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Динамика резистентности уропатогенных штаммов Escherichia coli 
к антибактериальным препаратам
Отамуратова Н.Х., Абдухалилова Г.К.
Республиканский специализированный научно-практический медицинский центр эпидемиологии, микробиологии, инфекционных и паразитарных 
заболеваний, Ташкент, Узбекистан

Цель. Изучить динамику резистентности к антибактериальным препаратам изолятов Escherichia coli, 
выделенных из мочи пациентов находившихся на стационарном лечение в лечебных учреждениях г. 
Ташкент с 2018 по 2021 г.
Материалы и методы. В исследование включено 1020 изолятов E. coli, выделенных из мочи паци­
ентов с клиническими симптомами инфекций мочевых путей, поступивших в референс-лабораторию 
Центра по изучению антимикробной резистентности (ЦАМР) из трех лечебно-профилактических 
учреждений г. Ташкента за период 2018–2021 гг. Определение чувствительности к 15 антими­
кробным препаратам проводилось диско-диффузионным методом в соответствии с руководством 
Европейского комитета по определению чувствительности к антимикробным препаратам (EUCAST 
v.8-v.12, в зависимости от года выделения и тестирования изолятов).
Результаты. Выявлен высокий уровень устойчивости к аминопенициллинам, включая ингибитороза­
щищенные (88,0–91,1%), цефалоспоринам III-IV поколения (84,5–87,7%) и фторхинолонам (74,2–
81,8%). Наибольшую активность среди протестированных антибиотиков проявляли карбапенемы: 
устойчивость к имипенему, меропенему и эртапенему составила 0%, 0,8% и 18% соответственно. 
Установлен значимый рост устойчивости к ампициллину и цефтазидиму, но при этом стабильно вы­
сокий уровень устойчивости к пиперациллину-тазобактаму. Обнаружено статистически значимое 
нарастание (р < 0,001) в период 2018–2021 гг. устойчивости к аминогликозидным антибиотикам – 
амикацину и гентамицину с 3,2% и 37,8% до 85,4% и 80,6% соответственно.
Выводы. В нашем исследовании для большинства групп антибиотиков уровень резистентности с 
2018 по 2021 г. оставался относительно стабильным, за исключением взрывного роста частоты 
устойчивости к аминогликозидам, а также дальнейшего нарастания резистентности к ампициллину 
и цефтазидиму. Очевидной является необходимость проведения мониторинга и отслеживания анти­
биотикограмм возбудителей при выборе схем лечения различных инфекций.

Dynamics of antimicrobial resistance of uropathogenic isolates 
of Escherichia coli
Otamuratova N.Kh., Abdukhalilova G.K.
Republican Specialized Scientific and Practical Medical Center of Epidemiology, Microbiology, Infectious and Parasitic Diseases, Tashkent, Uzbekistan

Objective. To evaluate the dynamics of antimicrobial resistance of Escherichia coli isolates from the urine 
of patients hospitalized in medical institutions of Tashkent city from 2018 to 2021.
Materials and methods. The study included 1020 E. coli isolates from the urine of patients with 
clinical symptoms of urinary tract infections admitted to the reference laboratory of the Antimicrobial 
Resistance Research Center (ARRC) from three medical institutions in Tashkent city for the period 2018–
2021. Determination of sensitivity to 15 antimicrobial agents was carried out by disc-diffusion method 
in accordance with the guidelines of the European Committee for the Determination of Sensitivity to 
Antimicrobial Agents (EUCAST v.8-v.12, depending on the year of isolates isolation and testing).
Results. A high level of resistance to aminopenicillins, including inhibitor-protected ones (88.0–91.1%), 
3–4 generation cephalosporins (84.5–87.7%) and fluoroquinolones (74.2–81.8%) was detected. 
Carbapenems showed the highest activity among the tested antimicrobials: resistance to imipenem, 
meropenem and ertapenem was 0%, 0.8% and 18%, respectively. Notable increase in resistance to 
ampicillin and ceftazidime was found, but a consistently high level of resistance to piperacillin-tazobactam. 
A statistically significant increase (p  <  0.001) was found between 2018–2021 in resistance to the 
aminoglycoside antibiotics amikacin and gentamicin from 3.2% and 37.8% to 85.4% and 80.6%, 
respectively.
Conclusions. In our study, for most antibiotic groups, the level of resistance remained relatively stable from 
2018 to 2021, except for an explosive increase in the frequency of resistance to aminoglycosides, as well 
as a further increase in resistance to ampicillin and ceftazidime. The need for monitoring and tracking of 
antibiotic pathogens when choosing treatment regimens for various infections is obvious.
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Введение

Ежегодно в мире регистрируется более 700 тыс.
смертей от инфекционных заболеваний различной ло­
кализации, в том числе вызванных резистентными 
к антибактериальным препаратам штаммами [1–4]. 
Инфекции мочевыводящих путей (ИМП) относятся к 
наиболее распространенным заболеваниям как в ам­
булаторной, так и во внутрибольничной практике. 
Распространенность ИМП в амбулаторной практике в 
России составляет 1000 случаев на 100 тыс. населения 
в год. В США ИМП являются причиной более 100 тыс. 
госпитализаций в год, преимущественно по поводу пие­
лонефрита [5]. 

