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В ПОМОЩЬ ПРАКТИКУЮЩЕМУ ВРАЧУ
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Èçó÷åíà ðåçèñòåíòíîñòü 2134 êëèíè÷åñêèõ øòàììîâ îñíîâíûõ ýòèîëîãè÷åñêè çíà÷èìûõ âèäîâ ãðàìîòðèöàòåëüíûõ áàêòå-
ðèé çà ïÿòèëåòíèé ïåðèîä íàáëþäåíèÿ (2004—2008 ãã.) ê ïÿòè áåòàëàêòàìíûì àíòèáèîòèêàì — öåôåïèìó, ïèïåðàöèëëè-
íó/òàçîáàêòàìó, öåôîïåðàçîíó/ñóëüáàêòàìó, èìèïåíåìó è öåôàëîñïîðèíó Ø ïîêîëåíèÿ — öåôòàçèäèìó, êîòîðûé â äàííîì
èññëåäîâàíèè ñëóæèë ïðåïàðàòîì ñðàâíåíèÿ. Âñåãî ïðîàíàëèçèðîâàíà â äèíàìèêå ðåçèñòåíòíîñòü 554 øòàììîâ E.coli, 578
øòàììîâ P.aeruginosa, 255 øòàììîâ Acinetobacter spp., 161 øòàììà Proteus mirabilis, 359 øòàììîâ Klebsiella pneumoniae è
227 øòàììîâ Enterobacter cloacae. Ñðàâíèòåëüíûé àíàëèç ÷àñòîòû âûäåëåíèÿ àíòèáèîòèêîóñòîé÷èâûõ øòàììîâ ó áîëüíûõ,
íàõîäèâøèõñÿ íà ëå÷åíèè â ïåðèîä 2004—2008 ãã., â óñëîâèÿõ ÷àñòîãî è äëèòåëüíîãî èñïîëüçîâàíèÿ öåôîïåðàçîíà/ñóëü-
áàêòàìà, ìåðîïåíåìà è èìèïåíåìà, ïîêàçàë, ÷òî íàáëþäàåòñÿ íàðàñòàíèå óñòîé÷èâîñòè êî âñåì áåòàëàêòàìíûì àíòèáèî-
òèêàì, â òîì ÷èñëå è ê èíãèáèòîðîçàùèù¸ííûì. Â çíà÷èòåëüíî ìåíüøåé ñòåïåíè ýòî îòíîñèòñÿ ê èìèïåíåìó, îäíàêî âûäå-
ëåíèå â 2008 ãîäó 39,5% øòàììîâ P.aeruginosa, óñòîé÷èâûõ ê èìèïåíåìó, ïîäòâåðæäàåò óïîìÿíóòóþ òåíäåíöèþ. Îáðàùàåò
íà ñåáÿ âíèìàíèå «ñòðåìèòåëüíûé» ðîñò ðåçèñòåíòíîñòè â 2007 è 2008 ãã. øòàììîâ K.pneumoniae, E.cloacae è Acinetobacter
spp. ê îáîèì çàùèù¸ííûì áåòàëàêòàìàì â 3—5 ðàç, äîñòèãàÿ ñîîòâåòñòâåííî â ñðåäíåì 56 è 45%, 45 è 35% è 26 è 30% óñ-
òîé÷èâûõ øòàììîâ. Ýòî ïîçâîëÿåò ïðåäïîëîæèòü, ÷òî îñíîâíûì ìåõàíèçìîì ðåçèñòåíòíîñòè ýòèõ ìèêðîîðãàíèçìîâ ê çà-
ùèù¸ííûì áåòàëàêòàìàì áûëà ãèïåðïðîäóêöèÿ áåòà-ëàêòàìàçû ÑÒÕ-Ì òèïà. Â ïîëüçó ýòîãî ñâèäåòåëüñòâóåò âûñîêàÿ äî-
ëÿ óñòîé÷èâûõ ê öåôåïèìó øòàììîâ: ñðåäè K.pneumoniae — 76,8% è ñðåäè Acinetobacter spp. — 62,2%. Äåëàåòñÿ âûâîä î
íåîáõîäèìîñòè ïåðèîäè÷åñêîé ðåâèçèè ïîëèòèêè ïðåâåíòèâíîé àíòèáèîòèêîïðîôèëàêòèêè, êîòîðàÿ, ÿâëÿÿñü íàä¸æíîé
ïðåãðàäîé ðàçâèòèÿ ïîñëåîïåðàöèîííûõ îñëîæíåíèé ó îïåðèðóåìûõ áîëüíûõ, â òî æå âðåìÿ ñïîñîáñòâóåò ñåëåêöèè â ãîñ-
ïèòàëüíûõ óñëîâèÿõ íîçîêîìèàëüíûõ øòàììîâ ñ èíûìè ìåõàíèçìàìè àíòèáèîòèêîðåçèñòåíòíîñòè. 

Êëþ÷åâûå ñëîâà: íîçîêîìèàëüíûå ãðàìîòðèöàòåëüíûå âîçáóäèòåëè, óñòîé÷èâîñòü, áåòàëàêòàìû.

Resistance of 2134 clinical isolates of etiologically significant species of gramnegative bacteria to 5 beta-lactam antibi-
otics, i. e. cefepime, piperacillin/tazobactam, cefoperazone/sulbactam, imipenem and ceftazidime (the 3rd generation
cephalosporin) as the reference drug was investigated for the period of 5 years (2004—2008). In total, 554 strains of
E.coli, 578 strains of P.aeruginosa, 255 strains of Acinetobacter spp., 161 strains of Proteus mirabilis, 359 strains of
Klebsiella pneumoniae and 227 strains of Enterobacter cloacae were assayed in dynamics. The comparative analysis of the
frequency of the antibiotic resistant isolates from the patients treated within 2004—2008 with often and long-term use of
cefoperazom-sulbactam, meropenem and imipenem revealed an increase in development of resistance to all beta-lactams,
including the inhibitor-protected ones. It least of all concerned imipenem, still isolation of 39.5% of the imipenem resis-
tant strains of P.aeruginosa was in favour of the tendency. A dramatic 3—5-fold rise of resistance in 2007 and 2008 in the
isolates of K.pneumoniae, E.cloacae and Acinetobacter spp. to both the inhibitor-protected beta-lactams, that averaged
56 and 45%, 45 and 35% and 26 and 30% respectively, deserved attention. It was assumed that the main mechanism of
resistance in the isolates to the inhibitor-protected beta-lactams was hyperproduction of beta-lactamase of type CTX-M.
The large part of the cefepime resistant isolates of K.pneumoniae and Acitetobacter spp. (76.8 and 62.2% respectively)
was in favour of the assumption. It was concluded that periodical reversion of the policy of preventive antibiotic prophy-
laxis was necessary, since such a prophylaxis is a reliable  barrier to development of postoperative complications and at
the same time it promotes selection of nosocomial strains with some other mechanisms of antibiotic resistance under hos-
pital conditions.

Key words: nosocomial gramnegative pathogens, resistance, beta-lactams.
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Ââåäåíèå
Â ðåêîíñòðóêòèâíîé õèðóðãèè âåäóùóþ ðîëü

èãðàåò õèðóðãè÷åñêîå ëå÷åíèå, à àíòèáàêòåðèàëü-

íîé òåðàïèè îòâîäèòñÿ ñîïóòñòâóþùàÿ (èëè äî-

ïîëíèòåëüíàÿ) ðîëü, êîòîðàÿ èñïîëíÿåòñÿ â äâóõ

âàðèàíòàõ: ïðîôèëàêòè÷åñêîì è ëå÷åáíîì. Åñëè

äëÿ ïðåäîòâðàùåíèÿ âîñïàëèòåëüíî-äåñòðóêòèâ-

íûõ èçìåíåíèé è ðàçâèòèÿ ãíîéíî-âîñïàëèòåëü-

íîãî îñëîæíåíèÿ äîñòàòî÷íî ïðèìåíåíèÿ àíòè-

áàêòåðèàëüíûõ ïðåïàðàòîâ â ýìïèðè÷åñêîì

ðåæèìå, èñõîäÿ èç íàèáîëåå âåðîÿòíûõ âîçáóäè-

òåëåé ñ ïðåäïîëàãàåìîé ÷óâñòâèòåëüíîñòüþ, òî

íàëè÷èå ðàçâèâøåéñÿ õèðóðãè÷åñêîé èíôåêöèè

òðåáóåò öåëåíàïðàâëåííîé ýòèîòðîïíîé òåðàïèè.

