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Мониторинг резистентности к макролидам у Mycoplasma pneumoniae, 
выделенных у детей Смоленской области в 2009–2024 гг.: 
исследование «DeMaRes»

Козлова Е.Ю.1, Эйдельштейн И.А.2, Плескачевская Т.А.3, Новикова О.Б.3, Шалкина Л.А.1, Корнюшина В.М.3, 
Романов А.В.2, Козлов Р.С.2

1	ОГБУЗ «Детская клиническая больница», Смоленск, Россия
2	НИИ антимикробной химиотерапии ФГБОУ ВО СГМУ Минздрава России, Смоленск, Россия
3	ФГБОУ ВО «Смоленский государственный медицинский университет» Минздрава России, Смоленск, Россия

Цель. Изучить распространенность мутаций, обуславливающих резистентность к макролидам, 
у Mycoplasma pneumoniae, выделенных у детей с внебольничной пневмонией на территории 
Смоленской области.
Материалы и методы. В исследование было включено 774 положительных на M. pneumoniae об-
разца, выделенных методом полимеразной цепной реакции в режиме реального времени (ПЦР-РВ) в 
соскобах с задней стенки глотки у детей с внебольничной пневмонией в период с 2009 по 2024 г., 
включающий 3 эпидемических подъема заболеваемости M. pneumoniae (2013–2014, 2018–2019, 
2023–2024 гг.). Образцы выделенной ДНК исследовали на нуклеотидные замены в гене 23S pPHK 
в позициях 2058, 2059, 2611 (нумерация по E. coli) с помощью технологии ПЦР-РВ с эффектом га-
шения флуоресценции зонда праймером. Для подтверждения характера замены все образцы ДНК 
M. pneumoniae, несущие мутации, были дополнительно исследованы описанным ранее методом 
секвенирования.
Результаты. Распространенность мутаций резистентности к макролидам у M. pneumoniae составила 
23,4% (181/774). В 2013–2014 гг. не выявлено мутаций, связанных с резистентностью к макроли-
дам. Впервые мутации детектированы в октябре 2017 г. (6,6%) во время второго эпидемического 
подъема, со значительным ростом в 2018 г. (35,3%) и 2019 г. (30,9%). После снижения частоты ре-
гистрации M. pneumoniae в 2020–2022 гг., в 2023 г. отмечено повышение заболеваемости и рост 
числа мутаций (13,8%) – третий подъем уровня заболеваемости. Самая высокая частота мутаций 
зарегистрирована во время эпидемических подъемов заболеваемости. Превалирующим вариантом 
мутаций является A2058G – 81,2% (147/181), в 5,4 раза реже выявлялась мутация A2059G – 
14,9% (27/181). Обнаружен редко встречающийся вариант нуклеотидных замен A2062С – 1,1% 
(2/181). Особого внимания заслуживает генотип, состоящий из двух типов мутаций A2059G + 
A2058G – 1,6% (3/181), A2059G + A2062С 0,5% (1/181), а также трех мутаций одновременно: 
A2059G + A2058G + A2062С – 0,5% (1/181). Результаты данного многоцентрового исследования 
«DeMaRes» размещены на платформе AMRcloud (https://amrcloud.net/ru/project/demares/).
Выводы. Во время эпидемических подъемов заболеваемости увеличивается доля M. pneumoniae, не-
сущих мутации резистентности к макролидам. Непрерывный мониторинг данных о заболеваемости 
M. pneumoniae и выявление мутаций, обуславливающих устойчивость к антибиотикам, является ак-
туальной и перспективной областью, поскольку имеет решающее значение для успешной терапии.

Monitoring of macrolide resistance in Mycoplasma pneumoniae isolated 
from children in Smolensk region in 2009–2024: DeMaRes study

Kozlova E.Yu.1, Edelstein I.A.2, Pleskachevskaya T.A.3, Novikova O.B.3, Shalkina L.A.1, Kornyushina V.M.3, 
Romanov A.V.2, Kozlov R.S.2

1 Children’s Clinical Hospital, Smolensk, Russia
2 Institute of Antimicrobial Chemotherapy, Smolensk, Russia
3 Smolensk State Medical University, Smolensk, Russia

