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Цель исследования – изучить активность
антимикробных препаратов в отношении клини+
ческих штаммов S. aureus, выделенных у паци+
ентов, госпитализированных в стационары раз+
личных регионов России.

Материал и методы исследования. В иссле+
дование были включены 879 клинических штам+
мов S. aureus, выделенных в 2000–2001 гг. у паци+

ентов, госпитализированных в 17 стационаров
различных регионов России. Чувствительность к
18 антимикробным препаратам (оксациллин, ван+
комицин, тейкопланин, гентамицин, эритромицин,
клиндамицин, линкомицин, линезолид, ципро+
флоксацин, левофлоксацин, моксифлоксацин, му+
пироцин, рифампицин, тетрациклин, тримето+
прим/сульфаметоксазол, фузидиевая кислота,
хинупристин/дальфопристин, хлорамфеникол)
была определена методом разведений в агаре в
соответствии с рекомендациями Национального
комитета по клиническим лабораторным стандар+
там США (NCCLS).

Результаты исследования. Наиболее ак+
тивными антибиотиками были гликопептиды
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(ванкомицин и тейкопланин), линезолид и фу+
зидиевая кислота, к которым были чувстви+
тельны все исследованные штаммы. Высокой
активностью обладали также мупироцин, ко+
тримоксазол, хинупристин/дальфопристин и
рифампицин (0,3, 0,8, 1,9 и 4,1% штаммов бы+
ли нечувствительны соответственно). Фторхи+
нолоны обладали умеренной активностью.
Высокая частота резистентности была отмече+
на для клиндамицина (27,1%), гентамицина
(30,7%), тетрациклина (37,1%), эритромицина
(39,6%) и хлорамфеникола (43,1%). Частота
метициллинорезистентности составила 33,5%.
Наиболее часто MRSA выделялись в ожоговых
отделениях (77,5%), отделениях реанимации и
интенсивной терапии (54,8%), травматологии и
ортопедии (42,1%) Все MRSA были чувстви+
тельны к ванкомицину, тейкопланину, линезо+
лиду, фузидиевой кислоте, мупироцину. Высо+
кой активностью также обладал тримето+
прим/сульфаметоксазол.

Выводы. (1) В отделениях с низкой частотой
MRSA (терапевтического и общехирургического
профилей) в качестве препаратов выбора при
S. aureus инфекциях могут использоваться
антистафилококковые β+лактамы, в качестве
альтернативы – клиндамицин и линезолид.
(2) В отделениях с высокой частотой MRSA (ожо+
говых, реанимации и интенсивной терапии, трав+
матологических) в качестве препарата выбора
может использоваться ванкомицин, альтернати+
ва – линезолид и комбинация фузидина с ко+три+
моксазолом. (3) Для местной терапии поверхно+
стных стафилококковых инфекций в стационарах
препаратами выбора являются мупироцин и фу+
зидин. (4) Необходимо резко ограничить приме+
нение в стационарах макролидов, тетрациклинов
и особенно хлорамфеникола.

Ключевые слова: Staphylococcus aureus,
антибиотикорезистентность, нозокомиальные
инфекции, MRSA, ванкомицин, линезолид, му+
пироцин, фузидиевая кислота.
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Objective. To determine in vitro activity of
antimicrobials against S. aureus isolated from
hospitalized patients from different regions of
Russia.

Materials and methods. A total of 879 clinical
strains of S. aureus isolated in 2000–2001 from
patients hospitalized in 17 medical institutions in

different parts of Russia. Susceptibility to 18 antimi+
crobials: oxacillin, vancomycin, teicoplanin, linezo+
lid, erythromycin, clindamycin, lincomycin, genta+
micin, mupirocin, fusidic acid, ciprofloxacin,
levofloxacin, moxifloxacin, quinupristin/dalfopristin,
rifampicin, trimethoprim/sulfamethoxazole, tetra+
cycline, chloramphenicol was determined by agar
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dilution method in accordance with the NCCLS rec+
ommendations.

Results. The most potent antimicrobials were
vancomycin, linezolid, teicoplanin and fusidic acid
to which no resistance was found. The other anti+
microbials with low frequency of resistance were
mupirocin, trimethoprim/sulfamethoxazole, quin+
upristin/dalfopristin and rifampicin (0,3, 0,8, 1,9
and 4,1% of strains were non+susceptible, respec+
tively). Fluoroquinolones have shown moderate
activities. The prevalence of MRSA among tested
strains was 33,5% and varied from 0% to 89,5% in
different hospitals. The high rates of resistance
were found to clindamycin (27,1%), gentamicin
(30,7%), tetracycline (37,1%), erythromycin
(39,6%) and chloramphenicol (43,1%). Most fre+
quently MRSA were isolated in the burn units
(77,5%), ICU (54,8%), traumatology/orthopedics
(42,1%). All MRSA were susceptible to vancomycin,
teicoplanin, linezolid, fusidic acid and mupirocin;

trimethoprim/sulfamethoxazole has shown the high
activity as well.