Óñëîâíî ìîæíî ãîâîðèòü î òðåõ îñíîâíûõ

ãðóïïàõ õèðóðãè÷åñêîé èíôåêöèè: ìîíîèíôåê-

öèÿõ, âûçâàííûõ ïðåèìóùåñòâåííî îäíèì ìèê-

ðîîðãàíèçìîì (÷àùå âñåãî ýòî — èíôåêöèè êîæè

è ìÿãêèõ òêàíåé, âûçâàííûå ïèîãåííûì ñòðåïòî-

êîêêîì èëè çîëîòèñòûì ñòàôèëîêîêêîì); èíôåê-

öèÿõ ïîëèìèêðîáíîé ýòèîëîãèè (ïåðèòîíèò, àá-

ñöåññû áðþøíîé ïîëîñòè, èíôåêöèè ìàëîãî

òàçà, àñïèðàöèîííàÿ ïíåâìîíèÿ, ýìïèåìà ïëåâ-

ðû è äðóãèå, âûçâàííûå àýðîáíûìè èëè àíàýðîá-

íûìè ìèêðîîðãàíèçìàìè) è î òàê íàçûâàåìûõ

íîçîêîìèàëüíûõ (ãîñïèòàëüíûõ) èíôåêöèÿõ ó

õèðóðãè÷åñêèõ áîëüíûõ, âûçâàííûõ ðåçèñòåíò-

íîé ýíäîãåííîé èëè êîíòàìèíèðîâàííîé ãîñïè-

òàëüíîé ìèêðîôëîðîé íà ôîíå ñíèæåííîé ðåçèñ-

òåíòíîñòè ìàêðîîðãàíèçìà. 

Ëå÷åíèå áîëüíûõ ñ ðàçëè÷íûìè ôîðìàìè ãîñ-

ïèòàëüíîé èíôåêöèè îñòàåòñÿ îäíîé èç àêòóàëü-

íûõ ïðîáëåì â ðåêîíñòðóêòèâíîé õèðóðãèè, íå-

ñìîòðÿ íà íàëè÷èå øèðîêîãî àðñåíàëà

ïðîòèâîìèêðîáíûõ ñðåäñòâ. Ñðåäè àíòèáàêòåðè-

àëüíûõ ïðåïàðàòîâ áåòàëàêòàìíûå àíòèáèîòèêè

çàíèìàþò îñîáîå è â áîëüøèíñòâå ñëó÷àåâ ëèäè-

ðóþùåå ìåñòî â êëèíè÷åñêîé ïðàêòèêå, ïîñêîëü-

êó ïðè âûñîêîé áàêòåðèöèäíîé àêòèâíîñòè è õî-

ðîøåì ðàñïðåäåëåíèè â îðãàíèçìå ìîãóò

ïðèìåíÿòüñÿ â øèðîêîì äèàïàçîíå õèìèîòåðà-

ïåâòè÷åñêèõ äîç, ïðè ýòîì îíè ìàëîòîêñè÷íû.

Èç áåòàëàêòàìîâ ïðè ãîñïèòàëüíûõ èíôåêöè-

ÿõ â ïîñëåäíèå ãîäû íàèáîëåå ÷àñòî ïðèìåíÿþòñÿ

öåôàëîñïîðèíû III ïîêîëåíèÿ, êîòîðûå îáû÷íî

ðàññìàòðèâàþòñÿ êàê áàçîâûå ñðåäñòâà ýìïèðè-

÷åñêîé òåðàïèè èíôåêöèé ðàçëè÷íîé ëîêàëèçà-

öèè. Ýòî ñâÿçàíî ñ øèðîêèì ñïåêòðîì èõ äåéñò-

âèÿ è íàèáîëåå âûðàæåííîé àêòèâíîñòüþ â

îòíîøåíèè ãðàìîòðèöàòåëüíûõ áàêòåðèé (öåôî-

òàêñèì, öåôòðèàêñîí), à òàêæå è ïðîòèâ

Pseudomonas aeruginosa (öåôîïåðàçîí, öåôòàçè-

äèì), íî ïðè ìåíüøåé àêòèâíîñòè â îòíîøåíèè

ñòàôèëîêîêêîâ (ïî ñðàâíåíèþ ñ öåôàëîñïîðèíà-

ìè I—II ïîêîëåíèÿ). Öåôàëîñïîðèí IV ïîêîëå-

íèÿ öåôåïèì ýôôåêòèâåí êàê ïðîòèâ êîêêîâîé

ôëîðû, òàê è â îòíîøåíèè ãðàìîòðèöàòåëüíûõ

áàêòåðèé (ÃÎÁ), íî íå îáëàäàåò àíòèñòàôèëîêîê-

êîâîé àêòèâíîñòüþ. Ê ñîæàëåíèåþ, ïðèìåíåíèå

ýòèõ ïðåïàðàòîâ íå âñåãäà ñîïðîâîæäàåòñÿ îæè-

äàåìûì ýôôåêòîì, ÷òî â çíà÷èòåëüíîé ñòåïåíè

îáóñëîâëåíî íåóêëîííûì ðîñòîì ÷èñëà ðåçèñ-

òåíòíûõ øòàììîâ ïðàêòè÷åñêè âñåõ âèäîâ ìèêðî-

îðãàíèçìîâ. 

Ìåõàíèçìû ôîðìèðîâàíèÿ ðåçèñòåíòíîñòè

áàêòåðèé ê áåòàëàêòàìàì õîðîøî èçó÷åíû, îñ-

íîâíûì èç íèõ ÿâëÿåòñÿ ïðîäóêöèÿ áåòà-ëàêòà-

ìàç (ÁË), ðàçðóøàþùèõ áåòà-ëàêòàìíîå êîëüöî

àíòèáèîòèêîâ. ÁË ñèíòåçèðóþò ìíîãèå âèäû áàê-

òåðèé, âêëþ÷àÿ ñòàôèëîêîêêè, ãåìîôèëëû, ýíòå-

ðîáàêòåðèè, ïñåâäîìîíàäû, àöèíåòîáàêòåðû, ëå-

ãèîíåëëû, ðàçíûå âèäû àíàýðîáîâ.

Íàèáîëüøåå êëèíè÷åñêîå çíà÷åíèå èìååò

ïðîäóêöèÿ ÁË ãðàìîòðèöàòåëüíûìè áàêòåðèÿìè,

êîòîðàÿ ìîæåò áûòü êîíñòèòóèòèâíîé èëè èíäó-

öèáåëüíîé, ïîñëåäíÿÿ âîçðàñòàåò ëèáî â ïðèñóò-

ñòâèè àíòèáèîòèêîâ, ëèáî ïîñëå ïðåäøåñòâóþùå-

ãî ïðè¸ìà èõ ïàöèåíòîì [1]. Ñ òåðàïåâòè÷åñêèõ

ïîçèöèé âàæíî, ÷òî ÁË îáëàäàþò íåîäèíàêîâûì

èíàêòèâèðóþùèì ýôôåêòîì â îòíîøåíèè ðàçíûõ

ãðóïï áåòàëàêòàìîâ è ïîýòîìó èìåíóþòñÿ ñîîò-

âåòñòâåííî ïåíèöèëëèíàçàìè, öåôàëîñïîðèíàçà-

ìè èëè êàðáàïåíåìàçàìè. Èçâåñòíî áîëåå 300 ðàç-

íîâèäíîñòåé ÁË, ïðè ýòîì ñóùåñòâóåò íåñêîëüêî

èõ êëàññèôèêàöèé: êëèíè÷åñêàÿ (äåëåíèå íà I—V

êëàññû ïî Richmond è Sykes), ìèêðîáèîëîãè÷åñ-

êàÿ (äåëåíèå íà ìîëåêóëÿðíûå êëàññû À, Â, Ñ è D

ïî K. Bush) [2] è äð. 

Íàèáîëüøóþ óãðîçó ïðåäñòàâëÿþò ÁË ðàñøè-

ðåííîãî ñïåêòðà (ÁËÐÑ), òàê êàê îíè õàðàêòåðè-

çóþòñÿ ñïîñîáíîñòüþ ê ãèäðîëèçó öåôàëîñïîðè-

íîâ I—III ïîêîëåíèÿ, â ìåíüøåé ñòåïåíè — IV

ïîêîëåíèÿ, õîòÿ è íå ñïîñîáíû ãèäðîëèçîâàòü

êàðáàïåíåìû. Ïðîäóöèðóþùèå èõ ìèêðîîðãà-

íèçìû îòëè÷àþòñÿ àññîöèèðîâàííîé ðåçèñòåíò-

íîñòüþ ê àíòèáèîòèêàì äðóãèõ ãðóïï, ïðèìåíÿå-

ìûì ïðè òÿæ¸ëûõ èíôåêöèÿõ (àìèíîãëèêîçèäàì,

ôòîðõèíîëîíàì è äð.). 

