäõîäû ê

ýòèîòðîïíîé òåðàïèè òóëÿðåìèè [38].

Äðóãèì âåêòîðîì íàó÷íîãî ïîèñêà ÿâëÿåòñÿ

ïîèñê ñïîñîáîâ ïðåäîòâðàùåíèÿ èëè çàìåäëåíèÿ

ôîðìèðîâàíèÿ àíòèáèîòèêîðåçèñòåíòíîñòè ó

F.tularensis. Âàæíîñòü äàííîãî íàïðàâëåíèÿ àðãó-

ìåíòèðîâàííî ïîêàçàíà â õîäå àíàëèçà ìàòåìà-

òè÷åñêîé ìîäåëè, â êîòîðîé ñîïîñòàâëåíèå ñêî-

ðîñòè ðàçðàáîòêè íîâûõ àíòèáàêòåðèàëüíûõ ïðå-

ïàðàòîâ ñî ñêîðîñòüþ èõ óñòàðåâàíèÿ çà ñ÷¸ò

ôîðìèðîâàíèÿ àíòèáèîòèêîðåçèñòåíòíîñòè,

ïðîäåìîíñòðèðîâàëî, ÷òî â äîëãîâðåìåííîé ïåð-

ñïåêòèâå ðàáîòà íàä çàìåäëåíèåì ôîðìèðîâàíèÿ

àíòèáèîòèêîðåçèñòåíòíîñòè ó áàêòåðèé äëÿ

áîðüáû ñ èíôåêöèÿìè ýôôåêòèâíåå, ÷åì ñîçäà-

íèå íîâûõ àíòèáèîòèêîâ [39]. Àâòîðû ïðîâåä¸í-

íîãî èññëåäîâàíèÿ ñ÷èòàþò, ÷òî ðàçðàáîòêà òà-

êèõ ìåòîäîâ ñòàíåò îñíîâíûì íàïðàâëåíèåì ðàç-

âèòèÿ àíòèìèêðîáíîé òåðàïèè â áóäóùåì.

Â äàííîì íàïðàâëåíèè óñèëèÿ ðÿäà ó÷¸íûõ

íàöåëåíû íà ïîèñê ñïîñîáîâ ïîâûøåíèÿ ýôôåê-

òèâíîñòè àìèíîãëèêîçèäîâ ïðè òóëÿðåìèè. Òàê,

óñòàíîâëåí ñèíåðãèçì ïðè êîìáèíèðîâàííîì ëå-

÷åíèè èíôèöèðîâàííûõ F.tularensis ìûøåé ãåí-

òàìèöèíîì è ãàëëèåì [40]. Âûäâèíóòà ãèïîòåçà î

òîì, ÷òî ãàëëèé, ñâÿçûâàÿñü ñèñòåìàìè âñàñûâà-

íèÿ æåëåçà è èíãèáèðóÿ åãî ïîãëîùåíèå, ìîæåò

ïîòåíöèðîâàòü äåéñòâèå ãåíòàìèöèíà â îòíîøå-

íèè F.tularensis Schu S4 in vitro è in vivo. 

Äëÿ ðåøåíèÿ ïðîáëåìû áèîäîñòóïíîñòè

ñòðåïòîìèöèíà, äëÿ êîòîðîãî õàðàêòåðíà ïëîõàÿ

ïðîíèöàåìîñòü ìåìáðàí ìèêðîáíîé êëåòêè è áû-

ñòðàÿ ýëèìèíàöèÿ, ðàçðàáîòàíû ïîëèìåðíûå ëè-

ïîñîìû, êîòîðûå íà ìîäåëè ñîâìåñòíîãî êóëüòè-

âèðîâàíèÿ âîçáóäèòåëÿ òóëÿðåìèè è ìàêðîôàãîâ

îáåñïå÷èâàþò óëó÷øåííóþ öèòîçîëüíóþ äîñòàâêó

ñòðåïòîìèöèíà â àëüâåîëÿðíûå ìàêðîôàãè [41].

Ýòî èññëåäîâàíèå ñâèäåòåëüñòâóåò î ïîòåíöèàëå

ïîëèìåðíûõ ëèïîñîì â êà÷åñòâå ïîëåçíîé ïëàò-

ôîðìû äëÿ äîñòàâêè àíòèáèîòèêîâ ïðè òåðàïèè

âíóòðèêëåòî÷íûõ èíôåêöèé.