Conclusions. (1) In the units with low frequency
of MRSA (general medical and general surgical
units) antistaphylococcal β+lactams can be consi+
dered as drugs of choice, alternative can be clin+
damycin and linezolid. (2) In the units with high fre+
quency of MRSA (burn units, ICU, trauma+
tology/orthopedics) vancomycin is a drug of
choice, alternative can be linezolid and combination
of fusidic acid and trimethoprim/sulfamethoxazole.
(3) For the topical therapy of superficial S. aureus
infections mupirocin and fusidic acid can be con+
sidered as drugs of choice. (4) The use of
macrolides, tetracyclines, and, especially, of chlo+
ramphenicol should be significantly reduced.

Key words: Staphylococcus aureus, antimicro+
bial resistance, antimicrobial resistance, nosocomi+
al infections, MRSA, vancomycin, linezolid,
mupirocin, fusidic acid.

Введение

Staphylococcus aureus является одним из веду�
щих возбудителей внебольничных и нозокомиаль�
ных инфекций. Так, например, уже при проведении
первой программы по контролю за нозокомиальны�
ми инфекциями в Детской больнице г. Бостона в
1970 г. S. aureus являлся наиболее частым возбуди�
телем нозокомиальных инфекций [1].

По данным Национальной системы по контролю
за нозокомиальными инфекциями (NNIS, США),
S. aureus являлся причиной развития 12% всех но�
зокомиальных инфекций в США, 19% послеопера�
ционных раневых инфекций, 16% инфекций кровя�
ного русла, 20% нозокомиальной пневмонии [2].

Успех антибактериальной терапии зависит от
правильного выбора антибиотика, который возмо�
жен только при наличии информации о чувстви�
тельности предполагаемого возбудителя. В то же
время в большинстве случаев терапия начинается
эмпирически, в связи с чем необходимо располагать
локальными данными об эпидемиологии антибио�
тикорезистентности.

В последние годы отмечается рост резистентно�
сти S. aureus к антимикробным препаратам, приме�
няемым в клинической практике. Причем распро�
страненность резистентности может значительно
различаться в разных странах и географических ре�
гионах. Основную проблему представляют мети�
циллинорезистентные штаммы, устойчивые не
только ко всем β�лактамам, но и ко многим другим
группам антибиотиков, таким, как макролиды, лин�

косамиды, аминогликозиды, тетрациклины, хло�
рамфеникол, фторхинолоны [3, 4].

Тревожным фактом является появление и рас�
пространение метициллинорезистентных S. aureus
не только среди возбудителей госпитальных, но и
внебольничных инфекций [5, 6, 7]. Долгое время
единственными высокоактивными антибиотиками
в отношении MRSA были гликопептиды. Однако
в последние годы разработан ряд других препара�
тов, обладающих высокой активностью против
S. aureus. Из них особо следует отметить представи�
теля оксазолидинонов линезолид, обладающий
высокой активностью как в отношении метицилли�
ночувствительных, так и метициллинорезистент�
ных штаммов, в том числе и в отношении штаммов
со сниженной чувствительностью к гликопепти�
дам [8].

Очевидно, что необходимо располагать отечест�
венными данными о резистентности конкретного
микроорганизма к различным антибактериальным
препаратам. Однако до сих пор в России не прово�
дилось многоцентровых исследований антибиоти�
корезистентности S. aureus. Принимать же во вни�
мание суммированные данные отдельно взятых
лабораторий невозможно, поскольку методика
определения чувствительности в большинстве рос�
сийских лабораторий не стандартизирована.

Точно также нельзя ориентироваться только на
данные зарубежных исследований, поскольку в
связи со значительными различиями в политике
применения антибиотиков в России и за рубежом
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распространенность антибиотикорезистентности
может значительно различаться.

Целью данного исследования явилось изучение
in vitro активности антибиотиков в отношении кли�
нических штаммов S. aureus, выделенных от госпи�
тализированных пациентов в различных регионах
России.

Материал и методы исследования

Данная работа является проспективным много�
центровым микробиологическим исследованием.

