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Механизмы резистентности к аминогликозидам 
у нозокомиальных грамотрицательных 
бактерий в России: результаты 
многоцентрового исследования

Г.К. Решедько
НИИ антимикробной химиотерапии Смоленской государственной медицинской академии, Смоленск, Россия

Исследовались механизмы резистентности к
аминогликозидам у грамотрицательных возбу-
дителей нозокомиальных инфекций в 4 россий-
ских стационарах. Основным механизмом ус-
тойчивости являлась продукция аминогликози-
домодифицирующих ферментов. Выявлены от-
личия в фенотипах резистентности к аминогли-
козидам. В Смоленской областной клинической
больнице основными фенотипами устойчивости
были гентамицин-тобрамицин [54,4% – фер-
мент ANT(2″)] и гентамицин-тобрамицин-нетил-
мицин [36,1% – фермент AAC(3)-V или комбина-
ция ANT(2″)+AAC(3)-Ia]. В Краснодарской крае-
вой клинической больнице преобладали те же
фенотипы устойчивости к аминогликозидам. В
Центральной клинической больнице при Управ-
лении делами Президента РФ (Москва) наряду с
фенотипами резистентности гентамицин-тоб-
рамицин (29,2%) и гентамицин-тобрамицин-не-
тилмицин (36,6%) выявлена перекрестная рези-
стентность к аминогликозидам II и III поколений:
фенотип устойчивости гентамицин-амикацин-

исепамицин [комбинация ферментов APH(3′)-
VI+AAC(3)-I] – у 4,9% штаммов, фенотип гента-
мицин-тобрамицин-амикацин-исепамицин
[комбинация ферментов APH(3′)-VI+ANT(2″)] – у
9,8%, фенотип гентамицин-тобрамицин-нетил-
мицин-амикацин [комбинация ферментов
AAC(6′)-I+ANT(2″)] – у 4,9%. В Главном военном
клиническом госпитале (ГВКГ) им. Н.Н. Бурден-
ко (Москва) выявлены следующие фенотипы ре-
зистентности: гентамицин-тобрамицин [про-
дукция ANT(2″)] – 20,4%, гентамицин-тобрами-
цин-нетилмицин [AAC(3)-V или комбинация
ANT(2″)+AAC(6′)-I] – 24,1%, гентамицин-тобра-
мицин-нетилмицин-амикацин-исепамицин
[комбинация APH(3′)-VI+AAC(3)-V или APH(3’)-
VI+ANT(2″)+AAC(6′)-I] – 12,9%, гентамицин-тоб-
рамцин-амикацин-исепамицин [комбинация
APH(3′)-VI+ANT(2″)] – 25,9%, амкацин-исепами-
цин [фермент APH(3′)-VI] – 11,1%.

Ключевые слова: аминогликозиды, нозоко-
миальные инфекции, эпидемиология, антибио-
тикорезистентность.

Mechanisms of Resistance to Aminoglycosides in Gram-negative 
Nosocomial Bacteria in Russia: Results of Multicenter Study
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The mechanisms of resistance to aminoglyco-
side antibiotics in Gram-negative nosocomial

pathogens isolated in four Russian hospitals were
studied. The most common and almost exclusive
mechanism of aminoglycoside resistance was pro-
duction of aminoglycoside-modifying enzymes.
Various phenotypes of resistance were found. In
Smolensk Regional Hospital the most common
phenotype of resistance was gentamicin-
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tobramycin (54,4%, due to ANT(2″) enzyme) and
gentamicin-tobramycin-netilmycin (36,1% –
AAC(3)-V or combination of ANT(2″)+AAC(3)-Ia
enzymes). The same phenotypes were predomi-
nant in Krasnodar Regional Hospital. In Central
Clinical Hospital (Moscow) in addition to gentam-
icin-tobramycin (29,2%) and gentamicin-
tobramycin-netilmycin (36,6%) phenotypes the
cross-resistance to 2nd and 3rd aminoglycoside
generations has been found: gentamicin-amikacin-
isepamycin phenotype of resistance [due to combi-
nation of APH(3′)-VI+AAC(3)-I enzymes] – in 4,9%
of strains, gentamicin-tobramycin-amikacin-isepa-
mycin phenotype [due to combination of APH(3′)-
VI+ANT(2″)] – in 9,8%, gentamicin-tobramycin-
netilmycin-amikacin phenotype [due to combina-

tion of AAC(6′)-I+ANT(2″) enzymes] – in 4,9%. In
Main Military Clinical Hospital (Moscow) the follow-
ing resistance phenotypes were detected: gentam-
icin-tobramycin [production of ANT(2″) enzyme] –
20,4%, gentamicin-tobramycin-netilmycin
[AAC(3)-V or combination of ANT(2″)+AAC(6′)-I
enzymes] – 24,1%, gentamicin-tobramycin-
netilmycin-amikacin-isepamycin [due to combina-
tion of APH(3′)-VI+AAC(3)-V or APH(3′)-
VI+ANT(2″)+AAC(6′)-I enzymes] – 12,9%, gentami-
cin-tobramycin-amikacin-isepamycin [due to com-
bination of APH(3′)-VI+ANT(2″) enzymes] – 25,9%,
amikacin-isepamycin [APH(3′)-VI enzyme] –
11,1%.

Key words: aminoglycosides, nosocomial
infections, epidemiology, antimicrobial resistance.

Введение 

Наблюдаемый в последние годы рост частоты но-
зокомиальных инфекций [1] выдвигает повышенные
требования к антибактериальной терапии. Основ-
ным фактором, ограничивающим эффективность ан-
тибиотиков, является формирование и распростра-
нение устойчивой микрофлоры. Несмотря на повы-
шение роли грамположительных микроорганизмов в
этиологии нозокомиальных инфекций, аэробные
грамотрицательные патогены по-прежнему являют-
ся доминирующими в стационарах лечебно-профи-
лактических учреждений России [2, 3].

Самым распространенным подходом к терапии
грамотрицательных инфекций является назначе-
ние комбинации β-лактамных антибиотиков и ами-
ногликозидов, прежде всего II и III поколений (ген-
тамицина, тобрамицина, нетилмицина, амикацина
и исепамицина) [4]. Однако с каждым годом возра-
стает число случаев неудач терапии нозокомиаль-
ных инфекций, вызванных штаммами, устойчивы-
ми к действию этих антибиотиков [5–9].