Хотя преимущества использования антибиотиков 
очевидны, их неправильное или чрезмерное использова­
ние способствовало росту резистентности среди уропа­
тогенных бактерий, что представляет собой серьезную 
угрозу для здоровья населения [6]. Разнообразие генов 
и механизмов резистентности особенно характерно для 
энтеробактерий, которые являются важными возбудите­
лями как внебольничных, так и госпитальных инфекций 
разной локализации, в том числе ИМП [7].

Этиология ИМП хорошо предсказуема – в 70–95% 
случаев они вызываются Escherichia coli, значительно 
реже, в 5–20% случаев, – другими бактериями. Поэтому 
для формирования представления о состоянии устойчи­
вости уропатогенов к антибиотикам, по крайней мере 
при внебольничных ИМП, обычно анализируют данные 
резистентности только для E. coli [4, 8]. 

Цель настоящего исследования – изучение дина­
мики резистентности к антибактериальным препаратам 
у изолятов E. coli, выделенных из мочи пациентов, на­
ходившихся на стационарном лечении в трех стациона­
рах г. Ташкент в 2018–2021 гг., по результатам рефе­
ренс-лаборатории.

Материалы и методы

Исследования проводились в рамках Кооперацион­
ного соглашения между CDC и Республиканским специ­
ализированным научно-практическим медицинским цен­
тром эпидемиологии, микробиологии, инфекционных и 
паразитарных заболеваний (РСНПМЦЭМИПЗ) по про­
екту № U01GH 001653-01 «Повышение потенциала 
Республики Узбекистан по противодействию проблеме 
устойчивости к антимикробным препаратам».

Выделенные от пациентов с ИМП за период 2018–
2021 гг. изоляты поступали в референс-лаборато­
рию Центра по изучению антимикробной резистентно­
сти (ЦАМР) из пилотных учреждений: Республиканского 
специализированного урологического центра (Р6), 
Республиканского научного центра экстренной по­
мощи (Р5), Городской клинической больницы (Р3). 
Реидентификацию и определение чувствительности к ан­
тибиотикам проводили на основе протокола (Надзор 
за устойчивостью к антимикробным препаратам среди 
возбудителей внебольничных инфекций в Узбекистане), 

утвержденного этическим комитетом МЗ РУз. № 04/170 
от 28.04.16 и CDC Атланта CGHHSR 2016-101.

Для реидентификации и определения чувствитель­
ности к антибиотикам использовали питательные среды 
производства Himedia (Индия) и диски с антимикроб­
ными препаратами производства Liofilchem (Италия).

Определение чувствительности к антибиотикам 
диско-диффузионным методом и интерпретация ре­
зультатов тестирования проводились в соответствии 
с руководством Европейского комитета по определе­
нию чувствительности к антимикробным препаратам 
(EUCAST v.8-v.12, в зависимости от года выделения и 
тестирования изолятов). Была определена чувствитель­
ность всех включенных в исследование изолятов к 15 
антибактериальным препаратам: амикацину (AMK), ам­
пициллину (АМР), амоксициллину-клавуланату (AMC), 
гентамицину (GEN), имипенему (IPM), левофлоксацину 
(LVX), меропенему (MEM), моксифлоксацину (MFX), норф­
локсацину (NOR), пиперациллину-тазобактаму (TZP), це­
фепиму (FEP), цефотаксиму (CТХ), цефтазидиму (GAZ), 
ципрофлоксацину (CIP), эртапенему (ETP). В работе ис­
пользованы референтные (контрольные) штаммы E. coli 
АТСС 25922, E. coli АТСС 35218. 

Полученные результаты определения чувствитель­
ности обрабатывались с использованием программы 
WHONET.

Результаты

В 2018–2021 гг. в ЦАМР для дальнейшего изучения 
поступило 1020 уропатогенных изолятов E. coli из трех 
многопрофильных стационаров (Р3 – 181 изолят, Р5 – 
78 изолятов и Р6 – 761 изолят).

Проведенный анализ профилей резистентности пока­
зал (Рисунок 1) высокий уровень устойчивости к амино­
пенициллинам, включая ингибиторозащищенные (88,0–
91,1%), цефалоспоринам III-IV поколения (84,5–87,7%) 
и фторхинолонам (74,2–81,8%). Наибольшую актив­
ность среди протестированных антибиотиков проявляли 
карбапенемы. Так, устойчивость к имипенему, меропе­
нему и эртапенему составила 0%, 0,8% и 18% соответ­
ственно (Рисунок 1).