В исследование были включены 879 клиниче�
ских штаммов S. aureus, выделенных в 2000–2001 гг.
у пациентов, госпитализированных в 17 стационаров
различных регионов России (рис. 1): 2 в Москве,
2 в Санкт�Петербурге, 2 в Краснодаре, 2 в Екатерин�
бурге и по 1 стационару соответственно в Казани,
Красноярске, Нижнем Новгороде, Новосибирске,
Рязани, Смоленске, Ставрополе, Томске и Уфе.

Материалом для микробиологического исследо�
вания служили раневое отделяемое, кровь, мокрота,
отделяемое дренажей, перитонеальная жидкость
и др. (рис. 2).

В центральной лаборатории (микробиологичес�
кая лаборатория НИИ антимикробной химиотера�
пии Смоленской государственной медицинской ака�
демии) реидентификацию штаммов проводили на
основе микроскопии, изучения морфологии коло�
ний на маннитол�солевом агаре (Becton Dickinson,
США), положительного результата реакции плазмо�
коагуляции в пробирке, а в некоторых случаях –
с использованием систем биохимической идентифи�
кации API 20 STAPH (bioMerieux, Франция).

После реидентификации штаммы хранили в про�
бирках с триптиказосоевым бульоном (bioMerieux,
Франция) с добавлением 10% стерильного глицери�
на (Sigma, США) при температуре – 70о С.

Чувствительность определяли в соответствии со
стандартами Национального комитета по клиниче!
ским лабораторным стандартам США (NCCLS) [9].

При тестировании использовали двойные серий�
ные разведения в агаре Мюллера–Хинтон (Becton
Dickinson, США) химически чистых субстанций ан�
тибиотиков: ванкомицина (Eli Lilly, США), гента�
мицина (Sigma, Германия), клиндамицина (Sigma,
Германия), линезолида (Pharmacia, США), лево�
флоксацина (Aventis Pharma, Франция), линкоми�
цина (Sigma, Германия), моксифлоксацина (Bayer,
Германия), мупироцина (GlaxoSmithKline, Велико�
британия), оксациллина (Sigma, Германия), рифам�
пицина (Fluka, Германия), тейкопланина (Sigma,
Германия), тетрациклина (Sigma, Германия), триме�
топрима/сульфаметоксазола (Sigma, Германия),
фузидиевой кислоты (Leo Pharmaceutical, Дания),
хинупристина/дальфопристина (Aventis Pharma,
Франция), хлорамфеникола (Fluka, Германия), ци�
профлоксацина (Sigma, Германия), эритромицина
(Sigma, Германия).

Инокулированные чашки инкубировали в атмо�
сферных условиях при температуре 35° C. Результа�
ты определения чувствительности оценивали в соот�
ветствии с рекомендациями NCCLS (2002), за ис�
ключением фузидиевой кислоты (оценку проводили
в соответствии с рекомендациями Комитета по ан!
тибиотикам Французского общества микробиологов
– Comité de l’Antibiogramme de la Société Française de
Microbiologie) [10], мупироцина – использованы ре�
комендации производителя [11], а также моксиф�
локсацина и линкомицина, для которых адекватных
рекомендаций по интерпретации результатов опре�
деления чувствительности не существует (табл. 1).

Рис. 1. Географическое распределение российских
центров, участвовавших в исследовании

Рис. 2. Структура клинического материала, %
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китоибитнА
лм/гм,KПМ

нелетивтсвуЧ нетнетсизероннеремУ нетнетсизеР

ницимокнаВ ≤ 4 61–8 ≥ 23
нициматнеГ ≤ 4 8 ≥ 61

ницимаднилK ≤ 5,0 2–1 ≥ 4
ницасколфовеЛ ≤ 2 4 ≥ 8

дилозениЛ ≤ 4 – –
ницимокниЛ – – –

ницасколфискоМ – – –
ницорипуМ * ≤ 4 – ≥ 8
ниллицаскО ≤ 2 – ≥ 4
ниципмафиР ≤ 1 2 ≥ 4
ниналпокйеТ ≤ 8 61 ≥ 23
нилкицартеТ ≤ 4 8 ≥ 61

лозаскотемафьлус/мирпотемирТ ≤ 83/2 – ≥ 67/4
атолсикяавеидизуФ ** ≤ 2 – 61>

нитсирпофьлад/нитсирпуниХ ≤ 1 2 ≥ 4
локинефмаролХ ≤ 8 61 ≥ 23

ницасколфорпиЦ ≤ 1 2 ≥ 4
ницимортирЭ ≤ 5,0 4–1 ≥ 8

Таблица 1. Рекомендуемые пограничные концентрации для интерпретации результатов
определения чувствительности S. aureus к антибактериальным препаратам

* По данным производителя [11].
** По данным Комитета по антибиотикам Французского общества микробиологов (Comité de l'Antibiogramme de la Société

Française de Microbiologie) [10].