ÁËÐÑ áûñòðî ðàñïðîñòðàíÿþòñÿ ñðåäè ãðàìî-

òðèöàòåëüíûõ áàêòåðèé, â òîì ÷èñëå ïðèíàäëåæà-

ùèõ ê äðóãèì ðîäàì. Íàèáîëåå òèïè÷íî íàëè÷èå

ÁËÐÑ äëÿ E.coli è Klebsiella spp., ýòè øòàììû, ñî-

ãëàñíî ðåêîìåíäàöèÿì NCCLS, íåîáõîäèìî ðàñ-

ñìàòðèâàòü êàê óñòîé÷èâûå ê ïåíèöèëëèíàì, öå-

ôàëîñïîðèíàì è àçòðåîíàìó [3]. Îíè ìîãóò

âñòðå÷àòüñÿ ó íîçîêîìèàëüíûõ øòàììîâ Proteus
spp., Klebsiella spp. è ìíîãèõ äðóãèõ ýíòåðîáàêòå-

ðèé. Â ïîñëåäíèå ãîäû ÁËÐÑ âñå ÷àùå ðåãèñòðè-

ðóþòñÿ ó íåôåðìåíòèðóþùèõ ÃÎÁ — Pseudomonas
aeruginosa, Acinetobacter spp. è äð. Ôàêòîðàìè ðèñ-

êà ðàñïðîñòðàíåíèÿ ÁËÐÑ ó õèðóðãè÷åñêèõ áîëü-

íûõ, îñîáåííî â óñëîâèÿõ ìíîãîïðîôèëüíîãî ñòà-

öèîíàðà, ÿâëÿþòñÿ: ïðåäøåñòâóþùàÿ òåðàïèÿ

öåôàëîñïîðèíàìè Ø ïîêîëåíèÿ, ïðèìåíåíèå àð-

òåðèàëüíûõ, öåíòðàëüíûõ âåíîçíûõ è ìî÷åâûõ
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êàòåòåðîâ, îêàçàíèå ìåäèöèíñêîé ïîìîùè â

ÎÐÈÒ, íàðóøåíèå ñàíèòàðíî-ãèãèåíè÷åñêîãî ðå-

æèìà áîëüíûìè è ìåäèöèíñêèì ïåðñîíàëîì è äð.

Äëÿ ïðåäóïðåæäåíèÿ ðàçðóøåíèÿ áåòàëàêòà-

ìîâ ïðèìåíÿþò èíãèáèòîðû ÁË, ê êîòîðûì îòíî-

ñÿòñÿ êëàâóëàíîâàÿ êèñëîòà, òàçîáàêòàì è ñóëü-

áàêòàì. Îíè îáëàäàþò ñîáñòâåííîé, ÷àùå ñëàáî

âûðàæåííîé, áàêòåðèöèäíîé àêòèâíîñòüþ è ñïî-

ñîáíû íåîáðàòèìî ñâÿçûâàòüñÿ ñ ÁË, âûçûâàÿ

èíàêòèâàöèþ ôåðìåíòà è òàêèì îáðàçîì çàùè-

ùàÿ îò ãèäðîëèçà àíòèáèîòèêè. Â Ðîññèè èñïîëü-

çóþò 4 èíãèáèòîðîçàùèù¸ííûõ àíòèáèîòèêà íà

îñíîâå ïåíèöèëëèíîâ (àìîêñèöèëëèí/êëàâóëà-

íàò, àìïèöèëëèí/ñóëüáàêòàì, òèêàðöèëëèí/êëà-

âóëàíàò, ïèïåðàöèëëèí/òàçîáàêòàì) è îäèí — íà

îñíîâå öåôàëîñïîðèíà Ø ïîêîëåíèÿ — öåôîïå-

ðàçîí/ñóëüáàêòàì. 

Ñóëüáàêòàì, â îòëè÷èå îò äâóõ äðóãèõ èíãèáè-

òîðîâ ÁË, îáëàäàåò âûðàæåííîé àêòèâíîñòüþ â îò-

íîøåíèè Acinetobacter spp., Pseudomonas spp., àíà-

ýðîáîâ ãðóïïû Bacteroides fragilis. Îí ïîòåíöèðóåò

áàêòåðèöèäíóþ àêòèâíîñòü öåôîïåðàçîíà çà ñ÷¸ò

ñâÿçûâàíèÿ ñ ÏÑÁ-2 (â òî âðåìÿ êàê áîëüøèíñòâî

ïåíèöèëëèíîâ è öåôàëîñïîðèíîâ âçàèìîäåéñòâó-

þò ñ ÏÑÁ-1 è ÏÑÁ-3), ïîâûøàÿ åãî àêòèâíîñòü

ïðîòèâ ÁË-ïðîäóöèðóþùèõ ìèêðîîðãàíèçìîâ, è

ðàñøèðÿåò àíòèìèêðîáíûé ñïåêòð öåôîïåðàçîíà.

Â ñðàâíåíèè ñ èíãèáèòîðîçàùèù¸ííûìè ïåíè-

öèëëèíàìè öåôîïåðàçîí/ñóëüáàêòàì áîëåå ýô-

ôåêòèâåí ñ òî÷êè çðåíèÿ èíàêòèâàöèè ÁËÐÑ [4].

Ïðè êîìáèíèðîâàíèè ñóëüáàêòàìà ñ öåôîïåðàçî-

íîì âîçðàñòàåò àêòèâíîñòü â îòíîøåíèè åùå îäíî-

ãî ïðîáëåìíîãî âîçáóäèòåëÿ â õèðóðãè÷åñêèõ îòäå-

ëåíèÿõ — Stenotrophomonas maltophilia.
Â Ðîññèéñêîì íàó÷íîì öåíòðå èìåíè àêàä.

Á. Â. Ïåòðîâñêîãî â òå÷åíèå ïîñëåäíèõ 6—7 ëåò

(2003-2009 ãã.) öåôîïåðàçîí/ñóëüáàêòàì íàðÿäó ñ

êàðáàïåíåìàìè (èìèïåíåìîì /öèëàñòàòèíîì è

ìåðîïåíåìîì) âõîäèò â ïåðå÷åíü íàèáîëåå ÷àñòî

èñïîëüçóåìûõ ïðåïàðàòîâ, ïðèìåíÿåìûõ êàê â

ïðîôèëàêòè÷åñêîì ðåæèìå (èíòðàîïåðàöèîííî è

â ïåðâûå 3—5 äíåé ïîñëå îïåðàöèè) ñ öåëüþ ïðå-

äóïðåæäåíèÿ ïîñëåîïåðàöèîííûõ îñëîæíåíèé,

òàê è â ðåæèìå ýòèîòðîïíîé òåðàïèè ïî äåýñêàëà-

öèîííîé ñõåìå. Âñå íàçíà÷åíèÿ àíòèáèîòèêîâ â

Öåíòðå èñõîäÿò îò âðà÷åé-õèìèîòåðàïåâòîâ, âõî-

äÿùèõ â ñîñòàâ ëàáîðàòîðèè ïðîôèëàêòèêè è ëå-

÷åíèÿ èíôåêöèé â õèðóðãèè (ðóêîâîäèòåëü —

ê.ì.í. Í. Ñ. Áîãîìîëîâà), ãäå íà êàæäîãî áîëüíî-

ãî âåäåòñÿ êàðòà íàçíà÷åíèé àíòèáèîòèêîâ, êóäà

âíîñÿòñÿ âñå äàííûå ïî îáñëåäîâàíèþ áîëüíîãî è

äèíàìèêà åãî ñîñòîÿíèÿ çà âåñü ïåðèîä ïðîâåäå-

íèÿ àíòèáèîòèêîòåðàïèè. Â ëàáîðàòîðèè îñóùå-

ñòâëÿåòñÿ êîìïëåêñ ìèêðîáèîëîãè÷åñêèõ èññëå-

äîâàíèé è ìîíèòîðèíã ýïèäåìèîëîãè÷åñêîé

ñèòóàöèè â Öåíòðå ñ óñòàíîâëåíèåì ïðîôèëÿ

ïðèîáðåò¸ííîé ðåçèñòåíòíîñòè ìèêðîîðãàíèç-

ìîâ, âûäåëåííûõ îò áîëüíûõ.