Наиболее эффективный путь преодоления рези-
стентности микроорганизмов – создание новых
препаратов [10]. Однако реализация такого подхода
требует определенного времени и значительных ма-
териальных затрат. Более реальный путь борьбы с
резистентностью – формирование разумной поли-
тики применения антибиотиков, основанной на
данных об общих и локальных тенденциях распро-
странения детерминант антибиотикорезистентнос-
ти [11, 12, 13].

Для антибиотиков в целом и аминогликозидов в
частности характерна выраженная зависимость
распространения детерминант резистентности от
локальных особенностей использования препара-

тов [14, 15]. Рутинная оценка чувствительности к
антибиотикам, проводимая в бактериологических
лабораториях, не позволяет надежно прогнозиро-
вать тенденции распространения устойчивости к
аминогликозидам и соответственно осуществлять
перспективное планирование выбора антибиотиков
[16, 17]. Поэтому большое значение имеет изучение
механизмов резистентности к аминогликозидам у
клинических изолятов [18, 19].

Основным механизмом устойчивости микроор-
ганизмов к аминогликозидам является модифика-
ция молекулы антибиотика бактериальными
аминогликозидомодифицирующими ферментами
(АГМФ). Фосфорилированные, ацетилированные
или аденилированные аминогликозиды не способ-
ны эффективно связываться с бактериальными ри-
босомами и нарушать синтез белка, а следователь-
но, и жизнедеятельность микробной клетки [20,
21, 22].

Механизмы устойчивости изучаются во многих
странах [23, 24, 25]. Институт Schering-Plough
(США) организовал исследование резистентности
к аминогликозидам в 13 странах и представил их в
суммарном обзоре. Результаты исследований пока-
зали, что штаммы, продуцирующие АГМФ, широко
распространены в клиниках многих стран мира. 

Так, например, в Греции преобладают фермен-
ты, модифицирующие нетилмицин и амикацин, в
Германии – гентамицин и тобрамицин, а в странах
Латинской Америки ферменты, модифицирующие
гентамицин, тобрамицин, нетилмицин, амикацин и
исепамицин, встречаются с одинаковой частотой
[26]. В России имеются только отдельные сообще-
ния о механизмах резистентности к аминогликози-
дам у клинических изолятов [27].
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Материал и методы исследования

В исследование были включены пациенты с но-
зокомиальными инфекциями, находившиеся на ле-
чении в многопрофильных стационарах – Смолен-
ской областной клинической больнице (СОКБ),
Главном военном клиническом госпитале (ГВКГ) им.
Н.Н. Бурденко (Москва), Центральной клинической
больнице (ЦКБ) при Управлении делами Президен-
та РФ (Москва) и Краснодарской краевой клиниче-
ской больнице (КККБ). Пациенты лечились в отде-
лениях с интенсивным использованием антибакте-
риальных препаратов: взрослом и детском реанима-
ционных отделениях, отделениях хирургической
инфекции и торакальной хирургии, ожоговом и
урологическом отделениях.

Отделяемое из ран доставляли в лабораторию в
транспортных системах Culturette II и Mini-Tip
Culturette (BBL, США), кровь – во флаконах
Hemoline (bioMerieux, Франция), мокроту и мочу –
в стерильных контейнерах (Sarstedt, Германия).
Посев клинического материала проводили на се-
лективные среды МакКонки и Эндо (BBL, США). 

Идентификацию микроорганизмов проводили с
использованием систем API20E и API20NE
(bioMerieux, Франция), определение чувствитель-
ности микроорганизмов – согласно рекомендациям
Национального комитета по клиническим лабора-
торным стандартам США (NCCLS) диско-диффу-
зионным методом на агаре Мюллера–Хинтона с по-
мощью дисков с антибиотиками (BBL, США), а
также полосок Е-тест (AB Biodisk, Швеция) на ага-
ре PDM ASM II (AB Biodisk, Швеция) [28, 29]. 

Полученные результаты интерпретировали в со-
ответствии с критериями NCCLS [28, 29]. Контроль
качества определения чувствительности проводили
с использованием контрольных штаммов из Амери-
канской коллекции типовых культур (АТСС)
Escherichia coli ATCC 25922 и Pseudomonas aerugi-
nosa ATCC 27853. Для дальнейшего исследования
отбирали штаммы, резистентные к одному или бо-
лее аминогликозидному антибиотику: канамицину,
гентамицину и амикацину.

Для определения типов АГМФ использовали
фенотипический метод, основанный на соответст-
вии профиля резистентности исследуемого микро-
организма субстратной специфичности вырабаты-
ваемого фермента. Для этого использовали диски с
12 аминогликозидами: фортимицином (Fm,
100 мкг/диск), 6′-этилнетилмицином (6Nt, 100
мкг), 2′-этилнетилмицином (2Nt, 100 мкг), 5-ОH-
эписизомицином (5Ss, 10 мкг), апрамицином (Am,
100 мкг), исепамицином (Im, 30 мкг), амикацином
(30 мкг), гентамицином (10 мкг), тобрамицином

(10 мкг), неомицином (30 мкг), нетилмицином (Nt,
30 мкг) и канамицином (30 мкг). 

Диски с фортимицином, 6′-этилнетилмицином,
2′-этилнетилмицином, 5-ОH-эписизомицином, ап-
рамицином были предоставлены профессором
G. Miller (Schering Corp., Bloomfield, N.J., США).
Диски с исепамицином, амикацином, гентамици-
ном, тобрамицин, неомицином, нетилмицином и
канамицином были коммерческого изготовления
(BBL, США). 

Дополнительно для изучения типов продуциру-
емых штаммами аминогликозидфосфотрансфераз с
помощью метода разведения в агаре определяли
минимальную подавляющую концентрацию (МПК)
ливидомицина (Lm) и бутирозина (Bt) для тести-
руемых возбудителей. Типы АГМФ определяли по
методике G. Miller (США) [30]. 

Принцип определения изложен в табл. 1.
Несколько не применяемых в практике амино-

гликозидов (2′-этилнетилмицин и 6′-этилнетилми-
цин) были включены для того чтобы точно опреде-
лить различные механизмы резистентности, обус-
ловленной продукцией ферментов AAC(2′),
AAC(6′), AAC(3)-V и ANT(2″), поскольку эти анти-
биотики имеют 2′- и 6′-аминогруппы соответствен-
но инвертированно по сравнению с нетилмицином
(табл. 2).