Анализ динамики резистентности уропатогенных 
штаммов E. coli к β-лактамным антибиотикам (Рисунок 2) 
за период 2018–2021 гг. показал значимый рост устой­
чивости к ампициллину и цефтазидиму, но при этом 
стабильно высокий уровень устойчивости к пипера­
циллину-тазобактаму. Следует отметить, что уровень 
устойчивости к пиперациллину-тазобактаму был зна­
чимо ниже, чем уровень устойчивости к ампициллину, 
амоксициллину-клавуланату и цефалоспоринам III-IV по­
коления (Рисунок 1 и 2).

Стабильно крайне высокой за период исследова­
ния оставалась резистентность к препаратам фтор­
хинолонового ряда. Так, для ципрофлоксацина ча­
стота резистентности в 2018, 2019, 2020 и 2021 гг. 
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Рисунок 1.	Профиль антимикробной резистентности протестированных изолятов E. coli 
(n = 1020)

Рисунок 2.	Динамика резистентности протестированных 
изолятов E. coli к пенициллинам и цефалоспоринам 
(ампициллин, пиперациллин-тазобактам, цефтазидим)

Рисунок 3.	Динамика резистентности протестированных изолятов 
E. coli к фторхинолонам (ципрофлоксацин)

Рисунок 4.	Динамика резистентности протестированных изолятов 
E. coli к аминогликозидам
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составила 81,4%, 71,8%, 78,1% и 81,6% соответ­
ственно (Рисунок 3). 

Настораживает статистически значимое нарастание 
(р < 0,001) в период 2018–2021 гг. устойчивости к ами­
ногликозидным антибиотикам – амикацину и гентами­
цину с 3,2% и 37,8% до 85,4% и 80,6% соответственно. 

Обсуждение

В отчете Глобальной системы наблюдения за устой­
чивостью к противомикробным препаратам E. coli яв­
ляется наиболее часто репортируемым бактериальным 
возбудителем во всем мире. 

В статье Wang S. и соавт. [9] представлены дан­
ные по чувствительности к противомикробным препа­
ратам изолятов E. coli, выделенных из различных ви­
дов биоматериала, полученного от больных в Китайской 
Народной Республике. При этом автор утверждает, что 
по результатам его исследования частота устойчивости 
E. coli к антибиотикам на протяжении 10 лет значимо 
снизилась. Так, процент продуцирующих β-лактамазы 
расширенного спектра (БЛРС) уропатогенных штаммов 
E. coli снизился с 52,81% в 2012 г. до 37,56% в 2021 г. 
Аналогичная тенденция наблюдалась для амикацина, 
ампициллина, азтреонама, эртапенема, нитрофуранто­
ина, триметоприма-сульфаметоксазола, гентамицина, 
цефтриаксона, цефтазидима, цефазолина и тобрами­
цина. Однако, для изолятов, выделенных из крови, доля 
БЛРС-позитивных изолятов существенно не различалась 
на протяжении всего периода исследования, а показа­
тели резистентности к триметоприму-сульфаметокса­
золу и цефепиму для этих же изолятов со временем уве­
личивались.

Проведенное российскими авторами исследование 
[10] показало, что у пациентов с мочекаменной болез­
нью всего 29,7% штаммов кишечной палочки были чув­
ствительны ко всем протестированным антибиотикам, 

70,3% штаммов имели различные фенотипические ва­
рианты резистентности: 15,6% были монорезистентны, 
29,2% имели множественную резистентность. При этом 
в структуре штаммов с монорезистентностью чаще 
имела место устойчивость к ампициллину; с множествен­
ной резистенностью – к аминопенициллинам, цефало­
споринам, фторхинолонам и аминогликозидам.

В нашем исследовании изоляты E. coli были выде­
лены из мочи пациентов с ИМП, поступивших в ЦАМР 
для реидентификации и определения чувствительно­
сти к антибактериальным препаратам из трех лечеб­
ных учреждений города Ташкента: Республиканского 
cпециализированного урологического центра, Респуб­
ликанского научного центра экстренной помощи, Го­
родской клинической больницы. Изоляты E. coli обла­
дали высоким уровнем резистентности к ампициллину, 
амоксициллину-клавуланату, цефалоспоринам и фтор­
хинолонам. При этом для фторхинолонов, карбапене­
мов и пиперациллина-тазобактама значимого нараста­
ния частоты резистентности в период 2018–2021  гг. 
отмечено не было. В то же время была выявлена зна­
чимая тенденция к крайне быстрому увеличению числа 
штаммов, резистентных к аминогликозидам, причем не 
только к гентамицину, но и к амикацину.

Таким образом, хотя за последнее десятилетие в ряде 
исследований, проведенных в различных странах, опи­
сываются разнонаправленные тенденции антимикробной 
резистентности уропатогенных штаммов E. coli, включая 
ее значимое снижение, в нашем исследовании для боль­
шинства групп антибиотиков уровень резистентности с 
2018 по 2021 г. оставался относительно стабильным, за 
исключением взрывного роста частоты устойчивости к 
аминогликозидам, а также дальнейшего нарастания ре­
зистентности к ампициллину и цефтазидиму. Очевидной 
является необходимость проведения мониторинга анти­
биотикограмм возбудителей при выборе схем лечения 
различных инфекций.
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