Ñëåäóåò îòìåòèòü, ÷òî çà 5-ëåòíèé ïåðèîä

(2004—2008 ãã.) ÷àñòîòà èíôåêöèîííûõ îñëîæíå-

íèé ó ïðîîïåðèðîâàííûõ áîëüíûõ ïî âñåì îòäåëå-

íèÿì Öåíòðà áûëà ïðàêòè÷åñêè íà îäèíàêîâîì

óðîâíå, êîëåáëÿñü â ïðåäåëàõ 1,1—3,5%. Ñòîëü áëà-

ãîïîëó÷íàÿ ñèòóàöèÿ, íà íàø âçãëÿä, ñâÿçàíà ñ îñî-

áåííîñòÿìè êîíòèíãåíòà ïîñòóïàþùèõ áîëüíûõ,

ïîäëåæàùèõ ïëàíîâîé ãîñïèòàëèçàöèè â îòäåëåíèÿ

ðåêîíñòðóêòèâíîé õèðóðãèè. Ýòî ìèíèìèçèðóåò òà-

êèå ôàêòîðû ðèñêà ïîñëåîïåðàöèîííûõ èíôåêöè-

îííûõ îñëîæíåíèé, êàê ïðîäîëæèòåëüíîñòü ïðå-

áûâàíèÿ â ñòàöèîíàðå ïåðåä îïåðàöèåé è

ìèêðîáíàÿ êîíòàìèíàöèÿ îáëàñòè õèðóðãè÷åñêîãî

âìåøàòåëüñòâà. Êðîìå òîãî, ðåãóëÿðíîå ïðîâåäåíèå

ñàíèòàðíî-áàêòåðèîëîãè÷åñêîãî ìîíèòîðèíãà è

ïðîäóìàííàÿ òàêòèêà ïðîôèëàêòè÷åñêîãî íàçíà÷å-

íèÿ àíòèáèîòèêîâ âî âðåìÿ îïåðàöèè è â ðàííèé

ïîñëåîïåðàöèîííûé ïåðèîä ñïîñîáñòâóþò ìèíè-

ìèçàöèè òàêèõ îñëîæíåíèé, êàê èíôåêöèè â îáëàñ-

òè õèðóðãè÷åñêîãî âìåøàòåëüñòâà.

Öåëü íàñòîÿùåãî èññëåäîâàíèÿ — ïðîàíàëèçè-

ðîâàòü äàííûå ìîíèòîðèíãà ïðèîáðåò¸ííîé ðåçèñ-

òåíòíîñòè ê áåòàëàêòàìíûì àíòèáèîòèêàì îñíîâ-

íûõ ãðàìîòðèöàòåëüíûõ áàêòåðèé, îòíîñÿùèõñÿ ê

íîçîêîìèàëüíûì âîçáóäèòåëÿì èíôåêöèé â õèðóð-

ãèè, âûäåëåííûõ ó áîëüíûõ â 2004—2008 ãã.

Ìàòåðèàë è ìåòîäû
Îáúåêòàìè äëÿ èññëåäîâàíèÿ áûëè øòàììû ãðàìîòðè-

öàòåëüíûõ áàêòåðèé, âûäåëåííûå èç ðàçëè÷íîãî êëèíè÷åñ-

êîãî ìàòåðèàëà áîëüíûõ (òàáë. 1), íàõîäèâøèõñÿ íà ëå÷åíèè

â êëèíè÷åñêèõ îòäåëåíèÿõ Ðîññèéñêîãî íàó÷íîãî öåíòðà õè-

ðóðãèè èì. àêàä. Á. Â. Ïåòðîâñêîãî ÐÀÌÍ (òàáë. 2) çà ïåðè-

îä 2004—2008 ãã.

Âûäåëåíèå ÷èñòûõ êóëüòóð ïðîâîäèëîñü ðóòèííûìè ìå-

òîäàìè ïî îáùåïðèíÿòîé ñõåìå [5], èäåíòèôèêàöèÿ ìèêðîîð-

ãàíèçìîâ — ñ ïîìîùüþ Îïðåäåëèòåëÿ áàêòåðèé Áåðäæè è ñ

èñïîëüçîâàíèåì êîìïüþòåðíûõ ïðîãðàìì. Äëÿ èäåíòèôèêà-

öèè ýíòåðîáàêòåðèé è íåôåðìåíòèðóþùèõ ãðàìîòðèöàòåëü-

íûõ ìèêðîîðãàíèçìîâ èñïîëüçîâàëèñü íàáîðû ðåàêòèâîâ

Mikrolatest ENTEROtest 24 è Mikrolatest NEFERMtest ôèðìû

Pliva-Lachema Diagnostika (×åõèÿ).

×óâñòâèòåëüíîñòü ê àíòèáèîòèêàì îïðåäåëÿëè äèñêî-

äèôôóçèîííûì ìåòîäîì íà àãàðå Ìþëëåðà — Õèíòîí

(Becton Dickinson, ÑØÀ) ñ èñïîëüçîâàíèåì äâîéíûõ ñå-

ðèéíûõ ðàçâåäåíèé, ïðè ìèêðîáíîé íàãðóçêå 1—2�107

êëåòîê). Òåñòèðîâàíèå ÷óâñòâèòåëüíîñòè ìèêðîîðãàíèç-

ìîâ ïðîâîäèëè â ñîîòâåòñòâèè ñ ðåêîìåíäàöèÿìè NCCLS

[6], CLSI 2008 è Ìåòîäè÷åñêèìè óêàçàíèÿìè ïî îïðåäåëå-

íèþ ÷óâñòâèòåëüíîñòè ìèêðîîðãàíèçìîâ ê àíòèáàêòåðè-

àëüíûì ïðåïàðàòàì (ÌÓÊ 4.2.1890-04.2004). Ïðèìåíÿëèñü

äèñêè ñ àíòèáèîòèêàìè, ñîäåðæàùèå: öåôîïåðàçîí/ñóëü-

áàêòàì (ñóëüïåðàçîí) — 75/30 ìêã, ïèïåðàöèëëèí/òàçî-

áàêòàì (òàçîöèí) — 100/10 ìêã, öåôòàçèäèì — 30 ìêã, öå-

ôåïèì — 30 ìêã, èìèïåíåì — 10 ìêã. 

Îáðàáîòêó äàííûõ ïî èäåíòèôèêàöèè ìèêðîîðãàíèçìîâ

è ñòàòèñòè÷åñêóþ îáðàáîòêó îñóùåñòâëÿëè ïðè ïîìîùè êîì-

ïüþòåðíûõ ñèñòåì Ìèêðîá-2 è Ìèêðîá-àâòîìàò. 

Ðåçóëüòàòû è îáñóæäåíèå
Èçó÷åíèå âèäîâîãî ñîñòàâà ãðàìîòðèöàòåëü-

íûõ áàêòåðèé, êîòîðûå âûäåëÿëèñü ó áîëüíûõ

êëèíè÷åñêèõ îòäåëåíèé Öåíòðà â òå÷åíèå ïî-
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ñëåäíèõ 5 ëåò (2004—2008 ãã.), ïîêàçàëî, ÷òî ïðå-

îáëàäàþùèìè ìèêðîîðãàíèçìàìè ñðåäè ãðàìîò-

ðèöàòåëüíûõ áàêòåðèé (íåçàâèñèìî îò ïðîôèëÿ

îòäåëåíèÿ è â áîëüøèíñòâå ñëó÷àåâ — îò èñòî÷-

íèêà âûäåëåíèÿ) áûëè E.coli, P.aeruginosa, Proteus
spp., Acinetobacter spp. è Enterobacter spp. (òàáë. 3). 

Íàì ïðåäñòàâëÿëîñü èíòåðåñíûì èçó÷èòü ÷àñ-

òîòó ðåçèñòåíòíîñòè ó êëèíè÷åñêèõ øòàììîâ ýí-

òåðîáàêòåðèé (E.coli, P.mirabilis, K.pneumoniae,
E.cloacae) è ó íåôåðìåíòèðóþùèõ ãðàìîòðèöà-

òåëüíûõ áàêòåðèé (P.aeruginosa, Acinetobacter spp.

è äð.) êàê âîçìîæíûõ ïðîäóöåíòîâ ÁËÐÑ ê öåôà-

ëîñïîðèíó Ø ïîêîëåíèÿ öåôòàçèäèìó, à òàêæå

ïðîâåñòè ñðàâíåíèå ÷àñòîòû îáíàðóæåíèÿ óñòîé-

÷èâîñòè ïðåäñòàâèòåëåé ýòîé ìèêðîôëîðû ê äðó-

ãèì áåòàëàêòàìíûì àíòèáèîòèêàì, êîòîðûå ìîæ-

íî èñïîëüçîâàòü äëÿ ëå÷åíèÿ èíôåêöèé,

âûçâàííûõ ðåçèñòåíòíûìè ê öåôòàçèäèìó ìèê-

ðîîðãàíèçìàìè. 