5-Эписизомицин был включен для отличия
между ANT(2″) и AAC(3)-III – ферментов, которые
оба инактивируют гентамицин, тобрамицин и кана-
мицин. В результате инверсии гидроксильной груп-
пы в положении 5 второго кольца 5-эписизомицин
является плохим субстратом для ANT(2″)-I, но
инактивируется ацетилтрансферазой AAC(3)-III
(табл. 3). К тому же 5-эписизомицин является пло-
хим субстратом для AAC(2′), AAC(3)-I, AAC(3)-
VI, но может быть использован для выявления про-
дукции AAC(3)-V и AAC(6′)-I и AAC(6′)-II.

Фортимицин и апрамицин использовались для
выявления нарушения проницаемости наружной
клеточной мембраны или для определения фермен-
тов, которые могут модифицировать фортимицин
или апрамицин (табл. 4).

Важный принцип определения АГМФ (с ис-
пользованием метода AGRP) – исследование не аб-
солютной, а изменения относительной активности
ко всем 12 аминогликозидам.

Для подтверждения результатов, полученных
фенотипическим методом, а также возможного вы-
явления резистентности, связанной с изменением
мишени действия аминогликозидов (рибосомаль-
ной РНК), была проведена ДНК–ДНК гибридиза-
ция на фильтрах Nen фирмы “Du Pont” (США) по
методу T. Gootz et al. Для получения радиоактивно-
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меченных зондов использовали 0,2–0,4 мкг ДНК
фрагментов, ник-трансляционный набор
«Amersham» (Великобритания) и дезокси-[γ-32P]-
ЦТФ отечественного производства, а в качестве
ДНК-зондов – внутренние фрагменты генов, коди-
рующих следующие АГМФ: ANT(2″), AAC(3)-V,
APH(3′)-I (полученные в лаборатории ГНЦА).

Все исследованные штаммы были параллельно
тестированы с помощью метода ДНК–ДНК гибри-
дизации в Институте Schering-Plough (США) с ис-
пользованием зондов ANT-2″-a, AAC-3-I, AAC-3-
Va, AAC-3-Vb, AAC-2′-Ia, AAC-6′-Ib, AAC-6′-Ic,
APH-3′-I, APH-3′-II, APH-3′-VI, ANT-4′-II, ANT-3″,
ANT-4′-I, APH-2″+6’, APH-3′-III, AAC-3-IV, AAC-
6′-Ia, ANT-6-Ia, AAC-3-Ib, AAC-6′-IIb, AAC-6′-If, 
r-RNA.

Результаты исследования

Всего в исследование было включено 569 паци-
ентов с нозокомиальными инфекциями, из них в
СОКБ – 289, в ГВКГ им. Н.Н. Бурденко – 93, в
ЦКБ – 95, в КККБ – 92. Уровень резистентности
выделенных грамотрицательных бактерий к гента-
мицину в СОКБ составил в 1993 г. 74%, в 1994 г. –
77%, в 1995 г. – 71%. В КККБ устойчивость к гента-
мицину в 1995 г. составила 69%. В ЦКБ частота ре-
зистентности к гентамицину составила в 1995 г.
58%, к амикацину – 10%. В ГВКГ им. Н.Н. Бурден-
ко частота резистентности у госпитальных аэроб-
ных грамотрицательных штаммов к гентамицину
составила 46%, к амикацину – 29%.

Смоленская областная клиническая
больница

Для исследования механизмов резистентности
грамотрицательных бактерий, выделенных в
СОКБ, были отобраны 158 штаммов. Из них 101 –
представители семейства Enterobacteriaceae
(Escherichia coli – 6, Enterobacter spp. – 11, Klebsiella
pneumoniae – 50, Proteus mirabilis – 34), 21 штамм
Acinetobacter spp. и 36 штаммов Pseudomonas aerugi-
nosa.

Из всех исследованных штаммов 155 (98,1%)
были устойчивы к гентамицину в результате про-
дукции различных АГМФ. Наиболее распростра-
ненными ферментами явились ANT(2”) и AAC(3)-
V, которые были определены у 90,5% исследован-
ных штаммов: у 54,4 и 36,1% соответственно. Нук-
леотидилтрансфераза ANT(2’’) обусловливала пе-
рекрестную резистентность к гентамицину и тобра-
мицину. В результате продукции ацетилтрансфера-
зы AAC(3)-V штаммы обладали перекрестной ус-
тойчивостью к гентамицину, тобрамицину и нетил-
мицину, а также к полусинтетическим производ-
ным нетилмицина – к 2′-этилнетилмицину и 
6′-этилнетилмицину.

Резистентность к канамицину, неомицину, мо-
номицину и ливидомицину в результате продукции
фермента фосфотрансферазы APH(3′)-I отмечена у
113 (71,5%) штаммов, из них 6 изолятов были так-
же резистентны к бутирозину за счет дополнитель-
ной продукции APH (3′)-II.

Резистентность к амикацину выявили лишь у

Аминогликозид
Тип фермента

ANT (2″) AAC (6′)-I AAC (3)-I AAC (3)-Ia AAC (3)-V APH (3′)-I APH (3′)-II APH (3′)-VI
Гентамицин + ± + + + – – –
Тобрамицин + + – – + – – –
Амикацин – + – – – – – +
Нетилмицин – + – + + – – –
Изепамицин – ± – – – – – +
2′-Этилнетилмицин – + – + + – – –
6′-Этилнетилмицин – – – + + – – –
Фортимицин – – + – – – – –
Апрамицин – – – – – – – –
5-ОН-Эписизомицин – + – – – – – –
Kанамицин + – – – – + + +
Неомицин – – – – – + + ±
Ливидомицин – – – – – + – –

Бутирозин – – – – – – + –

Таблица 1. Определение типов аминогликозидомодифицирующих ферментов на основании
субстратной специфичности*

* Плюс (+) – является субстратом для фермента, минус (–) – не является субстратом, плюс-минус (±) – признак не постоянен.
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7 (4,4%) тестированных штаммов, что было обус-
ловлено ферментом APH(3′)-VI. Все эти штаммы
были также устойчивы к канамицину и исепамици-
ну за счет продукции данного фермента.

Большинство микроорганизмов продуцировало

два фермента, в некоторых случаях – три
(в различных комбинациях). Наиболее
частыми комбинациями ферментов яви-
лись ANT(2″)+APH(3′)-I и AAC(3)-V
+APH(3′)-I. Из 87 штаммов, продуциро-
вавших нуклеотидилтрансферазу ANT(2″),
56 (64,4%) одновременно вырабатывали
APH(3′)-I. Таким образом, эти микроор-
ганизмы были одновременно устойчивы к
канамицину, неомицину, гентамицину и
тобрамицину.