Ýôôåêòèâíûì ñïîñîáîì ïðåäîòâðàùåíèÿ

ôîðìèðîâàíèÿ àíòèáèîòèêîðåçèñòåíòíîñòè ó

âîçáóäèòåëåé èíôåêöèîííûõ áîëåçíåé è ïîâû-

øåíèÿ ýôôåêòèâíîñòè ýòèîòðîïíîé òåðàïèè ÿâ-

ëÿåòñÿ èñïîëüçîâàíèå äëÿ ëå÷åíèÿ êîìáèíàöèé

àíòèáàêòåðèàëüíûõ ïðåïàðàòîâ, îáëàäàþùèõ ñè-

íåðãèäíûì õàðàêòåðîì âçàèìîäåéñòâèÿ. Èññëå-

äîâàíèÿ Í. Â. Ïàâëîâè÷ è äð. [9] ïîêàçàëè, ÷òî

êîìáèíàöèÿ àìèíîãëèêîçèäîâ è ðèôàìïèöèíà

ïðåäîõðàíÿåò îò ãèáåëè 90–100% æèâîòíûõ, çà-

ðàæ¸ííûõ øòàììàìè âîçáóäèòåëÿ òóëÿðåìèè,

âûçûâàþùèìè èíôåêöèþ, ïðè êîòîðîé ìîíîòå-

ðàïèÿ ýòèìè ïðåïàðàòàìè ìàëîýôôåêòèâíà. 

Ýêñïåðèìåíòàëüíûå äàííûå Y. Caspar è M. Mau-

rin [15] ñâèäåòåëüñòâóþò î òîì, ÷òî êîìáèíàöèÿ

àìèíîãëèêîçèäà ñ ôòîðõèíîëîíîì ìîæåò áûòü

íàèáîëåå ýôôåêòèâíîé àëüòåðíàòèâîé ó ïàöèåí-

òîâ ñ òÿæ¸ëîé ôîðìîé áîëåçíè, îáåñïå÷èâàÿ áûñ-

òðóþ áàêòåðèöèäíóþ àêòèâíîñòü â îòíîøåíèè

âíåêëåòî÷íûõ è âíóòðèêëåòî÷íûõ F.tularensis.

Îòíîñèòåëüíî ìàëàÿ òîêñè÷íîñòü è õîðîøàÿ

áèîäîñòóïíîñòü öåôàëîñïîðèíîâ îáóñëàâëèâàåò

àêòóàëüíîñòü èññëåäîâàíèé, íàïðàâëåííûõ íà

ïîèñê ïóòåé ïðåîäîëåíèÿ ïðèðîäíîé óñòîé÷è-

âîñòè F.tularensis ê äàííûì ïðåïàðàòàì. Äëÿ ïî-

âûøåíèÿ ýôôåêòèâíîñòè ïðè ëå÷åíèè òóëÿðå-

ìèè ïðåäëîæåí ñïîñîá ñíèæåíèÿ ðåçèñòåíòíîñ-

òè âîçáóäèòåëÿ ê öåôàëîñïîðèíàì ñ èñïîëüçî-

âàíèåì íåòîêñè÷íîãî íåèîíîãåííîãî äåòåðãåí-

òà — òâèíà 80 [42]. Àâòîðàìè äîêàçàíî, ÷òî ïî-

âûøåíèå ïðîíèöàåìîñòè íàðóæíîé ìåìáðàíû

ïîä âîçäåéñòâèåì íåèîíîãåííûõ ÏÀÂ ïðèâîäèò

ê ñóùåñòâåííîìó ñíèæåíèþ óñòîé÷èâîñòè

F.tularensis ê öåôàëîñïîðèíàì in vitro è ïîâûøå-

íèþ ýôôåêòèâíîñòè ëå÷åíèÿ öåôòàçèäèìîì â

êîìáèíàöèè ñ òâèíîì 80 in vivo ïðè ýêñïåðè-

ìåíòàëüíîé òóëÿðåìèè, âûçâàííîé ãîëàðêòè÷å-

ñêèì øòàììîì.