Â ðàáîòå ïðîàíàëèçèðîâàíà ðåçèñòåíòíîñòü 2134

êëèíè÷åñêèõ øòàììîâ îñíîâíûõ ýòèîëîãè÷åñêè

çíà÷èìûõ âèäîâ ãðàìîòðèöàòåëüíûõ áàêòåðèé çà ïÿ-

òèëåòíèé ïåðèîä íàáëþäåíèÿ (2004—2008 ãã.) ê ïÿ-

òè áåòàëàêòàìíûì àíòèáèîòèêàì — öåôàëîñïîðèíó

IV ïîêîëåíèÿ — öåôåïèìó, èíãèáèòîðîçàùèù¸í-

íîìó óðåèäîïåíèöèëëèíó — ïèïåðàöèëëèíó/òàçî-

áàêòàìó, èíãèáèòîðîçàùèù¸ííîìó öåôàëîñïîðèíó

III ïîêîëåíèÿ — öåôîïåðàçîíó/ ñóëüáàêòàìó, êàðáà-

ïåíåìíîìó àíòèáèîòèêó — èìèïåíåìó è öåôàëîñ-

ïîðèíó III ïîêîëåíèÿ — öåôòàçèäèìó, êîòîðûé â

äàííîì èññëåäîâàíèè ñëóæèë ïðåïàðàòîì ñðàâíå-

íèÿ. Âñåãî ïðîàíàëèçèðîâàíà ðåçèñòåíòíîñòü 554

øòàììîâ E.coli, 578 øòàììîâ P.aeruginosa, 255 øòàì-

ìîâ Acinetobacter spp., 161 øòàììà Proteus mirabilis,

359 øòàììîâ Klebsiella pneumoniae è 227 øòàììîâ

Enterobacter cloacae (òàáë. 4).

Óñòàíîâëåíî, ÷òî ðåçèñòåíòíîñòü K.pneumoni-
ae ê öåôòàçèäèìó è öåôåïèìó íàðàñòàëà â òå÷åíèå

âñåãî ïÿòèëåòíåãî ïåðèîäà íàáëþäåíèÿ ñîîòâåò-

ñòâåííî ñ 36,8 è 33,3% â 2004 ã. äî 78,9 è 76,8% â

2008 ã. Òàêæå íàðàñòàëà ðåçèñòåíòíîñòü ê öåôòà-

çèäèìó è öåôåïèìó ó èçó÷åííûõ øòàììîâ E.cloa-
cae. Äëÿ ýòîãî ìèêðîîðãàíèçìà ÷èñëî óñòîé÷èâûõ

êóëüòóð âîçðîñëî ñîîòâåòñòâåííî ñ 42,8 è 35,0% â

2004 ã. äî 65,3 è 58,3% â 2007 ã. ïðè íåêîòîðîì

óìåíüøåíèè óäåëüíîãî âåñà óñòîé÷èâûõ ê îáîèì

ïðåïàðàòàì â 2008 ã. 

Âûÿâëåíî, ÷òî â ïåðèîä ñ 2004 ïî 2008 ãã. óñ-

òîé÷èâîñòü øòàììîâ E.coli ê öåôòàçèäèìó è öå-

ôåïèìó âîçðîñëà ñîîòâåòñòâåííî ñ 15,0 è 12,2% â

2004 ã. äî 31,7 è 30,7% â 2008 ã. Ñõîäíàÿ òåíäåí-

öèÿ ïðîñëåæèâàëàñü äëÿ øòàììîâ P.aeruginosa:

íàáëþäàëîñü óâåëè÷åíèå êîëè÷åñòâà óñòîé÷èâûõ

ñ 28,8 è 19,6% â 2004 ã. äî 54,8 è 53,0% øòàììîâ â

Èñòî÷íèê ×èñëî øòàììîâ %

Ìî÷à 1475 45,2

Ñëèçèñòàÿ òðàõåè 460 14,1

Ðàíåâîå îòäåëÿåìîå 269 8,2

Ò-îáðàçíàÿ òðóáêà 239 7,3

Ìîêðîòà 165 5,1

Ñëèçèñòàÿ çåâà 154 4,7

Îòäåëÿåìîå ïî äðåíàæàì 138 4,2

Áðîíõèàëüíûé ëàâàæ 87 2,7

Êðîâü 79 2,4

Àñöèòè÷åñêàÿ æèäêîñòü 50 1,5

Æ¸ë÷ü 28 0,9

Ñëèçèñòàÿ íîñà 22 0,7

Öåíòðàëüíûé âåíîçíûé êàòåòåð 12 0,4

Ïëåâðàëüíàÿ æèäêîñòü 11 0,3

Òðàõåîñòîìà 3 0,1

Ïðî÷èå 69 2,1 

Âñåãî 3261 100,0

Таблица 1. Биоматериалы, из которых были выделены основные грамотрицательные бактерии (2004—2008 гг.)

Ïðîôèëü îòäåëåíèÿ Ïðîôèëü îòäåëåíèÿ

Áîëåçíè àîðòû è åå âåòâåé Áîëåçíè ïå÷åíè è æ¸ë÷íûõ ïóòåé

Àóòîòðàíñïëàíòàöèÿ ìèêðîõèðóðãè÷åñêàÿ Áîëåçíè ïèùåâîäà è æåëóäêà

Âðîæä¸ííûå ïîðîêè ñåðäöà Ïëàñòè÷åñêàÿ ìèêðîõèðóðãèÿ

Èøåìè÷åñêàÿ áîëåçíü ñåðäöà Ïðèîáðåò¸ííûå ïîðîêè ñåðäöà

Êàðäèîðåàíèìàöèÿ Ïðîêòîëîãèÿ

Áîëåçíè ë¸ãêèõ è ñðåäîñòåíèÿ ×åëþñòíî-ëèöåâàÿ ìèêðîõèðóðãèÿ

Íåéðîõèðóðãè÷åñêîå îòäåëåíèå Õèðóðãè÷åñêîå ëå÷åíèå íàðóøåíèé ðèòìà ñåðäöà 

Îáùàÿ ðåàíèìàöèÿ Õèðóðãèÿ ïîçâîíî÷íèêà

Ïåðåñàäêà ïå÷åíè Õèðóðãèÿ ñîñóäîâ

Ïåðåñàäêà ïî÷êè Õèðóðãè÷åñêîå ëå÷åíèå áîëåçíè ìèîêàðäà

Таблица 2. Хирургические отделения, в которых были выделены от больных грамотрицательные бактерии
(2004—2008 гг.)
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2008 ã., ïðè÷åì, åñëè â 2004—2006 ãã. êîëè÷åñòâî

óñòîé÷èâûõ ê öåôåïèìó øòàììîâ P.aeruginosa
áûëî â 1,5 ðàçà ìåíüøå, ÷åì ê öåôòàçèäèìó, òî â

ïîñëåäóþùèå äâà ãîäà ïîêàçàòåëè óñòîé÷èâîñòè

øòàììîâ ïðàêòè÷åñêè ñîâïàäàëè.

Òàêàÿ æå çàêîíîìåðíîñòü, ñ òî÷êè çðåíèÿ ïî-

âûøåíèÿ ðåçèñòåíòíîñòè, íàáëþäàëàñü è äëÿ

øòàììîâ Acinetobacter spp.: êîëè÷åñòâî ðåçèñòåíò-

íûõ ê öåôòàçèäèìó è öåôåïèìó ïîâûñèëîñü ñîîò-

âåòñòâåííî ñ 52,0 è 47,9% â 2004 ã. äî 77,1 è 62,2%

â 2008 ã. Îòìå÷åíî òàêæå ïîâûøåíèå ÷àñòîòû ðå-

çèñòåíòíîñòè ê öåôòàçèäèìó è öåôåïèìó ñðåäè

øòàììîâ P.mirabilis c 12,0 äî 24,2 %. 

Òåíäåíöèÿ ïîâûøåíèÿ ÷àñòîòû âûäåëåíèÿ óñ-

òîé÷èâûõ øòàììîâ îò÷åòëèâî ïðîÿâëÿëàñü ïðè

èçó÷åíèè óñòîé÷èâîñòè ê äâóì èíãèáèòîðîçàùè-

ùåííûì áåòàëàêòàìàì. Ïî ñðàâíèòåëüíîé ÷àñòîòå

îáíàðóæåíèÿ øòàììîâ, ðåçèñòåíòíûõ ê öåôîïå-

ðàçîíó/ñóëüáàêòàìó è ïèïåðàöèëëèíó/òàçîáàêòà-

ìó, îáà ïðåïàðàòà õàðàêòåðèçîâàëèñü áëèçêèìè

ïîêàçàòåëÿìè. Ïðè ýòîì íåîáõîäèìî îòìåòèòü,

÷òî ïèïåðàöèëëèí/òàçîáàêòàì íå èñïîëüçîâàëñÿ â

Öåíòðå îêîëî 20 ëåò, â òî âðåìÿ êàê öåôîïåðà-

çîí/ñóëüáàêòàì äîñòàòî÷íî èíòåíñèâíî ïðèìå-

íÿëñÿ â òå÷åíèå ïîñëåäíèõ ñåìè ëåò. 