Из 55 штаммов, вырабатывавших аце-
тилтрансферазу AAC(3)-V, 47 (85,5%) од-
новременно продуцировали фосфотранс-
феразу APH(3′)-I и обладали резистент-
ностью к канамицину, неомицину, гента-
мицину, тобрамицину, нетилмицину, то
есть к большинству аминогликозидов I и
II поколений.

Достаточно редкой оказалась комби-
нация трех ферментов APH(3′)-VI
+AAC(3)-I+APH(3′)-I, которая выявля-
лась у 7 штаммов и которые в результате
были одновременно устойчивы к боль-
шинству аминогликозидов всех трех по-
колений – канамицину, неомицину, ген-
тамицину, амикацину и исепамицину. Ос-
тальные комбинации АГМФ встречались
у отдельных изолятов.

Как видно из данных рис. 1, основными
фенотипами устойчивости у грамотрица-
тельных нозокомиальных возбудителей в
СОКБ явились гентамицин-тобрамицин и
гентамицин-тобрамицин-нетилмицин.

Отмечены определенные отличия в ти-
пах АГМФ и их комбинаций у различных
семейств грамотрицательных бактерий, а
также в пределах одного семейства между
родами.

P. aeruginosa, n=36 (табл. 5). Один
штамм был резистентен ко всем амино-
гликозидам за счет непроницаемости на-
ружной клеточной мембраны, другой
штамм обладал устойчивостью к амино-
гликозидам I поколения – канамицину и
неомицину в результате продукции
APH(3′)-I, но был чувствителен к амино-
гликозидам II и III поколений – гентами-
цину, тобрамицину, нетилмицину, амика-

цину и исепамицину. 
Обладали устойчивостью к гентамицину в

результате продукции различных ферментов
34 штамма. Из них большая часть, 26 (76,5%), выра-
батывала фермент ANT(2″) и характеризовалась

Фермент Нетилмицин 2′-Этилнетилмицин 6′-Этилнетилмицин

AAC(3)-V + + +
AAC(2′) + – +
AAC(6′)-I + + –
ANT(2″) – – –

Фермент Гентамицин Тобрамицин Kанамицин 5-Эписизомицин

ANT(2″)-I + + + –

AAC(3)-III + + + +

Механизм резистентности Фортимицин Апрамицин

AAC(3)-I + –
AAC(3)-IV – +

Нарушение проницаемости + +

Таблица 2. Отличия некоторых ацетилтранфераз и ANT(2”)
на основании субстратной специфичности

Таблица 3. Отличие ANT(2″) от AAC(3)-III на основании
субстратной специфичности

Таблица 4. Отличия ацетилтрансфераз AAC(3)-I 
от AAC(3)-IV по их субстратной специфичности

Рис. 1. Частота распространения основных фенотипов
резистентности к аминогликозидам II и III поколений 
в Смоленской областной клинической больнице, %
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одновременной резистентностью к тобрамицину и
канамицину, 15 (57,7%) из 26 были также устойчи-
вы к неомицину в результате одновременной про-
дукции APH(3′)-I. Остальные 8 (23,5%) гентами-
цинорезистентных штаммов были также нечувст-
вительны к тобрамицину, нетилмицину в результа-
те выработки ацетилтрансферазы AAC(3)-V, из них
у 6 (75,0%) отмечалась устойчивость к канамицину
и неомицину за счет продукции APH(3′)-I.

Таким образом, из 36 исследованных штаммов
P. aeruginosa 35 (97,2%) обладали перекрестной ре-
зистентностью к гентамицину и тобрамицину, при-
чем 1 – в результате непроницаемости, а 34 – за
счет выработки АГМФ.

Только один из исследованных штаммов
P. aeruginosa был резистентен к амикацину и исепа-
мицину, однако не за счет продукции АГМФ, а в ре-
зультате непроницаемости наружной клеточной
мембраны.

P. mirabilis, n=34 (табл. 6). Все изученные штам-
мы были устойчивы к гентамицину. Однако боль-
шая часть (79,4%) обладала перекрестной резис-
тентностью к тобрамицину и нетилмицину за счет

продукции фермента AAC(3)-V, а 6 изо-
лятов – только к тобрамицину в результа-
те выработки ANT(2″). Из 27 штаммов,
продуцировавших ацетилтрансферазу
AAC(3)-V, 25 (92,6%) были резистентны к
канамицину и неомицину за счет допол-
нительной выработки APH(3′)-I, а 6 – од-
новременно продуцировали APH(3′)-II.
Следует отметить, что в данном исследова-
нии продукцию фосфотрансферазы
APH(3′)-II наблюдали только у Proteus spp.

Практически все штаммы (5 из 6), ре-
зистентные к гентамицину и тобрамици-
ну, оказались также устойчивыми к кана-
мицину и неомицину – выработка
APH(3′)-I. Только один штамм был пол-

ностью резистентен ко всем амино-гликозидам в
результате непроницаемости наружной клеточной
стенки. Не выявлено ни одного изолята, вырабаты-
вающего амикациномодифицирующие и исепами-
циномодифицирующие ферменты (табл. 6).

Таким образом, хотя основные фенотипы резис-
тентности у P. mirabilis были подобны фенотипам,
определенным у P. aeruginosa, у бактерий рода
Proteus гораздо выше был процент штаммов, устой-
чивых к нетилмицину.

E. coli, n=6. Из 6 штаммов 5 были резистентны-
ми к гентамицину и тобрамицину за счет выработ-
ки двух типов ферментов – ANT(2″) и AAC(3)-V.
Причем один из штаммов, продуцировавших
AAC(3)-V, вырабатывал также APH(3′)-I и был ре-
зистентен к канамицину и неомицину. Один штамм
продуцировал ацетилтрансферазу AAC(3)-I – вме-
сте с APH(3′)-I. В результате он был устойчив к
гентамицину, канамицину и неомицину, но тобра-
мицин, нетилмицин, амикацин и исепамицин про-
являли к нему хорошую активность.

K. pneumoniae, n=50 (табл. 7). Основным фер-
ментом, вырабатываемым K. pneumoniae , был

ANT(2″) – 43 (86%), что приводило к не-
чувствительности к канамицину, гента-
мицину и тобрамицину. Больше полови-
ны этих бактерий – 27 (62,8%) – были
также резистентны и к неомицину – одно-
временная продукция APH(3′)-I. 