Таблица 2. Чувствительность к антибиотикам S. aureus, выделенных от госпитализированных пациентов

китоибитнА %,S %,I %,R KПМ 05 KПМ 09 KПМнозапаиД

ниллицаскО 5,66 0 5,33 5,0 821 652–60,0
ницимокнаВ 001 0 0 1 1 4–5,0
ниналпокйеТ 001 0 0 1 2 4–5,0

дилозениЛ 001 0 0 2 2 4–5,0
ницимортирЭ 4,06 1 5,83 5,0 652 652–521,0
ницимаднилK 8,27 2,0 9,62 521,0 652 652–60,0

ницимокниЛ – – – 2 652 652–52,0
ницорипуМ 7,99 0 3,0 52,0 52,0 61–521,0
нициматнеГ 3,96 0 7,03 5,0 821 652–521,0

ницасколфорпиЦ 9,68 4,2 7,01 5,0 0,4 46–521,0
ницасколфовеЛ 9,09 0,2 1,7 52,0 1 61–60,0

ницасколфискоМ – – – 60,0 52,0 4–510,0
ниципмафиР 0,39 0,3 0,4 30,0 60,0 821–30,0

/мирпотемирТ
лозаскотемафьлус 2,99 0 8,0 521,0 5,0 46–510,0

нилкицартеТ 9,26 0 1,73 5,0 821 821–521,0
атолсикяавеидизуФ 001 0 0 521,0 52,0 2–30,0

/нитсирпуниХ
нитсирпофьлад 2,89 4,1 4,0 5,0 1 61–521,0
локинефмаролХ 1,34 3,0 8,24 8 821 652–5,0
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Контроль качества определения чувствительно�
сти проводили с использованием штамма S. aureus
АТСС 29213.

Результаты исследования

Все штаммы S. aureus
Из протестированных антибиотиков наиболь�

шей активностью обладали гликопептиды (ванко�
мицин и тейкопланин), линезолид и фузидиевая
кислота, к которым были чувствительны все иссле�
дованные штаммы, МПК50, МПК90, диапазон МПК
и распределение МПК представлены в табл. 2 и 3.

Низкая частота резистентности была отмечена к
следующим антибиотикам:

– к мупироцину, к которому резистентность
низкого уровня (МПК=16 мг/л) выявлена только у
3 (0,3%) штаммов из Новосибирска (рис. 3, табл. 2);

– к триметоприму/сульфаметоксазолу – 7
(0,8%) штаммов резистентны;

– к хинупристину/дальфопристину – нечувст�
вительны 16 (1,9%) штаммов, из которых 4 были ре�
зистентны, 12 обладали промежуточной резистент�
ностью;

– к рифампицину – нечувствительны 62 (7,1%)
штаммов, из которых 36 (4,1%) были резистентны,
26 (3%) обладали промежуточной устойчивостью.

Фторхинолоны проявляли вариабельную актив�

ность. К левофлоксацину было нечувствительно
9,1% штаммов, к ципрофлоксацину – 13,1%, из ко�
торых 2,4% умеренно резистентны. МПК50 и МПК90

были ниже для левофлоксацина – 0,25 и 1,0 мг/л по
сравнению с 0,5 и 4 мг/л для ципрофлоксацина.
Моксифлоксацин обладал наибольшей активнос�
тью из исследованных фторхинолонов: МПК50 и
МПК90 для него составили 0,06 и 0,25 мг/л соответ�
ственно, диапазон МПК – 0,015–8 мг/л.

Отмечена высокая частота резистентности
S. aureus к следующим антибиотикам:

– к линкосамидам; к клиндамицину были нечув�
ствительны 27,1% штаммов (26,9% – резистентны,
0,2% – умеренно резистентны); линкомицин был
значительно менее активен, чем клиндамицин,
МПК50 и МПК90 для него составили 2 и 256 мг/л со�
ответственно. Более того, из штаммов, чувствитель�
ных к клиндамицину, 23 имели МПК для линкоми�
цина 64–256 мг/л;

– к гентамицину – 30,7% штаммов резистентны;
– к тетрациклину – 37,1% штаммов резистентны;
– к эритромицину – 39,5% штаммов нечувстви�

тельны (38,5% – резистентны, 1% – умеренно рези�
стентны); из 335 эритромицинорезистентных
штаммов 108 (32,2%) были чувствительны к клин�
дамицину. В то же время из 238 штаммов, резис�
тентных к клиндамицину, 11 (4,6%) сохраняли чув�
ствительность к эритромицину;

Таблица 3. Распределение популяции S. aureus по значениям МПК исследованных антибиотиков, %