Àíàëèç ïîêàçàë, ÷òî ñðåäè øòàììîâ E.coli êîëè-

÷åñòâî ðåçèñòåíòíûõ ê öåôîïåðàçîíó/ñóëüáàêòàìó

ïîâûñèëîñü ñ 1,2% â 2004 ã. äî 14,0% â 2008 ã. Êîëè-

÷åñòâî øòàììîâ E.coli, óñòîé÷èâûõ ê ïèïåðàöèëëè-

íó/òàçîáàêòàìó, íà ïðîòÿæåíèè âñåãî ïåðèîäà íà-

áëþäåíèÿ (çà èñêëþ÷åíèåì 1,2% â 2004 ã.)

âàðüèðîâàëî â ïðåäåëàõ îò 4,0 äî 16,4%, áåç êàêîé-

ëèáî âûðàæåííîé òåíäåíöèè â òó èëè èíóþ ñòîðîíó. 

Ó øòàììîâ P.mirabilis ðåçèñòåíòíîñòü ê öåôî-

ïåðàçîíó/ñóëüáàêòàìó è ïèïåðàöèëëèíó/òàçî-

áàêòàìó âàðüèðîâàëà â ïðåäåëàõ îò 4,9 äî 8,4%, à ó

øòàììîâ E.cloacae è Acinetobacter spp. îòìå÷àëàñü

âûðàæåííàÿ òåíäåíöèÿ ïîâûøåíèÿ ðåçèñòåíòíî-

ñòè â 2006—2008 ãã. Òàê, â 2007 è 2008 ãã. ðåçèñ-

òåíòíûìè ê öåôîïåðàçîíó/ñóëüáàêòàìó áûëè 45 è

32% øòàììîâ Acinetobacter spp. ñîîòâåòñòâåííî.

Àíàëèç îïóáëèêîâàííûõ äàííûõ ïî ÷óâñòâè-

òåëüíîñòè Acinetobacter spp. ê öåôîïåðàçîíó/ñóëü-

áàêòàìó ïîêàçàë, ÷òî âûñîêàÿ ðåçèñòåíòíîñòü

øòàììîâ ýòîãî ìèêðîîðãàíèçìà áûëà âûÿâëåíà

òîëüêî â êëèíèêàõ Êèòàÿ (25—31% øòàììîâ),

Ìèêðîîðãàíèçì ×èñëî øòàììîâ (%)*
2004 ã. 2005 ã. 2006 ã. 2007 ã. 2008 ã.

Esñherichia coli 79 (8,4) 110 (19,3) 80 (12,5) 116 (12,8) 186 (10,6)

Esñherichia spp. 1 (0,1) 8 (1,4) 12 (1,9) 9 (1,4) 14 (0,8)

Pseudomonas aeruginosa 85 (9,0) 74 (13,0) 85 (13,3) 118 (13,0) 107 (6,1)

Pseudomonas spp. 2 (0,2) 4 (0,7) 4 (0,6) 5 (0,6) 5 (0,3)

Acinetobacter spp. 35 (3,7) 45 (7,9) 37 (5,8) 47 (5,1) 39 (2,3)

Klebsiella pneumoniae 13 (1,4) 35 (6,2) 51 (8,0) 123 (13,5) 97 (5,5)

Klebsiella oxytoca 9 (1,0) 6 (1,1) 9 (1,4) 18 (2,0) 20 (1,1)

Raoulltella spp. 1 (0,1) — 2 (0,3) 35 (3,9) 65 (3,7)

Enterobacter cloacae 19 (2,0) 31 (5,4) 49 (7,7) 41 (4,5) 55 (3,1)

Enterobacter spp. 1 (0,1) 2 (0,4) 8 (1,2) 8 (0,9) 14 (0,8)

Pantoea agglomerans 6 (0,6) 1 (0,2) 4 (0,6) 1 (0,1) 2 (0,1)

Serratia spp. 3 (0,3) 5 (0,9) 10 (1,7) 18 (2,0) 22 (1,2)

Citrobacter spp. 22 (2,3) 10 (1,8) 22 (3,4) 7 (0,8) 18 (1,0)

Proteus mirabilis 22 (2,3) 20 (3,5) 18 (2,8) 52 (5,7) 31 (1,8)

Proteus spp. 8 (0,8) 4 (0,7) 17 (2,7) 3 (0,3) 10 (0,5)

Morganella morganii 5 (0,5) 5 (0,9) 12 (1,9) 17 (1,9) 14 (0,8)

Providencia spp. — 1 (0,2) 3 (0,5) 3 (0,3) 2 (0,1)

Hafnia alvei — — — 1 (0,1) —

Pasterella aerogenes — — — 1 (0,1) —

Haemophilus spp. — — 2 (0,3) 1 (0,1) 3 (0,2)

Stenotrophomonas maltophilia 9 (1,0) 15 (2,6) 18 (2,8) 15 (1,7) 19 (1,1)

Achromobacter xylosoxidans 3 (0,3) 9 (1,6) 6 (0,9) 19 (2,1) 26 (1,5)

Ochrobactrum anthropi 2 (0,2) 3 (0,5) 5 (0,8) 10 (1,1) 11 (0,6) 

Burkholderia cepacia complex 1 (0,1) 7 (1,2) 6 (0,9) 7 (0,8) 5 (0,3)

Burkholderia pseudomallei — — — 2 (0,2) —

Alcaligenes faecalis — 1 (0,2) 1 (0,2) 2 (0,2) 1 (0,1)

Aeromonas spp. — — — 2 (0,2) 2 (0,1)

Bordetella bronchiceptica — 1 (0,2) — — —

Chryseobacterium gleum — 1 (0,2) 1 (0,2) 1 (0,1) 1 (0,1)

Rhizobium radiobacter — — 1 (0,2) — 1 (0,1)

Oligella spp. — — — 1 (0,1) 1 (0,1)

Sphingobacterium multivorum — — — 1 (0,1) —

Kingella denitrificans — — — — 1 (0,1)

Äðóãèå íåôåðìåíòèðóþùèå áàêòåðèè 14 (1,5) 4 (0,7) 16 (2,5) 6 (0,7) 9 (0,5)

Âñåãî âûäåëåíî ìèêðîîðãàíèçìîâ 946 571 639 908 1756

Таблица 3. Видовой состав изученных грамотрицательных микроорганизмов 

Примечание. * — процент от общего количества выделенных микроорганизмов (бактерий и грибов).
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Òóðöèè (26,2%) è Þæíîé Àìåðèêè (16,7%) (öèò.

ïî [7]). Íàøè äàííûå ñóùåñòâåííî îòëè÷àëèñü îò

åâðîïåéñêèõ è ñåâåðîàìåðèêàíñêèõ ïîêàçàòåëåé,

à òàêæå îò ïîëó÷åííûõ â Ðîññèè èññëåäîâàòåëü-

ñêîé ãðóïïîé ÐÎÑÍÅÒ â 2006 ã. îò 2,2 äî 3,5% íå-

÷óâñòâèòåëüíûõ øòàììîâ). ×òî êàñàåòñÿ íàøèõ

äàííûõ ïî ðåçèñòåíòíîñòè øòàììîâ Acinetobacter
spp. ê öåôòàçèäèìó è öåôåïèìó, òî îíè ñîïîñòà-

âèìû ñ ðåçóëüòàòàìè åâðîïåéñêèõ, àìåðèêàíñêèõ

è ðîññèéñêèõ èññëåäîâàíèé [7].

Óâåëè÷èëîñü ÷èñëî øòàììîâ K.pneumoniae,

ðåçèñòåíòíûõ ê öåôîïåðàçîíó/ñóëüáàêòàìó è ïè-

ïåðàöèëëèíó/òàçîáàêòàìó, ñîîòâåòñòâåííî ñ 0 è

5,3% â 2004 ã. äî 56,2 è 45,3% â 2008 ã. Êàê ïðàâè-

ëî, ðàçëè÷èÿ â ñðàâíèòåëüíîé ÷àñòîòå âûäåëåíèÿ

øòàììîâ, óñòîé÷èâûõ ê îáîèì ïðåïàðàòàì, íå

ïðåâûøàëè 5—10%. 