Другим значимым механизмом резис-
тентности явилась выработка фермента
AAC(3)-V у 8 (16%) штаммов, обусловив-
шая перекрестную устойчивость к гента-
мицину, тобрамицину и нетилмицину. Из
них 7 штаммов были также нечувстви-
тельны к канамицину и неомицину – про-
дукция APH(3′)-I. У одного штамма от-
мечена довольно редкая комбинация

Механизм
резистентности

Фенотип
резистентности

Число (%)
штаммов

   ANT(2″) K, Г, Т 26/36 (72,2)
            + APH(3′)-I K, Г, Т, Н 15/26 (57,7)
   AAC(3)-V Г, Т, Нт 8/36 (22,2)
            + APH(3′)-I K, Г, Т, Нт, Н 6/8 (75,0)
   APH(3′)-I K, Н 1/36 (2,8)

   Непроницаемость K, Н, Г, Т, Нт, А, И 1/36 (2,8)

Таблица 5. Механизмы резистентности к аминогликозидам
у P. aeruginosa в Смоленской областной клинической
больнице

Примечание: К – канамицин, Н – неомицин, Г – гентамицин, Т – тобрами-
цин, Нт – нетилмицин, А – амикацин, И – исепамицин.

Механизм
резистентности

Фенотип
резистентности

Число (%)
штаммов

ANT(2″) K, Г, Т 6/34 (17,6)
        + APH(3′)-I K Г, Т, Н 5/6 (83,3)
AAC(3)-V Г, Т, Нт 27/34 (79,4)
        + APH(3′)-I K, Г, Т, Нт, Н 25/27(92,6)
                 + APH(3’)-II K, Г, Т, Нт, Н 6/25 (24,0)

Непроницаемость K, Н, Г, Т, Нт, А, И 1/34 (2,9)

Таблица 6. Механизмы резистентности к аминогликозидам у
P. mirabilis в Смоленской областной клинической больнице

Примечание: К – канамицин, Н – неомицин, Г – гентамицин, Т – тобрами-
цин, Нт – нетилмицин, А – амикацин, И – исепамицин.
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Резистентны к канамицину, неомицину, гента-
мицину, тобрамицину и нетилмицину были
2 штамма: один продуцировал комбинацию
ферментов AAC(3)-V и APH(3′)-I, второй – 
комбинацию ферментов AAC(3)-Ia, ANT(2″) 
и APH(3′)-I.

Краснодарская краевая клиническая
больница

Всего в КККБ было исследовано 59 устойчивых
к аминогликозидам клинических изолятов грамот-
рицательных бактерий: Acinetobacter spp. – 7,
Alcaligenes faecalis – 1, Citrobacter freundii – 1, E. coli

– 1, Enterobacter spp. – 2, K. pneumoniae – 6, P. aeru-
ginosa – 33, Proteus spp. – 8.

Как следует из данных табл. 10, основными ти-
пами продуцируемых ферментов явились ANT(2″)
– 47,5% и AAC(3)-V – 33,9%. В результате выработ-
ки этих типов ферментов, а также AAC(3)-IV и
AAC(6′)-II из 59 штаммов 52 (88,1%) обладали пе-
рекрестной резистентностью к гентамицину и тоб-
рамицину. 

Ацетилтрансферазы AAC(3)-V, AAC(3)-IV и
AAC(6′)-II обусловили у 24 (40,7%) штаммов одно-
временную устойчивость к нетилмицину. Боль-
шинство (92,3%) гентамицино- и тобрамициноре-

зистентных штаммов обладали устойчи-
востью к канамицину и неомицину, так
как вырабатывали фосфотрансферазы
APH(3′)-I и APH(3′)-II. Только один
штамм (Acinetobacter spp.) был резистен-
тен к амикацину и исепамицину в резуль-
тате продукции APH(3′)-VI. 

Резистентностью к гентамицину [про-
дукция AAC(3)-I], канамицину и неоми-
цину [выработка APH(3′)-II] при сохра-
нении чувствительности к остальным
аминогликозидам (тобрамицину, нетил-
мицину, амикацину и исепамицину) от-
личались 2 из штамма: у одного отмеча-
лась резистентность гентамицину и не-
тилмицину [продукция AAC(3)-Ia] и к
аминогликозидам I поколения [APH(3′)-I]
при сохранении чувствительности к тоб-
рамицину, амикацину и исепамицину.

На рис. 2 представлены фенотипы ре-
зистентности к аминогликозидам II и III

Механизм резистентности Фенотип
резистентности

Число (%)
штаммов

ANT(2″) K, Г, Т 28/59 (47,5)
+ APH(3′)-I и/или
   APH(3′)-II K, Н, Г, Т 26/28 (92,9)
+ APH(3′)-I + AAC(3)-Ia K, Н, Г, Т, Нт 3/26 (11,5)

+ AAC(3)-I K, Н, Г, Т, Нт 1/3
+ APH(3′)-VI K, Н, Г, Т, Нт, А, И 1/3

AAC(3)-V + APH(3′)-I и/или
   APH(3′)-II K, Н, Г, Т, Нт 20/59 (33,9)

AAC(3)-I + APH(3′)-II K, Н, Г 2/59 (3,4)
AAC(3)-I + AAC(3)-Ia + APH(3′)-I K, Н, Г, Нт 1/59 (1,7)
AAC(3)-IV Г, Т, Нт 2/59 (3,4)
AAC(6′)-II + APH(3′)-II K, Н, Г, Т, Нт 2/59 (3,4)
APH(3′)-II K, Н 4/59 (6,8)

Таблица 10. Механизмы резистентности к аминогликозидам у грамотрицательных бактерий 
в Краснодарской краевой клинической больнице

Примечание: К – канамицин, Н – неомицин, Г – гентамицин, Т – тобрамицин, Нт – нетилмицин, А – амикацин, И – исепамицин.

Рис. 2. Частота распространения основных фенотипов резистентнос-
ти к аминогликозидам II и III поколений в Краснодарской краевой
клинической больнице, %
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поколений, полученные у клинических изолятов в
КККБ.

Центральная клиническая больница 
при Управлении делами Президента РФ
(Москва)

Для определения механизмов резистентности
был отобран 41 штамм грамотрицательных бакте-
рий: Acinetobacter spp. – 6, E. coli – 3, Enterobacter
spp. – 3, K. pneumoniae – 4, P. aeruginosa – 19,
P. mirabilis – 3, Serratia spp. – 3.