Objective. To study prevalence of macrolide resistance mutations in Mycoplasma pneumoniae isolated 
from children with community-acquired pneumonia in Smolensk region.
Materials and methods. The study included 774 M. pneumoniae-positive samples isolated by real-
time polymerase chain reaction (real-time PCR) from pharyngeal swab in children with community-
acquired pneumonia over the period 2009–2024, including 3 epidemiological rises in the incidence of 
M. pneumoniae (2013–2014, 2018–2019, 2023–2024). Samples of isolated DNA were examined for 
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nucleotide substitutions in the 23S rRNA gene at positions 2058, 2059, 2611 (E. coli numbering) using 
real-time PCR technology with the effect of quenching of probe fluorescence by primer. To confirm the 
nature of the substitution, all M. pneumoniae DNA samples carrying mutations were additionally examined 
by sequencing.
Results. The prevalence of mutations to macrolides in M. pneumoniae was 23.4% (181/774). No macrolide 
resistance-associated mutations were detected in 2013–2014. Mutations were first detected in October 
2017 (6.6%) during the second epidemiological upsurge, with significant increases in 2018 (35.3%) and 
2019 (30.9%). After a decrease in M. pneumoniae registrations in 2020–2022, an increase in incidence 
and an increase in mutations (13.8%) is noted in 2023, the third upsurge in the incidence rate. The highest 
level of mutations is registered during epidemic rises in incidence. The predominant variant of mutations is 
A2058G 81,2% (147/181), in 5,4 times less frequently revealed mutation A2059G 14,9% (27/181). 
A rare type of nucleotide substitutions was detected: A2062C 1.1% (2/181). Of particular note is the 
genotype consisting of two mutation types A2059G + A2058G 1.6% (3/181), A2059G + A2062C 
0.5% (1/181), and three mutations simultaneously: A2059G + A2058G + A2062C 0.5% (1/181). 
Results of multicenter study «DeMaRes» are available on the AMRcloud platform (https://amrcloud.net/
ru/project/demares/).
Conclusions. Proportion of M. pneumoniae carrying macrolides resistance mutations increases during 
epidemic outbreaks. Continuous monitoring of M. pneumoniae incidence data and identification of 
mutations causing antibiotic resistance is critical for treatment success.

Conflicts of interest: all authors report no 
conflicts of interest relevant to this article.

External funding source: no external funding 
received.

Введение

Внебольничная пневмония (ВП) признана одной из 
ведущих причин детской заболеваемости, особенно у 
детей в возрасте до 5 лет [1]. В Российской Федерации 
с целью мониторинга и разработки адекватных проти-
воэпидемических мероприятий Роспотребнадзором с 
2011 г. ВП введена в ежемесячные и ежегодные формы 
статистического наблюдения. Согласно данным офици-
альной статистики, в РФ ежегодно регистрируется до 
600 тыс. случаев ВП [2]. Доля детского населения с ВП 
составляет 37,5% с максимальным показателем заболе-
ваемости в возрастной группе 1–2 года [2].

Большинство случаев ВП связано с относительно 
небольшим кругом патогенов, к которым относятся 
Streptococcus  pneumoniae, Chlamydophila  pneumoniae, 
Haemophilus  influenzae, респираторные вирусы, 
Mycoplasma  pneumoniae [3, 4]. Респираторные инфек-
ции, вызываемые M.  pneumoniae, в основном отме-
чаются у детей в возрасте от 5 до 14 лет и молодых 
взрослых [5]. На сегодняшний день зафиксирован рост 
заболеваемости микоплазменной пневмонией и среди 
детей дошкольного возраста [6]. M. pneumoniae вызы-
вает до 40% случаев ВП [7]. Распространение микоплаз-
менной инфекции может носить эпидемический харак-
тер, с подъемом заболеваемости каждые 3–7 лет [7]. 
В 2018 г. в РФ зарегистрировано 77 вспышек ВП (16 
очагов групповой заболеваемости), возбудителем ко-
торых в 79,2% являлась M. pneumoniae [2]. Известно, 
что вспышки возникают в закрытых или полузакры-
тых учреждениях, таких как больницы, воинские ча-
сти, школы, детские дома, религиозные общины, учреж
дения для людей с нарушениями умственного развития 
[8, 9]. Характерно также формирование внутрисемей-
ных очагов заболевания [10, 11]. Заражение других 
членов семьи возникает в 75% случаев, при этом ча-
стота передачи достигает 84% у детей и 41% у взрос-

лых с интервалом в 2–4 недели между каждым эпизодом 
заболевания [12]. Характерно также бессимптомное но-
сительство M.  pneumoniae, которое может длиться до 
нескольких месяцев и являться резервуаром для пере-
дачи инфекции [13, 14]. У детей с рецидивирующими 
респираторными инфекциями M. pneumoniae обнаружи-
вается в 68% случаев и часто связана с коинфекцией 
H. influenzae [15, 16].