Èìèïåíåì áûë ëó÷øèì â ñðàâíèâàåìîé ãðóïïå

àíòèáàêòåðèàëüíûõ ñðåäñòâ. Òàê, çà 5-ëåòíèé ïåðè-

îä íàáëþäåíèÿ âñòðå÷àëèñü ëèøü åäèíè÷íûå

øòàììû, óñòîé÷èâûå ê íåìó, ñðåäè E.coli (2,2%) è

Ð.mirabilis (1,8—3,0%), íåñêîëüêî ÷àùå ñðåäè

K.pneumoniae (0,9—3,2%), E.cloacae (1,7—5,3%) è

Acinetobacter spp. (2,8—5,9%). Îäíîâðåìåííî ñ ýòèì

îòìå÷åíî, ÷òî ñðåäè øòàììîâ P.aeruginosa ÷àñòîòà

âûÿâëåíèÿ ðåçèñòåíòíûõ ê èìèïåíåìó áûëà áîëåå

âûñîêîé è êîëåáàëàñü â ïåðèîä 2004—2007 ãã. â

ïðåäåëàõ 11,1—19,4%, ïðè çíà÷èòåëüíîì ïîâûøå-

íèè å¸ ê 2008 ãîäó (39,5% óñòîé÷èâûõ). Ïîëó÷åí-

íûå íàìè ðåçóëüòàòû ñóùåñòâåííî îòëè÷àþòñÿ îò

ïîêàçàòåëåé, îïóáëèêîâàííûõ ïî ðåçóëüòàòàì èñ-

ñëåäîâàíèÿ MISTIC, îáîáùàþùèõ åâðîïåéñêèå

äàííûå ïî óñòîé÷èâîñòè ê èìèïåíåìó øòàììîâ

P.aeruginosa — 29,9% óñòîé÷èâûõ, è äàííûå, ïîëó-

÷åííûå â ÑØÀ — 14,8%. Íàøè äàííûå îêàçàëèñü

ñîïîñòàâèìûìè ñ ðåçóëüòàòàìè, îïóáëèêîâàííûìè

èññëåäîâàòåëüñêîé ãðóïïîé ÐÎÑÍÅÒ (Ðîññèÿ) â

2006 ãîäó , ãäå ñîîáùàëîñü î 39% óñòîé÷èâûõ ê

èìèïåíåìó øòàììîâ [7].

Òàêèì îáðàçîì, ñðàâíèòåëüíûé àíàëèç ÷àñ-

òîòû âûäåëåíèÿ øòàììîâ îñíîâíûõ ãðàìîòðè-

öàòåëüíûõ áàêòåðèé, ýòèîëîãè÷åñêè çíà÷èìûõ

äëÿ áîëüíûõ, íàõîäèâøèõñÿ íà ëå÷åíèè â ïåðè-

îä 2004—2008 ãã., â óñëîâèÿõ ÷àñòîãî è äëèòåëü-

íîãî èñïîëüçîâàíèÿ öåôîïåðàçîíà/ñóëüáàêòà-

ìà, ìåðîïåíåìà è èìèïåíåìà, ïîçâîëÿåò ïðèäòè

ê ñëåäóþùåìó çàêëþ÷åíèþ. Íàáëþäàåòñÿ íàðà-

ñòàíèå óñòîé÷èâîñòè êî âñåì áåòàëàêòàìíûì

Ìèêðîîðãàíèçìû ×èñëî èçó÷åííûõ Áåòàëàêòàìû Êîëè÷åñòâî ðåçèñòåíòíûõ
øòàììîâ øòàììîâ, %

2004 ã. 2005 ã. 2006 ã. 2007 ã. 2008 ã. 2004 ã. 2005 ã. 2006 ã. 2007 ã. 2008 ã.

E.coli (n=554) 81 120 99 140 114 Öåôîïåðàçîí/ñóëüáàêòàì 1,2 5,4 10,3 12,3 14,0

Ïèïåðàöèëëèí/òàçîáàêòàì 1,2 10,3 4,0 16,4 9,6

Öåôòàçèäèì 15,0 28,5 40,7 27,6 31,7

Öåôåïèì 12,2 25,0 29,0 27,9 30,7

Èìèïåíåì 0 0 2,2 0 0

P.mirabilis (n=161) 25 22 24 57 33 Öåôîïåðàçîí/ñóëüáàêòàì 4,3 4,6 8,4 7,0 6,7

Ïèïåðàöèëëèí/òàçîáàêòàì 4,3 4,6 8,4 1,7 6,5

Öåôòàçèäèì 12,0 18,4 21,7 8,8 24,2

Öåôåïèì 12,0 4,6 4,1 8,8 24,2

Èìèïåíåì 0 0 0 1,8 3,0

K.pneumoniae (n=359) 17 39 65 132 106 Öåôîïåðàçîí/ñóëüáàêòàì 5,9 10,6 23,1 53,8 56,2

Ïèïåðàöèëëèí/òàçîáàêòàì 5,3 7,9 19,0 38,6 45,3

Öåôòàçèäèì 36,8 44,7 59,3 73,6 78,9

Öåôåïèì 33,3 28,3 51,6 74,6 76,8

Èìèïåíåì 0 0 0 0,9 3,2 

E.cloacae (n=227) 20 42 63 49 53 Öåôîïåðàçîí/ñóëüáàêòàì 10,5 7,7 36,5 47,9 40,5

Ïèïåðàöèëëèí/òàçîáàêòàì 15,8 4,8 22,6 38,3 32,1

Öåôòàçèäèì 42,8 48,7 62,9 65,3 52,1

Öåôåïèì 35,0 24,4 50,9 58,3 45,3

Èìèïåíåì 5,3 0 1,7 2,2 2,2

P.aeruginosa (n=578) 92 83 117 154 132 Öåôîïåðàçîí/ñóëüáàêòàì 19,4 8,7 25,9 35,7 40,7

Ïèïåðàöèëëèí/òàçîáàêòàì 24,8 11,2 28,5 38,3 40,5

Öåôòàçèäèì 28,8 45,7 54,5 40,3 54,8

Öåôåïèì 19,6 25,3 35,0 40,3 53,0

Èìèïåíåì 15,8 11,1 19,4 19,5 39,5

Acinetobacter spp. (n=255) 43 53 49 71 39 Öåôîïåðàçîí/ñóëüáàêòàì 9,1 1,9 20,0 47,1 32,2

Ïèïåðàöèëëèí/òàçîáàêòàì 16,6 11,8 14,3 21,1 41,0

Öåôòàçèäèì 52,0 78,3 88,9 69,4 77,1

Öåôåïèì 47,9 56,0 64,1 69,4 62,2

Èìèïåíåì 4,6 4,4 2,8 3,4 5,9

Таблица 4. Резистентность штаммов этиологически значимых грамотрицательных бактерий к изученным бе�
талактамам в 2004—2008 гг. 
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àíòèáèîòèêàì, â òîì ÷èñëå è ê èíãèáèòîðîçà-

ùèù¸ííûì (ðèñ. 1—6). Â çíà÷èòåëüíî ìåíüøåé

ñòåïåíè ýòî îòíîñèòñÿ ê èìèïåíåìó, îäíàêî âû-

äåëåíèå â 2008 ãîäó 39,5% øòàììîâ P.aeruginosa,

óñòîé÷èâûõ ê èìèïåíåìó, ïîäòâåðæäàåò óïîìÿ-

íóòóþ òåíäåíöèþ. (ñì. ðèñ. 6). Èçâåñòíî, ÷òî

èìèïåíåì, êàê è äðóãèå êàðáàïåíåìû, â ò. ÷. äî-

ðèïåíåì, îòëè÷àþòñÿ îò äðóãèõ áåòàëàêòàìîâ

óñòîé÷èâîñòüþ ê ãèäðîëèçó ðàçëè÷íûìè áåòà-

ëàêòàìàçàìè, â òîì ÷èñëå ïåíèöèëëèíàçàìè,

öåôàëîñïîðèíàçàìè è ÁËÐÑ [8]. Îáíàðóæåííîå

ïîâûøåíèå ÷àñòîòû ðåçèñòåíòíîñòè èçó÷åííûõ

øòàììîâ P.aeruginosa ñ 19,4 äî 39,5% â 2008 ãîäó,

î÷åâèäíî [9], îáóñëîâëåíî äðóãèìè ìåõàíèçìà-

ìè ðåçèñòåíòíîñòè, à èìåííî: êîìáèíàöèåé

äâóõ ìåõàíèçìîâ — óòðàòîé ïîðèíîâîãî áåëêà

OprD è ýêñïðåññèåé õðîìîñîìíîé áåòà-ëàêòà-

ìàçû êëàññà AmpC. Ìîæíî ïðåäïîëîæèòü, ÷òî

äëèòåëüíîå ïðèìåíåíèå öåôîïåðàçîíà/ñóëü-

áàêòàìà, ìåðîïåíåìà è èìèïåíåìà ìîãëî ïðè-

âåñòè ê ñåëåêöèè áàêòåðèé ñ èíûìè ìåõàíèçìà-

ìè ðåçèñòåíòíîñòè ê àíòèáèîòèêàì, ÷òî

ïðîÿâèëîñü â ïîâûøåíèè ÷àñòîòû âûäåëåíèÿ â

2007—2008 ãã. øòàììîâ P.aeruginosa, îáëàäàþ-

ùèõ èíûìè ìåõàíèçìàìè ðåçèñòåíòíîñòè, ÷åì

ïðîäóêöèÿ áåòà-ëàêòàìàçû.

Рис. 1. Динамика резистентности штаммов E.coli к бе�
талактамам в 2004—2008 гг. (n=554).

Рис. 2. Динамика резистентности штаммов P.mirabilis
к беталактамам в 2004—2008 гг. (n=161).