китоибитнА
л/гм,KПМ

≤ 510,0 30,0 60,0 521,0 52,0 5,0 1 2 4 8 61 23 46 821 ≥ 652

ницимокнаВ 9,6 5,78 5,5 1,0
нициматнеГ 1,0 0,5 3,75 5,6 1,0 2,0 5,0 8,0 1,92 3,0

ницимаднилK 9,0 3,46 9,5 7,1 3,0 1,0 1,0 7,62
лозаскомирт�оK 1,0 23 2,05 8,6 5,5 2,2 5,2 2,0 2,0 2,0 1,0
ницасколфовеЛ 3,0 8,12 75 4,01 4,1 1,2 3,0 9,4 8,1

дилозениЛ 1,0 2,8 5,98 2,2
ницимокниЛ 1,0 3,0 2,03 9,93 5,0 1,0 1,0 3,1 5,0 1,72

ницасколфискоМ 2,4 2,22 9,25 2,01 3,1 2 4,1 8,4 9,0 1,0
ницорипуМ 6,14 8,35 9,2 3,1 3,0
ниллицаскО 1,0 1 3,71 2,04 7,6 1,1 4,1 1 5,1 6,9 8 2,5 9,6
ниципмафиР 2,97 21 3,0 4,1 3 6,0 1,0 3,0 3,1 7,1 1,0
ниналпокйеТ 1,7 2,56 3,72 4,0
нилкицартеТ 3,1 2,22 1,73 1,2 1,0 2,0 1,0 6,3 8,22 6,01

яавеидизуФ
атолсик 1,3 1,22 4,46 3,9 2,0 5,0 5,0

/нитсирпуниХ
нитсирпофьлад 1 8,81 3,35 1,52 4,1 3,0 1,0
локинефмаролХ 1,0 1,0 7,91 9,63 3,0 3,0 9,42 4,71 1,0

ницасколфорпиЦ 2,0 2,21 5,96 0,5 4,2 7,1 1,0 2,3 6,5 1,0
ницимортирЭ 5,1 2,61 9,24 9,0 1,0 2,0 2,83
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– к хлорамфениколу – 43,1% штаммов нечувст�
вительны (42,8% – резистентны, 0,3% – умеренно
резистентны).

Распределение МПК исследованных штаммов
представлено в табл. 3.

Метициллинорезистентные штаммы S. aureus
Из 879 включенных в исследование штаммов

294 (33,5%) были резистентны к метициллину
(MRSA). Доля MRSA значительно варьировала в
различных центрах от 0 до 89,5% и зависела не от
географического расположения стационара, а от
профиля отделения (рис. 4).

Достоверно чаще (р < 0,0001) MRSA выделялись
от пациентов ожоговых (77,5%), ортопедиче�
ских/травматологических (42,1%) и реанимацион�
ных (54,8%) отделений, в то время как в терапевтиче�
ских отделениях и хирургических отделениях общего
профиля метициллинорезистентность встречалась
относительно редко (7,7 и 10,9% соответственно).

Все штаммы MRSA были чувствительны к лине�
золиду, гликопептидам (ванкомицину и тейкопла�
нину), мупироцину и фузидиевой кислоте.
Триметоприм/сульфаметоксазол и хинуприс�
тин/дальфопристин также сохраняли относитель�
но высокую активность: было нечувствительно 2,4
и 1,7% штаммов соответственно.

Остальные протестированные антибиотики
проявляли значительно более низкую активность
против MRSA, чем в отношении штаммов, чувстви�
тельных к оксациллину. К рифампицину, левофлок�
сацину, ципрофлоксацину, клиндамицину, тетрацик�
лину, эритромицину, хлорамфениколу и гентамицину
были нечувствительны 17,3, 24,0, 32,3, 72,5, 73,8, 75,5,
84,5 и 85,4% штаммов соответственно (рис. 4).

Отделения реанимации и интенсивной тера$
пии (ОРИТ)

Все штаммы, выделенные от пациентов, находив�
шихся в ОРИТ (n=104), были чувствительны к ван�
комицину, линезолиду и фузидиевой кислоте (рис. 5).

Высокой активностью обладали также мупиро�
цин, хинупристин/дальфопристин и ко�тримокса�
зол, к которым были резистентны 1,1 и 2,9% штам�
мов соответственно. Остальные протестированные
антибиотики обладали низкой активностью.

Встречаемость MRSA у данной категории паци�
ентов составила 54,8%.