Микоплазменная инфекция ассоциирована с ши-
роким спектром клинических симптомов. Помимо ле-
гочных проявлений, представленных трахеобронхитом 
или пневмонией, отмечаются внелегочные проявления, 
которые могут поражать практически каждый орган, 
включая кожу, нервную, сердечно-сосудистую и опор-
но-двигательную системы [12, 17]. С учетом отсутствия 
четких клинических, рентгенологических и гематологи-
ческих критериев диагностики микоплазменной инфек-
ции, для верификации диагноза необходимо проведение 
лабораторных тестов [18]. 

Из-за существенных ограничений как культураль-
ного (трудоемкость, длительность выделения), так и се-
рологического (необходимость исследования парных 
сывороток с интервалом не менее 14 дней) методов 
диагностики, полимеразная цепная реакция (ПЦР) рас-
сматривается как новый «золотой стандарт» молеку-
лярной диагностики, характеризующийся высокой ди-
агностической точностью и быстротой [19]. Выявление 
возбудителя в клинически значимые сроки необходимо 
для своевременного назначения антибактериальной те-
рапии.

Основными препаратами для лечения микоплазмен-
ной инфекции являются антибиотики, воздействующие 
на бактериальную рибосому для ингибирования син-
теза белка, такие как макролиды и тетрациклины, и ин-
гибирующие репликацию ДНК, такие как фторхинолоны. 
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Макролиды являются первым и практически единствен-
ным средством выбора для педиатрических пациентов 
из-за токсичности и побочных эффектов других препа-
ратов. Антибактериальная активность макролидов ос-
нована на их способности обратимо связываться с 50S 
субъединицей рибосомы (включая 23S рРНК и некото-
рые рибосомные белки – L4, L22), индуцировать отделе-
ние пептидил-тРНК от рибосомы и таким образом блоки-
ровать синтез пептидной цепи.

Однако, начиная с 2000 г., сообщается о прогрес-
сирующем росте случаев устойчивости M. pneumoniae к 
макролидам, которая связана с точечными мутациями в 
гене 23S рРНК. Точечная мутация приводит к модифика-
ции пептидилтрансферазной петли V домена 23S рРНК, 
что снижает сродство макролидов к компоненту 23S 
рРНК большой субъединицы (50S) бактериальной рибо-
сомы. Было обнаружено несколько потенциальных мута-
ций в петле пептидилтрансферазы 23S рРНК, наиболее 
значимыми из которых являются A2058G и A2059G 
[20]. Вероятность развития у M.  pneumoniae устойчи-
вости к макролидам по этому механизму в естественных 
условиях может быть высока, поскольку в геноме возбу-
дителя имеется только один оперон рРНК. Большие эпи-
демиологические обзоры и метаанализы последних 20 
лет описывают распространение устойчивости к анти-
биотикам у M. pneumoniae в мире, которая в настоящее 

время составляет от 0 до 15% в Европе и США, 30% в 
Израиле и до 90% в странах Азии [19, 20].

Для прогнозирования эпидемического подъема за-
болеваемости M. pneumoniae, а также для определения 
уровня резистентности к макролидам необходим непре-
рывный эпидемиологический надзор [21]. С этой целью 
при участии Европейского общества по клинической ми-
кробиологии и инфекционным заболеваниям (ESCMID) 
была создана исследовательская группа по микоплазмен-
ным и хламидийным инфекциям ESGMAC (The ESCMID 
Study Group for Mycoplasma and Chlamydia Infections) 
[22]. Российские исследования по изучению маркеров 
резистентности M. pneumoniae и особенностей их рас-
пространения проводятся в рамках многоцентрового ис-
следования «DeMaRes» (Detection of Macrolide Resistance 
M.  pneumoniae) на базе НИИ антимикробной химиоте-
рапии ФГБОУ ВО СГМУ Минздрава России (Смоленск) 
[23]. Мониторинг распространенности мутаций макроли-
дорезистентности возбудителя для детской популяции с 
ВП является актуальной задачей, позволяющей опреде-
лить оптимальную тактику лечения пациентов.