Рис. 3. Динамика резистентности штаммов K.pneu�
moniae к  беталактамам в 2004—2008 гг. (n=359).

Рис. 4. Динамика резистентности штаммов E.cloacae
к беталактамам в 2004—2008 гг. (n=227).
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Îáðàùàåò íà ñåáÿ âíèìàíèå «ñòðåìèòåëü-

íûé» ðîñò ðåçèñòåíòíîñòè â 2007 è 2008 ãã. øòàì-

ìîâ K.pneumoniae, E.cloacae è Acinetobacter spp. ê

îáîèì çàùèù¸ííûì áåòàëàêòàìàì â 3—5 ðàç, äî-

ñòèãàÿ ñîîòâåòñòâåííî â ñðåäíåì 56 è 45%, 45 è

35% è 26 è 30% óñòîé÷èâûõ øòàììîâ. Ýòî ïîçâî-

ëÿåò ïðåäïîëîæèòü, ÷òî îñíîâíûì ìåõàíèçìîì

ðåçèñòåíòíîñòè ýòèõ ìèêðîîðãàíèçìîâ ê çàùè-

ù¸ííûì áåòàëàêòàìàì áûëà ãèïåðïðîäóêöèÿ áå-

òà-ëàêòàìàçû ÑÒÕ-Ì òèïà. Â ïîëüçó ýòîãî ñâèäå-

òåëüñòâóåò âûñîêàÿ äîëÿ ñðåäè èçó÷åííûõ

øòàììîâ K.pneumoniae, óñòîé÷èâûõ ê öåôåïèìó

— 76,8% è ñðåäè Acinetobacter spp. — 62,2%. Âûñî-

êèé ïðîöåíò óñòîé÷èâîñòè ê öåôåïèìó ó ïðîäó-

öåíòîâ ÑÒÕ-Ì (ïî ñðàâíåíèþ ñ ÁËÐÑ äðóãèõ òè-

ïîâ — SHV è äð.) îáúÿñíÿþò ïîâûøåííîé

ãèäðîëèòè÷åñêîé àêòèâíîñòüþ ÑÒÕ-Ì â îòíîøå-

íèè öåôåïèìà [10]. Ó÷èòûâàÿ ýòîò ôàêò, öåôåïèì

íå ñëåäóåò ðåêîìåíäîâàòü êàê ýôôåêòèâíûé ïðå-

ïàðàò äëÿ ëå÷åíèÿ èíôåêöèé, îáóñëîâëåííûõ

ïðîäóöåíòàìè ÁËÐÑ.

Ïîñëå èìèïåíåìà â ïîðÿäêå íàðàñòàíèÿ ÷àñ-

òîòû îáíàðóæåíèÿ óñòîé÷èâûõ øòàììîâ ñëåäîâà-

ëè öåôîïåðàçîí/ñóëüáàêòàì è ïèïåðàöèëëèí/òà-

çîáàêòàì — ðåçèñòåíòíîñòü ê ýòèì àíòèáèîòèêàì

ïðèìåðíî îäèíàêîâà, à çàòåì öåôåïèì è öåôòà-

çèäèì.

Êàê è ïðåäïîëàãàëîñü, íàáëþäàëàñü ïåðåêðå-

ñòíàÿ óñòîé÷èâîñòü ê öåôòàçèäèìó è öåôåïèìó ó

áîëüøèíñòâà øòàììîâ E.coli è K.pneumoniae, çíà-

÷èòåëüíî ðåæå îíà âñòðå÷àëàñü ñðåäè øòàììîâ

P.aeruginosa è E.cloacae, ïðè ýòîì âî âñåõ ñëó÷àÿõ

ïîêàçàòåëè ÷àñòîòû ðåçèñòåíòíîñòè áûëè âûøå

äëÿ öåôòàçèäèìà, ÷åì äëÿ öåôåïèìà.

Ì. È. Ýëüäåëüøòåéí è ñîàâò. îòìå÷àþò, ÷òî èç

âñåõ ñóùåñòâóþùèõ êîìáèíàöèé áåòàëàêòàìîâ ñ

èíãèáèòîðîì öåôîïåðàçîí/ñóëüáàêòàì (1:1) ïî-

òåíöèàëüíî îáëàäàåò íàèáîëüøåé àêòèâíîñòüþ â

îòíîøåíèè ÁËÐÑ-ïðîäóöèðóþùèõ øòàììîâ, ïî-

ñêîëüêó öåôîïåðàçîí áîëåå ñòàáèëåí ê äåéñòâèþ

β-ëàêòàìàç êëàññà À, ÷åì ïåíèöèëëèíû (àìïè-

öèëëèí, àìîêñèöèëëèí, òèêàðöèëëèí è ïèïåðà-

öèëëèí) [10]. 

Ñîãëàñíî ñîâðåìåííûì ðåêîìåíäàöèÿì

NCCLS è ìíåíèþ ðÿäà ýêñïåðòîâ [11—13], âñå

øòàììû, ïðîäóöèðóþùèå ÁËÐÑ, äîëæíû ðàññìà-

òðèâàòüñÿ êàê ðåçèñòåíòíûå ê ëþáûì îêñèèìèíî-

áåòàëàêòàìàì, íåçàâèñèìî îò óðîâíÿ óñòîé÷èâîñ-

òè in vitro. Ñ äðóãîé ñòîðîíû, ýôôåêòèâíîñòü

öåôåïèìà â îòíîøåíèè îòäåëüíûõ ÁËÐÑ-ïðîäó-

öèðóþùèõ øòàììîâ ïîêàçàíà â íåêîòîðûõ ýêñïå-

ðèìåíòàëüíûõ ôàðìàêîêèíåòè÷åñêèõ èññëåäîâà-

íèÿõ [14], à òàêæå íà ïðèìåðå íåñêîëüêèõ

êëèíè÷åñêèõ ñëó÷àåâ, îïèñàííûõ îòå÷åñòâåííû-

ìè àâòîðàìè [15]. Ñðåäè äðóãèõ èññëåäîâàííûõ

áåòàëàêòàìîâ òîëüêî êîìáèíàöèÿ öåôîïåðàçîíà ñ

ñóëüáàêòàìîì (1:1) ìîæåò ðàññìàòðèâàòüñÿ êàê

àëüòåðíàòèâà êàðáàïåíåìàì [10]. 

Çàêëþ÷åíèå
Êàê ïîêàçàëè íàøè èññëåäîâàíèÿ, çà ïÿòè-

ëåòíèé ïåðèîä íàáëþäåíèÿ ðåçèñòåíòíîñòü ãðà-

ìîòðèöàòåëüíîé íîçîêîìèàëüíîé ìèêðîôëîðû

âîçðîñëà â öåëîì ïðàêòè÷åñêè êî âñåì èçó÷åí-

íûì áåòàëàêòàìíûì ïðåïàðàòàì. Ðåçþìèðóÿ ðå-

çóëüòàòû íàøèõ èññëåäîâàíèé, à òàêæå äàííûå

ëèòåðàòóðû, ìîæíî ñäåëàòü âûâîä, ÷òî ðåçèñ-

òåíòíîñòü áàêòåðèé, îáóñëîâëåííàÿ ÁËÐÑ è

Рис. 5. Динамика резистентности штаммов P.aerugi�
nosa к беталактамам в 2004—2008 гг. (n=578).

Рис. 6. Динамика резистентности штаммов Acineto�
bacter spp. к беталактамам в 2004—2008 гг. (n=255).
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В ПОМОЩЬ ПРАКТИКУЮЩЕМУ ВРАЧУ

äðóãèìè ìåõàíèçìàìè ðåçèñòåíòíîñòè, îãðàíè-

÷èâàåò âîçìîæíîñòü èñïîëüçîâàíèÿ ñîâðåìåí-

íûõ áåòàëàêòàìíûõ ïðåïàðàòîâ ïðè ïðîâåäåíèè

ýìïèðè÷åñêîé õèìèîòåðàïèè. Ýòî ñâèäåòåëüñò-

âóåò î íåîáõîäèìîñòè ïåðèîäè÷åñêîé ðåâèçèè

ïîëèòèêè ïðåâåíòèâíîé àíòèáèîòèêîïðîôè-

ëàêòèêè, êîòîðàÿ, ÿâëÿÿñü íàäåæíîé ïðåãðàäîé

ðàçâèòèÿ ïîñëåîïåðàöèîííûõ îñëîæíåíèé ó

îïåðèðóåìûõ áîëüíûõ, â òî æå âðåìÿ ñïîñîáñò-

âóåò ñåëåêöèè ðåçèñòåíòíûõ íîçîêîìèàëüíûõ

øòàììîâ ñ ðàçíîîáðàçíûìè ìåõàíèçìàìè àíòè-

áèîòèêîðåçèñòåíòíîñòè.
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