Ожоговые отделения
Штаммы S. aureus, выделенные в ожоговых

отделениях (n=173), характеризовались высокой
частотой распространенности антибиотикорезис�
тентности (рис. 6) к большинству исследованных

Рис. 3. Количество нечувствительных (резистентные +
умеренно резистентные) к антибиотикам штаммов
S. aureus (n = 879), %

Рис. 4. Количество нечувствительных (резистентные +
умеренно резистентные) к антибиотикам штаммов
MRSA (n = 294), %
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препаратов: к рифампицину (19,1%), фторхиноло�
нам (22% – к левофлоксацину, 32,9% – к ципро�
флоксацину), клиндамицину (57,8%), тетрацикли�
ну (65,9%), эритромицину (67,6%), гентамицину
(68,8%), хлорамфениколу (83,8%).

Подавляющее большинство штаммов (77,5%)
в этих отделениях являлись метициллинорезис�
тентными.

Не выявлено резистентности к гликопептидам,
линезолиду и фузидиевой кислоте. Два штамма бы�
ли нечувствительны к мупироцину.

Высокую активность проявляли также хинупри�
стин/дальфопристин и триметоприм/сульфаме�
токсазол, к которым были нечувствительны 0,6 и
1,7% штаммов соответственно.

Отделения травматологии и ортопедии
Встречаемость MRSA среди штаммов, выделен�

ных у пациентов, госпитализированных в отделения
травматологии и ортопедии (n = 95), составила 42,1%.

Не выявлено резистентности к гликопептидам,
линезолиду, мупироцину, фузидиевой кислоте и
хинупристину/дальфопристину (рис. 7).

Относительно высокой активностью обладали
рифампицин и триметоприм/сульфаметоксазол
(по 1,1% штаммов нечувствительно), а также фтор�
хинолоны (к левофлоксацину нечувствительно
3,2% штаммов, к ципрофлоксацину – 9,5%). Клин�
дамицин, тетрациклин, гентамицин, эритромицин и
хлорамфеникол характеризовались низкой актив�
ностью (рис. 7).

Отделения общехирургического профиля
Штаммы (n = 396), выделенные от пациентов,

госпитализированных в хирургические отделения,
за исключением отделений, указанных выше, ха�
рактеризовались значительно меньшей частотой
резистентности к большинству протестированных
препаратов (рис. 8).

Так, встречаемость MRSA составила 10,9%, что
достоверно ниже (р < 0,0001) встречаемости MRSA
в ожоговых отделениях, ОРИТ и отделениях трав�
матологии и ортопедии. Рифампицин, левофлокса�
цин, ципрофлоксацин, гентамицин, клиндамицин
также обладали относительно высокой активнос�
тью: к ним было нечувствительно 1,5, 1,8, 3, 9,9 и
11,4%, штаммов соответственно.

Не отмечено резистентности к ванкомицину, ли�
незолиду, тейкопланину, фузидиевой кислоте и
триметоприму/сульфаметоксазолу.

Отделения терапевтического профиля
Все штаммы (n = 65), выделенные от пациентов,

госпитализированных в отделения терапевтическо�

Рис. 5. Количество нечувствительных (резистентные +
умеренно резистентные) к антибиотикам штаммов
S. aureus, выделенных в ОРИТ (n = 104), %

Рис. 6. Количество нечувствительных (резистентные +
умеренно резистентные) к антибиотикам штаммов
S. aureus, выделенных в ожоговых отделениях (n = 173), %
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го профиля, были чувствительны к ванкомицину,
линезолиду, тейкопланину, фузидиевой кислоте,
триметоприму/сульфаметоксазолу и левофлокса�
цину (рис. 9).

Встречаемость MRSA составила 7,7%, что досто�
верно ниже (р < 0,0001) встречаемости MRSA в
ожоговых отделениях, ОРИТ и отделениях травма�
тологии и ортопедии. Большинство штаммов было
также чувствительно к рифампицину (96,9%), ци�
профлоксацину (95,4%), хинупристину/дальфо�
пристину (95,4%), клиндамицину (93,8%) и гента�
мицину (90,8%).

Остальные препараты обладали относительно
низкой активностью: 23,1% штаммов было нечувст�
вительно к эритромицину, 24,6% – к тетрациклину,
27,7% – к хлорамфениколу.

Различия между отдельными стационарами
Отмечены значительные различия чувствитель�

ности исследованных штаммов, выделенных в
различных стационарах. Так, к оксациллину были
резистентны от 0 до 89,5% штаммов. Чувствитель�
ность к ципрофлоксацину, клиндамицину и гента�
мицину колебалась в пределах от 100,0 до 36,7, 36,8
и 34,7% соответственно. Чувствительность к тетра�
циклину варьировала в пределах 87,5–15,8%, к эри�
тромицину – в пределах 93,8–31,6%, а к хлорамфе�
николу – в пределах 93,2–22,5%.