Как видно из данных табл. 11, основным фено-
типом резистентности в ЦКБ оказался гентамицин-
тобрамицин-нетилмицин, обусловленный выработ-
кой ацетилтрансферазы AAC(3)-V. Этот фенотип
резистентности выявлен у 13 (31,7%) штаммов,
причем 11 (84,6%) из них были также устойчивы к
канамицину и неомицину за счет продукции фос-
фотрансфераз APH(3′)-I или APH(3′)-II, или обе-
их сразу. Однако один из этих штаммов сохранял
чувствительность к неомицину, но был но резис-
тентен к канамицину [ANT(2″)].

Резистентностью к гентамицину, тобрамицину и
канамицину отличались 12 (29,3%) штаммов, но
были чувствительны к нетилмицину, так как выра-
батывали аденилилтрансферазу ANT(2″), причем
10 из них были также устойчивы к неомицину [про-
дукция APH(3′)-I или APH(3′)-II]. Эти бактерии
оказались чувствительными к амикацину и иcепа-
мицину. Один штамм был резистентен только к од-
ному из аминогликозидов II поколения – гентами-
цину – в результате продукции AAC(3)-I и к ами-
ногликозидам I поколения – канамицину и неоми-

цину – за счет фермента APH(3′)-II. При этом он
сохранял чувствительность к тобрамицину, нетил-
мицину, амикацину и иcепамицину. 

Устойчивость только к аминогликозидам I по-
коления – канамицину и неомицину – наблюдали у
4 (9,8%) изолятов в результате выработки APH(3′)-I.
Резистентность к амикацину была выявлена у
8 (19,5%) госпитальных грамотрицательных бакте-
рий, из них 2 штамма P. aeruginosa и 4 штамма
Acinetobacter spp. проявляли устойчивость и к исе-
памицину [обусловлено фосфотрансферазой
APH(3′)-VI]. Эти изоляты P. aeruginosa отличались
также нечувствительностью к гентамицину в
результате выработки AAC(3)-I и к канамицину и
неомицину за счет продукции APH(3′)-II. Однако
они сохраняли чувствительность к тобрамицину и
нетилмицину. 

Амикацинорезистентные штаммы Acinetobacter
spp. характеризовались одновременной устойчиво-
стью ко всем используемым в клинической практи-
ке аминогликозидам I и II поколений, так как выра-
батывали еще 3 типа модифицирующих ферментов:
AAC(3)-Ia, ANT(2″) и APH(3′)-I. Остальные
2 штамма сохраняли чувствительность к амикаци-
ну и иcепамицину, в то же время были устойчивы к
гентамицину, тобрамицину, канамицину [ANT(2″)]
и нетилмицину [AAC(3)-Ia], а один из них – к нео-
мицину [APH(3′)-I]. 

Резистентные к амикацину 2 изолята Serratia spp.
сохраняли чувствительность к иcепамицину, но бы-
ли устойчивы к тобрамицину, нетилмицину и кана-
мицину [за счет фермента AAC(6′)-I], к гентамици-
ну (ANT(2″)) и к неомицину [APH(3′)-I]. Получен-

Механизм резистентности Фенотип
резистентности

Число (%)
штаммов

AAC(3)-V Г, Т, Нт 13/41 (31,7)
+APH(3′)-I или APH(3′)-II K, Г, Т, Нт, Н 9/13 (69,2)
+APH(3′)-I или APH(3′)-II + ANT(2″) K, Г, Т, Нт, Н 2/13 (15,4)

+ ANT(2″) K, Г, Т, Нт 1/13 (7,7)
ANT(2″) K, Г, Т 14/41 (34,1)

+APH(3′)-I или APH(3′)-II K, Н, Г, Т 10/14 (71,4)
+ AAC(3)-Ia K, Г, Нт, Т 1/14 (7,1)
+ AAC(3)-Ia + APH(3′)-I K, Н, Г, Нт, Т 1/14 (7,1)

APH(3′)-VI + AAC(3)-I + APH(3′)-II K, Н, Г, А, И 2/41 (4.9)
+ AAC(3)-Ia + APH(3′)-I + ANT(2″) K, Н, Г, Т, А, И 4/41 (9,8)

AAC(6′)-I + ANT(2″) + APH(3′)-I K, Н, Г, Т, Нт, А 2/41 (4,9)
AAC(3)-I + APH(3′)-II Г, K, Н 1/41 (2,4)
APH(3′)-I K, Н 5/41 (12,2)

Таблица 11. Механизмы резистентности к аминогликозидам у грамотрицательных бактерий 
в Центральной клинической больнице при Управлении делами Президента РФ

Примечание: К – канамицин, Н – неомицин, Г – гентамицин, Т – тобрамицин, Нт – нетилмицин, А – амикацин, И – исепамицин.
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ные в данном стационаре фенотипы резистентно-
сти к аминогликозидам II и III поколений пред-
ставлены на рис. 3.

Главный военный клинический госпиталь
им. Н.Н. Бурденко (Москва)

В ГВКГ им. Н.Н. Бурденко исследованы 54 рези-
стентных к аминогликозидам штаммов грамотри-
цательных бактерий: Acinetobacter anitratus – 2,
C. freundii – 2, E. coli – 5, Enterobacter spp. – 2, K. pneu-
moniae – 15, Morganii morganii – 6, P. aeruginosa – 5,
P. mirabilis – 17. 

Основным ферментом, продуцируемым данны-

ми микроорганизмами, явилась модифи-
цирующая амикацин, иcепамицин и кана-
мицин фосфотрансфераза APH(3′)-VI в
различных сочетаниях с ферментами, спо-
собными инактивировать аминогликози-
ды II поколения. 

Резистентность к амикацину и иcепа-
мицину за счет продукции фермента
APH(3′)-VI выявлена у 26 (48,1%) иссле-
дованных штаммов, из них 14 (53,8%) бы-
ли устойчивы одновременно к гентамици-
ну и тобрамицину в результате действия
аденилилтрансферазы ANT(2″), а 6
(23,1%) – к гентамицину, тобрамицину и
нетилмицину в результате выработки
фермента AAC(3)-V. 

Резистентность к гентамицину и тоб-
рамицину при сохранении чувствитель-
ности к аминогликозидам III поколения
выявлена лишь у 24 (44,4%) изолятов, из

них у 12 – в результате продукции ANT(2″),  у ос-
тальных 12 – AAC(3)-V (они также оказались ус-
тойчивыми к нетилмицину). 

Два штамма были резистентны к аминогликози-
дам 3 поколений в результате непроницаемости на-
ружной клеточной мембраны: один штамм – только
к гентамицину за счет ацетилтрансферазы AAC(3)-I,
другой – только к аминогликозидам I поколения,
таким, как канамицин и неомицин [продукция
APH(3′)-I], и был чувствителен ко всем остальным
аминогликозидам (табл. 12).