Â êà÷åñòâå ñïîñîáà ïîâûøåíèÿ ýôôåêòèâíîñ-

òè öèïðîôëîêñàöèíà â îòíîøåíèè âíóòðèêëåòî÷-

íîãî ïàòîãåíà F.tularensis ïðåäëîæåí ìåòîä åãî ëè-

ïîñîìíîé èíêàïñóëÿöèè [43]. Ïîêàçàíî, ÷òî îä-

íîêðàòíàÿ äîçà ëèïîñîìàëüíîãî öèïðîôëîêñàöè-

íà, ââåä¸ííàÿ èíòðàíàçàëüíûì èëè èíãàëÿöèîí-

íûì ïóò¸ì, ìîæåò îáåñïå÷èòü çàùèòó îò ë¸ãî÷íîé

òóëÿðåìèè â ýêñïåðèìåíòàõ ñ ìûøàìè [44].
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Ðÿä èññëåäîâàíèé íàïðàâëåí íà ïîèñê âà-

ðèíàòîâ ïîäàâëåíèÿ ñïîñîáíîñòè âîçáóäèòå-

ëÿ òóëÿðåìèè ê îáðàçîâàíèþ áèîïë¸íîê. Òàê,

C. Siebert è ñîàâò. [45], ñ öåëüþ ïîëó÷åíèÿ ìîäå-

ëè äëÿ èçó÷åíèÿ àíòèáèîòèêîðåçèñòåíòíîñòè è

ïåðñèñòåíöèè ôðàíöèñåëë è ñïîñîáîâ èõ ïðå-

îäîëåíèÿ, ñîçäàëè âàðèàíò F.tularensis ñ ìóòàöè-

åé FupA, ñïîñîáñòâóþùåé óñòîé÷èâîñòè ê öè-

ïðîôëîêñàöèíó çà ñ÷¸ò ïîâûøåííîé âåçèêóëÿ-

öèè áàêòåðèé è îáðàçîâàíèÿ áèîïë¸íêè. Êðîìå

óñòîé÷èâîñòè ê öèïðîôëîêñàöèíó ïîëó÷åííûé

øòàìì ïðîÿâëÿë òîëåðàíòíîñòü åù¸ è ê ãåíòàìè-

öèíó. M. E. Milton è ñîàâò. [46] â êà÷åñòâå ñðåä-

ñòâà, èíãèáèðóþùåãî îáðàçîâàíèå áàêòåðèàëü-

íûõ áèîïë¸íîê, ïðåäëàãàþò èñïîëüçîâàòü ñîåäè-

íåíèÿ 2-àìèíîèìèäàçîëà. Ðåçóëüòàòû ýêñïå-

ðèìåíòîâ S. N. Dean è M. L. van Hoek [47]

ñâèäåòåëüñòâóþò î ïîòåíöèàëå ïðèìåíåíèÿ ïðè

ëå÷åíèè òóëÿðåìèè àíòèáèîòèêîâ â ñî÷åòàíèè ñ

ìàïðîòèëèíîì — ïðåïàðàòîì, îáëàäàþùèì àí-

òèáèîïë¸íî÷íîé àêòèâíîñòüþ. 

Îäíèì èç ïåðñïåêòèâíûõ íàïðàâëåíèé ïî-

âûøåíèÿ àíòèáàêòåðèàëüíîé àêòèâíîñòè ëåêàð-

ñòâåííûõ ïðåïàðàòîâ ÿâëÿåòñÿ èõ öåëåíàïðàâ-

ëåííàÿ äîñòàâêà ê î÷àãó âîñïàëåíèÿ. Íàïðèìåð,

C. N. Propst è ñîàâò. [48] ïîêàçàëè âîçìîæíîñòü

çíà÷èòåëüíîãî ïðîãðåññà â ïðèìåíåíèè äîðîãî-

ñòîÿùèõ òåðàïåâòè÷åñêèõ ñðåäñòâ è ìåòîäîâ ëå÷å-

íèÿ ïðè èñïîëüçîâàíèè íàíîàýðîçîëüíîé äîñòàâ-

êè èíêàïñóëèðîâàííîãî â ëèïîñîìû ëåâîôëîêñà-

öèíà. Òàê, äëÿ âûæèâàíèÿ ìûøåé, çàðàæ¸ííûõ

100 LD50 F.novicida, íåîáõîäèìàÿ äîçà ëåâîôëîêñà-

öèíà â òàêîé ôîðìå áûëà ïðèáëèçèòåëüíî â 94 ðà-

çà íèæå, ÷åì òðåáóåìàÿ îðàëüíàÿ äîçà, è â 8 ðàç

íèæå, ÷åì ýôôåêòèâíàÿ âíóòðèáðþøèííàÿ äîçà.