Обсуждение результатов исследования

Основой эффективной эмпирической антибио�
тикотерапии являются данные об эпидемиологии
антибиотикорезистентности. Работа явилась пер�
вым многоцентровым исследованием антибиотико�
резистентности S. aureus у госпитализированных
пациентов в России.

Наибольшую активность продемонстрировали
гликопептиды (ванкомицин и тейкопланин) и
представитель группы оксазолидинонов линезо�
лид. Это позволяет использовать данные препараты
для эмпирической терапии нозокомиальных ин�
фекций, вызванных S. aureus. Следует отметить, что
при применении линезолида возможно проведение
ступенчатой терапии, что, в свою очередь, повыша�
ет комплаентность, а в ряде случаев позволяет
сократить длительность пребывания больного в
стационаре.

Также не выявлено резистентности к фузидие�
вой кислоте, несмотря на то что этот препарат
давно широко используется в некоторых регионах.
По данным зарубежной литературы, резистент�
ность к фузидиевой кислоте также встречается ред�
ко, обычно не превышает 2–5% и значительно не
возросла в последние годы [12, 13, 14]. Однако это

Рис. 7. Количество нечувствительных (резистентные +
умеренно резистентные) к антибиотикам штаммов
S. aureus, выделенных в отделениях травматологии и
ортопедии (n = 95), %

Рис. 8. Количество нечувствительных (резистентные +
умеренно резистентные) к антибиотикам штаммов
S. aureus, выделенных в отделениях общехирургического
профиля (n = 396), %
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не позволяет рекомендовать ее для системной мо�
нотерапии тяжелых стафилококковых инфекций,
поскольку эффективность такой монотерапии не
подтверждена в адекватно проведенных клиниче�
ских исследованиях.

Относительно высокой активностью обладали
хинупристин/дальфопристин, триметоприм/суль�
фаметоксазол, рифампицин и новые фторхиноло�
ны (левофлоксацин и моксифлоксацин). Однако
ни один из них не может быть рекомендован для
монотерапии тяжелых нозокомиальных стафило�
кокковых инфекций по ряду причин, основная из
которых – отсутствие данных адекватных клиниче�
ских исследований.

Кроме того, хинупристин/дальфопристин не за�
регистрирован на территории России и характери�
зуется частыми нежелательными реакциями. При
применении триметоприма/сулфаметоксазола и
рифампицина также часто отмечаются нежелатель�
ные лекарственные реакции, а для рифампицина
характерно быстрое формирование резистентности
в процессе монотерапии [15].

Несмотря на то что новые фторхинолоны пока�
зали относительно высокую активность в отноше�
нии протестированных штаммов, больше половины
(53,5%) ципрофлоксацинорезистентных штаммов
было нечувствительно к левофлоксацину, а 16
(14%) штаммов имели МПК моксифлоксацина
4 мг/л. Это обстоятельство свидетельствует о высо�
кой вероятности распространения резистентности
к новым фторхинолонам у стафилококков в бли�
жайшее время при увеличении частоты их приме�
нения и как следствие о нецелесообразности
использования фторхинолонов для монотерапии
серьезных нозокомиальных стафилококковых
инфекций [8].

Другим высокоактивным антибиотиком в отно�
шении протестированных штаммов был мупиро�
цин. Несмотря на то что в некоторых странах, по
данным литературы, число мупироцинорезистент�
ных штаммов S. aureus в последние годы несколько
возросло [16, 17], в нашем исследовании к этому ан�
тибиотику было чувствительно 99,7% исследован�
ных штаммов. Три штамма (0,3%) имели МПК
16 мг/л, то есть обладали резистентностью низкого
уровня к мупироцину.

Однако в этом случае можно говорить только о
биологической (появление у микробной клетки
приобретенного механизма резистентности), а не о
клинической резистентности, так как концентра�
ции мупироцина, создаваемые при местном его
применении, значительно превышают данное зна�
чение МПК [11].

Клиническую резистентность к мупироцину

можно уверенно констатировать лишь в случае вы�
сокого уровня резистентности – МПК > 512 мг/л
[11]. Все штаммы MRSA были чувствительны к му�
пироцину.

Можно утверждать, что мупироцин является оп�
тимальным антистафилококковым антибиотиком
для местного применения. Это связано не только с
низкой частотой резистентности S. aureus и с тем,
что при местном применении создаются концентра�
ции, значительно превышающие даже МПК штам�
мов с низким уровнем резистентности, но и с тем,
что его эффективность показана в сравнительных
исследованиях.