Фенотипы резистентности к аминогликозидам
II и III поколений показаны на рис. 4.

Рис. 3. Частота распространения фенотипов резистентности к ами-
ногликозидам II и III поколений в Центральной клинической боль-
нице при Управлении делами Президента РФ, %

Механизм резистентности Фенотип резистентности Число (%) штаммов

APH(3′)-VI K, А, И 26/54 (48,1)
+ ANT(2″) K, Г, Т, A, И, 14/26 (53,8)

+ APH(3′)-I K, Н, Г, Т, А, И 7/14 (50,0)
+ AAC(6′)-I K, Н, Г, Т, Нт, А, И 1/14 (7,1)

+AAC(3)-V K, Г, Т, А, И, Нт, Н 6/26 (23,1)
+AAC(3)-I +APH(3′)-I K, Н, Г, Т, Нт, А, И 2/6

AAC(3)-V +APH(3′)-I K, Н, Г, Т, Нт 12/54 (22,2)
ANT(2″) K, Г, Т 12/54 (22,2)

+ AAC(6′)-I K, Г, Т, Нт 1/2
AAC(3)-I Г 1/54 (1,9)
APH(3″)-I K, Н 1/54 (1,9)
Непроницаемость K, Н, Г, Т, Нт, А, И 2/54 (3,7)

Таблица 12. Механизмы резистентности к аминогликозидам у грамотрицательных бактерий 
в Главном военном клиническом госпитале им. Н.Н. Бурденко

Примечание: К – канамицин, Н – неомицин, Г – гентамицин, Т – тобрамицин, Нт – нетилмицин, А – амикацин, И – исепамицин.
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Корреляция между AGRP и ДНК–ДНК
гибридизацией

Обнаружена 100% корреляция результатов оп-
ределения ферментов, полученных с использовани-
ем метода ДНК–ДНК гибридизации и фенотипиче-
ского метода.

Использование специальных зондов, представ-
ляющих внутренние фрагменты генов рРНК, не
позволило выявить штаммы, резистентность кото-
рых была бы связана с изменением мишени дейст-
вия аминогликозидов. Этот факт подтвердил
предположение о том, что резистентность к аминог-
ликозидным антибиотикам у исследованных
штаммов обусловливалась преимущественно
продукцией аминогликозидомодифицирующих
ферментов.

Распространенность фенотипов резистент-
ности к аминогликозидам в стационарах
лечебно-профилактических учреждений

В результате продукции одного или комбинации
различных ферментов микроорганизмы обладали
определенными фенотипами устойчивости к ами-
ногликозидам. Отмечено сходство в фенотипах ре-
зистентности, выявленных в СОКБ, ЦКБ (Моск-
ва), ГВКГ им. Н.Н. Бурденко (Москва) и КККБ.
Так, монорезистентность к гентамицину при сохра-
нении чувствительности ко всем остальным ами-
ногликозидам II и III поколений выявлена только у
1 (0,6%) штамма в СОКБ, у 1 (2,4%) штамма в ЦКБ,
у 1 (1,9%) штамма в ГКВГ им. Н.Н. Бурденко и у
2 (3,4%) штаммов в КККБ (рис. 5).

Перекрестная резистентность к гента-
мицину и нетилмицину при сохранении
чувствительности к остальным аминогли-
козидам II и III поколений также выявля-
лась редко в исследованных стационарах.
Такой фенотип резистентности установ-
лен только у 1 (0,6%) штамма в СОКБ и у
1 (1,7%) штамма в КККБ. В двух других
стационарах этот фенотип не выявлен.

Чаще встречающимися фенотипами
резистентности оказались Г, Т (гентами-
цин, тобрамицин) и Г, Т, Нт (гентамицин,
тобрамицин, нетилмицин). Однако про-
центное соотношение этих фенотипов ре-
зистентности варьировало (рис. 6). Так, 
Г, Т фенотип резистентности выявлен в
СОКБ у 86 (54,4%) штаммов, в ЦКБ – у 12
(29,2%), в КККБ – у 25 (42,4%), в ГВКГ
им. Н.Н. Бурденко – у 11 (20,4%). У всех
изолятов он обусловливался продукцией
фермента ANT(2″).

Рис. 4. Частота распространения фенотипов резистентности к ами-
ногликозидам II и III поколений в Главном военном клиническом
госпитале им. Н.Н. Бурденко, %

Рис. 5. Частота монорезистентности к гентамицину, %

Рис. 6. Частота фенотипа резистентности гентамицин-
тобрамицин, %
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Фенотип резистентности Г, Т, Нт (гентамицин,
тобрамицин, нетилмицин) встречался примерно с
такой же частотой и обусловливался продукцией
либо фермента AAC(3)-V, либо комбинацией
ANT(2″)+AAC(3)-Ia (рис. 7). 

Фенотип резистентности Г, Т, Нт, А (гентами-
цин, тобрамицин, нетилмицин, амикацин) выяв-
лялся редко (рис. 8). Только 2 (1,3%) штамма в
СОКБ и 2 (4,9%) штамма в ЦКБ имели этот фено-
тип резистентности в результате продукции комби-
нации ферментов AAC(6′)-I+ANT(2″), в то время
как в КККБ и ГКВГ им. Н.Н. Бурденко этот фено-
тип не обнаружен.

Фенотип резистентности Г, А, И (гентамицин,
амикацин, исепамицин), обусловленный продукци-
ей фермента APH(3’)-VI, выявлен только в СОКБ
у 7 (4,4%) штаммов и в ЦКБ – у 2 (4,9%), но отсут-
ствовал в КККБ и в ГКВГ им. Н.Н. Бурденко.

В результате продукции комбинации APH(3’)-
VI+ANT(2”) только 4 (9,8%) штамма в ЦКБ имели
фенотип резистентности Г, Т, А, И (гентамицин, то-
брамицин, амикацин, иcепамицин). В ГВКГ
им. Н.Н. Бурденко этот фенотип резистентности
выявлен у 14 (25,9%) штаммов (рис. 9). В осталь-
ных лечебно-профилактических учреждениях он не
выявлен.

Распространенный в ГВКГ им. Н.Н. Бурденко
фенотип резистентности Г, Т, А, И, Нт (гентами-
цин, тобрамицин, амикацин, исепамицин, нетилми-
цин), выявленный у 7 (12,9%) штаммов, отсутство-
вал в СОКБ и ЦКБ и определен только у 1 (1,7%)
изолята в КККБ (рис. 10).