Â êà÷åñòâå ìåòîäà ïîâûøåíèÿ ýôôåêòèâíîñ-

òè àíòèìèêðîáíîé òåðàïèè ïðè îñòðîé ë¸ãî÷íîé

òóëÿðåìèè ïðåäëîæåí ñïîñîá ïîñò-ýêñïîçèöèîí-

íîé èììóíèçàöèè àíòèãåíàìè áåëêîâ ìåìáðàí-

íîé ôðàêöèè F.tularensis. Èììóíèçàöèÿ ìûøåé

÷åðåç 24 ÷ ïîñëå èõ çàðàæåíèÿ F.tularensis Schu S4

îáåñïå÷èëà äîñòîâåðíîå ïîâûøåíèå ýôôåêòèâ-

íîñòè ñóáòåðàïåâòè÷åñêèõ äîç ãåíòàìèöèíà [49]. 

Â äàííîì îáçîðå ìû ïîïûòàëèñü îòðàçèòü îñ-

íîâíûå äîñòèæåíèÿ è òåíäåíöèè èññëåäîâàíèé

îòå÷åñòâåííûõ è çàðóáåæíûõ ó÷¸íûõ, ïîñâÿù¸í-

íûå ýòèîòðîïíîé òåðàïèè òóëÿðåìèè. Àíàëèç äàí-

íûõ ëèòåðàòóðû ÷¸òêî äåìîíñòðèðóåò, ÷òî ëå÷åíèå

òóëÿðåìèè äàæå ðåêîìåíäîâàííûìè àíòèáèîòèêà-

ìè ñâÿçàíî ñ îïðåäåë¸ííûìè òðóäíîñòÿìè, êîòî-

ðûå ìîãóò ïðîÿâëÿòüñÿ êàê â íåâûñîêîé ýôôåê-

òèâíîñòè îòäåëüíûõ ïðåïàðàòîâ, òàê è â âûñîêîì

ïðîöåíòå ðåöèäèâîâ èíôåêöèè ïîñëå ëå÷åíèÿ.

Äëÿ îáåñïå÷åíèÿ íàä¸æíîé çàùèòû ëþäåé â

ñëó÷àå îñëîæíåíèÿ ýïèäåìèîëîãè÷åñêîé îáñòà-

íîâêè ïî òóëÿðåìèè, à òàêæå â ñëó÷àå ÷ðåçâû÷àé-

íûõ ñèòóàöèé, ñâÿçàííûõ ñ áèîòåððîðèñòè÷åñêè-

ìè óãðîçàìè, ó÷¸íûì ïðåäñòîèò ïðîäîëæèòü èí-

òåíñèâíóþ ýêñïåðèìåíòàëüíóþ ðàáîòó. Ïåðñïåê-

òèâíûìè â ïëàíå ñîâåðøåíñòâîâàíèÿ ïîäõîäîâ

ëå÷åíèÿ ýòîé îñîáî îïàñíîé áîëåçíè îñòàþòñÿ òà-

êèå íàïðàâëåíèÿ, êàê ïîèñê ñïîñîáîâ ñíèæåíèÿ

òîêñè÷íîñòè äëÿ îðãàíèçìà ÷åëîâåêà ðåêîìåíäî-

âàííûõ äëÿ ëå÷åíèÿ òóëÿðåìèè àíòèáàêòåðèàëü-

íûõ ïðåïàðàòîâ; ðàçðàáîòêà íîâûõ ïðåïàðàòîâ,

ýôôåêòèâíûõ â îòíîøåíèè F.tularensis, îòëè÷àþ-

ùèõñÿ îò èìåþùèõñÿ õèìè÷åñêèì ñòðîåíèåì è

ìåõàíèçìîì äåéñòâèÿ; à òàêæå ïîèñê ïðåïàðàòîâ,

ñïîñîáíûõ ïðåîäîëåòü ìíîæåñòâåííóþ ïðèðîä-

íóþ ðåçèñòåíòíîñòü âîçáóäèòåëÿ.
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