Более того, поскольку мупироцин обладает
уникальным механизмом действия и не имеет пе�
рекрестной резистентности с другими группами
антибиотиков, его использование не может приве�
сти к селекции резистентности к системным пре�
паратам. В то же время фактически все другие
антибактериальные препараты, доступные в фор�
мах для местного применения, используются и си�
стемно.

В целом следует переоценить практику включе�
ния антимикробных препартов для системного ис�
пользования в местные лекарственные формы.
Хорошо известны примеры, когда бесконтрольное
местное использование антибиотиков вело к росту
антибиотикорезистентности [18].

Рис. 9. Количество нечувствительных (резистентные +
умеренно резистентные) к антибиотикам штаммов
S. aureus, выделенных в отделениях терапевтического
профиля (n = 65), %
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Остальные протестированные антибиотики про�
являли низкую активность. Так, к клиндамицину,
гентамицину, тетрациклину, эритромицину и хло�
рамфениколу было нечувствительно 27,1, 30,7, 37,1,
39,6 и 43,1% штаммов соответственно. Подобная
ситуация отмечается и во многих других странах
мира, где резистентность к макролидам, аминогли�
козидам, тетрациклинам и линкосамидам широко
распространена [4, 19–23].

Резистентность к хлорамфениколу в российских
стационарах выше (43,1%), чем в зарубежных [20,
21]. Это, по�видимому, объясняется тем, что в боль�
шинстве стран мира этот антибиотик уже несколь�
ко десятилетий не применяется. В то же время в
России он используется очень широко не только
для системной терапии, но и входит в состав таких
средств для местного применения, как левомеколь,
левосин, кортикомицетин, левовинизоль, фулевил,
линимент синтомицина.

В ходе исследования зарегистрированы значи�
тельные отличия частоты антибиотикорезистент�
ности в различных стационарах. Так, резистент�
ность к оксациллину (а следовательно, и ко всем
β�лактамам) варьировала от 0 до 89,5%. Различия,
по�видимому, связаны не с географическим распо�
ложением стационара, а с локальными особеннос�
тями применения антибиотиков, особенно с нозо�
логическим профилем пациентов.

Например, при анализе различий резистентнос�
ти к оксациллину выявлена статистически значи�
мая более частая встречаемость MRSA у пациентов,
госпитализированных в ожоговые отделения,
ОРИТ и отделения травматологии/ортопедии, по
сравнению с таковой в отделениях общехирургиче�
ского и терапевтического профилей.

К сожалению, недостаточный объем выборок па�
циентов в отдельно взятых стационарах не позволя�
ет установить статистически значимые различия
антибиотикорезистентности в различных отделе�
ниях одного и того же стационара.

Итак, учитывая значительную вариабельность
антибиотикорезистентности S. aureus в различных
стационарах и отделениях России, нельзя вырабо�

тать однозначные национальные рекомендации по
эмпирической антибиотикотерапии нозокомиаль�
ных стафилококковых инфекций. Политика приме�
нения антибиотиков в каждом стационаре должна
формироваться в зависимости от локальной карти�
ны антибиотикорезистентности.

Однако на основе данных нашего исследования
можно выявить тенденции антибиотикорезистент�
ности нозокомиальных штаммов S. aureus в России
и разработать пути их решения, которые должны
стать основой национального формуляра, являю�
щегося, в свою очередь, основой создания локаль�
ных формуляров, естественно, с учетом локальной
картины антибиотикорезистентности.

Выводы

1. В связи со значительными различиями чувст�
вительности S. aureus политика применения анти�
биотиков в каждом стационаре должна формиро�
ваться с учетом локальной картины антибиотико�
резистентности.

2. В отделениях с низкой частотой MRSA (отде�
ления терапевтического и общехирургического
профилей) для включения в формуляр в качестве
препаратов выбора можно рекомендовать антиста�
филококковые β�лактамы (оксациллин, цефазолин,
амоксициллин/клавуланат). В качестве альтерна�
тивных препаратов можно применять клиндами�
цин и линезолид.

3. В отделениях с высокой частотой MRSA
(ожоговые отделения, ОРИТ, отделения травмато�
логии и ортопедии) для включения в формуляр в
качестве препаратов выбора можно рекомендовать
ванкомицин. В качестве альтернативных препара�
тов можно применять линезолид и комбинацию
фузидиевой кислоты с ко�тримоксазолом.

4. Для местной терапии поверхностных стафило�
кокковых инфекций в стационарах препаратами вы�
бора являются мупироцин и фузидиевая кислота.

5. Следует существенно ограничить использова�
ние для терапии стафилококковых инфекций в ста�
ционарах макролидов, тетрациклинов и особенно
хлорамфеникола.
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