Фенотип резистентности только к аминоглико-
зидам III поколения А, И (амикацин, исепамицин)
выявлен лишь в ГВКГ им. Н.Н. Бурденко у
6 (11,1%) изолятов.

Рис. 7. Частота фенотипа резистентности гентамицин-
тобрамицин-нетилмицин, %

Рис. 8. Частота фенотипа резистентности гентамицин-
тобрамицин-нетилмицин-амикацин, %

Рис. 9. Частота фенотипа резистентности гентамицин-
тобрамицин-амикацин-исепамицин, %

Рис. 10. Частота фенотипа резистентности гентамицин-
тобрамицин-амикацин-исепамицин-нетилмицин, %
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Обсуждение результатов исследования

Эффективное использование антибактериаль-
ных препаратов невозможно без четкого представ-
ления об их фармакодинамических особенностях
(механизмах действия антибиотиков и изменении
их активности в зависимости от характера механиз-
мов резистентности у микроорганизмов), а также
без знания локальной ситуации антибиотикорезис-
тентности в определенном регионе или (для госпи-
тальных инфекций) в стационаре [31, 32].

Данное исследование показало, что во всех
4 центрах основными возбудителями госпитальных
инфекций являлись одни и те же виды микроорга-
низмов: представители неферментирующих грамо-
трицательных бактерий, такие, как Acinetobacter
spp. и P. aeruginosa, а также семейства Entero-
bacteriaceae, в основном E. coli, Enterobacter spp.,
K. pneumoniae, P. mirabilis. Преобладающим возбу-
дителем в СОКБ и ГВКГ им. Н.Н. Бурденко была
K. pneumoniae, в ЦКБ и КККБ – P. aeruginosa.

Исходя из полученных данных можно сделать
вывод, что при выборе аминогликозидов для эмпи-
рической терапии нозокомиальных инфекций в
конкретных стационарах целесообразно основы-
ваться не только на общем уровне резистентности
грамотрицательной микрофлоры, но и учитывать
этиологическую роль того или иного патогена. 

Так, гентамицин и тобрамицин не могут рассма-
триваться в качестве средств эмпирической тера-
пии при любом грамотрицательном возбудителе
нозокомиальных инфекций. О возможности ис-
пользования нетилмицина можно говорить в том
случае, когда инфекционный процесс вызван
K. pneumoniae, P. aeruginosa или Acinetobacter spp.
Однако при этом необходимо определять чувстви-
тельность этих штаммов к нетилмицину. Амикацин
или исепамицин могут использоваться для эмпири-
ческой терапии, кроме случаев инфекции, вызван-
ной Acinetobacter spp.

Необходимо отметить определенные отличия в
фенотипах резистентности в центрах России. По-
этому при формировании подходов к оптимально-
му использованию аминогликозидных антибиоти-
ков в первую очередь необходимо учитывать ло-
кальные данные о распространении и механизмах
резистентности.

Проведенные исследования позволяют сформу-
лировать две группы практических рекомендаций
для врачей-микробиологов и клиницистов. 

В о - п е р в ы х,  следует рассмотреть подходы к
оптимальному выбору аминогликозидов для лабо-
раторного тестирования и к оценке получаемых
данных. На основании нашего исследования опти-

мальным представляется рутинное определение
чувствительности к гентамицину, нетилмицину и
амикацину. С учетом результатов определения чув-
ствительности к этим трем аминогликозидам и ло-
кальных данных о преобладающих фенотипах мож-
но ориентировочно судить о генотипе и обосновать
выбор терапии. 

Однако выдавать ответ клиницистам следует из-
бирательно. Так, например, при чувствительности к
гентамицину достаточно информировать врача
только об этом результате. В случае резистентности
к гентамицину необходимо предоставить заключе-
ние о чувствительности ко всем трем аминоглико-
зидам. 

В о - в т о р ы х,  непосредственно врачам-клини-
цистам целесообразно давать следующие рекомен-
дации. В многопрофильном стационаре при эмпи-
рической терапии необходимо учитывать резис-
тентность нозокомиальных возбудителей к антиби-
отикам. 

Разработать единую схему включения в эмпири-
ческую терапию аминогликозидных антибиотиков
для отдельного региона и даже стационара практи-
чески невозможно. И тем более нельзя копировать
лекарственные формуляры, разработанные в дру-
гих странах, и использовать в наших стационарах,
так как уровень резистентности к аминогликозидам
в России выше, чем в большинстве стран Европы и
Америки. Задача каждого лечебно-профилактиче-
ского учреждения – создать свой перечень эффек-
тивных препаратов. 

Итак, для терапии грамотрицательных инфек-
ций достаточно иметь в арсенале гентамицин, не-
тилмицин и амикацин. Амикацин можно использо-
вать для эмпирической терапии, а также при резис-
тентности к гентамицину во всех исследованных
стационарах, кроме ГВКГ им. Н.Н. Бурденко. Не-
тилмицин и гентамицин следует использовать
только при выделении чувствительной к ним гра-
мотрицательной микрофлоры. 

В ГВКГ им. Н.Н. Бурденко препараты группы
аминогликозидов не следует использовать для эм-
пирической терапии нозокомиальных инфекций.
Выбор препарата должен осуществляться только на
основании данных антибиотикограмм. 

Тобрамицин, а также новый аминогликозид исе-
памицин нецелесообразно включать в список необ-
ходимых антибиотиков в исследованных стациона-
рах.

Полученные результаты, а также данные литера-
туры [34] убедительно свидетельствуют о крайне
широком распространении в стационарах лечебно-
профилактических учреждений различных регио-
нов России устойчивости к гентамицину (до 70%
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штаммов). Важно отметить, что, поскольку тобра-
мицин не обладает значительными преимущества-
ми в сравнении с гентамицином, попытки его эмпи-
рического включения в схемы лечения вместо ген-
тамицина создают лишь иллюзию смены антибио-
тика и повышения эффективности лечения.

С нашей точки зрения, в исследованных стацио-
нарах следует исключить гентамицин из схем эмпи-
рического лечения нозокомиальных инфекций. Не-
обходимо привлечь внимание общественных и го-
сударственных организаций к крайне неблагопри-

ятной ситуации с распространением устойчивости
к аминогликозидным антибиотикам и разработать
рекомендации по разумному ограничению клини-
ческого применения антибиотиков этой группы.
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