Цель исследования – оценить распространенность 
мутаций, опосредующих устойчивость к макролидам у 
M. pneumoniae, выделенных у детей с ВП на территории 
Смоленской области за период 2009–2024 гг. в рамках 
длительного эпидемиологического мониторинга.

Рисунок 1. Исследовательские центры Смоленской области и количество проанализированных образцов ДНК M. pneumoniae
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Материалы и методы

В инициированном проекте «DeMaRes» с 2009 г. 
проводится областной скрининг всех детей с ВП на вы-
явление ДНК M. pneumoniae. В данное исследование за 
период с 2009 по 2024 г., включающий 3 эпидемиче-
ских подъема заболеваемости M.  pneumoniae (2013–
2014, 2018–2019, 2023–2024 гг.), было включено 774 
положительных на M. pneumoniae образца, полученных 
от детей в возрасте от 0 до 18 лет с рентгенологиче-
ски подтвержденной ВП, находящихся на стационарном 
лечении в медицинских учреждениях Смоленской обла-
сти (Смоленск, Велиж, Духовщина, Ершичи, Озерный, 
Гагарин) (Рисунок 1).

У всех пациентов собирались данные о посещении 
детских дошкольных учреждений и школ, сопутствую-
щих заболеваниях, проводимой антибактериальной те-
рапии. Все данные отображались в индивидуальной ре-
гистрационной карте.

В лаборатории молекулярной диагностики НИИ ан-
тимикробной химиотерапии проводилось исследование 
клинического материала (соскоб с задней стенки глотки) 
на наличие ДНК M. pneumoniae с использованием на-
бора реагентов «АмплиСенс Mycoplasma pneumoniae/
Chlamydophila pneumoniae-FL» (ЦНИИ эпидемиологии, 
Россия) на основе технологии ПЦР в режиме реального 
времени. Выбор клинического материала обусловлен 
трудностями получения мокроты у детей младшего воз-
раста и малопродуктивным характером кашля при мико-
плазменной пневмонии. Выделение ДНК проводили с по-
мощью набора «ДНК-сорб-АМ» (ЦНИИ эпидемиологии, 
Россия). Все образцы ДНК M. pneumoniae анализирова-
лись на наличие мутаций в гене 23S рРНК с помощью 
метода ПЦР в режиме реального времени с эффектом 
гашения флуоресценции зонда праймером. Метод обе-
спечивает возможность выявления любых нуклеотидных 
замен в позициях 2058, 2059 и 2611 в гене 23S рРНК 
M. pneumoniae с помощью анализа кривых плавления 
зондов непосредственно после проведения амплифика-
ции в мультиплексном формате [24]. Для подтвержде-
ния характера замены все образцы ДНК M. pneumoniae, 
несущие мутации, были дополнительно изучены мето-
дом секвенирования [24]. Результаты были размещены 
на онлайн-платформе AMRcloud (https://amrcloud.net/
ru/project/demares/. Анализ данных проводили с ис-
пользованием стандартных методов описательной ста-
тистики: расчет абсолютной и относительной частоты, 
оценка медианы, оценка 95% доверительных интерва-
лов Вильсона (ДИ) и множественные сравнения с ис-
пользованием точного критерия Фишера с поправкой 
Холма – Бонферрони [25].

Результаты

ВП у обследованных детей характеризовалась нетя-
желым течением и сопровождалась повышением темпе-
ратуры тела, интоксикацией, катаральными симптомами 
и кашлем.

Распределение по полу не выявило статистически 
значимых различий между группами мужского пола – 
51,5% (399/774) и женского пола – 48,5% (375/774). 
Кроме того, исследуемые были разделены на 4 возраст-
ные группы (0–2 года, 3–6 лет, 7–12 лет, 13–18 лет). 
Средний возраст пациентов мужского пола (от 0 до 
18 лет) составил 11,4 года, пациентов женского пола 
(от 0 до 18 лет) – 11,2 года. Значимых различий по полу 
или возрасту выявлено не было. Однако в возрастной 
группе 13–18 лет отмечалось незначительное преобла-
дание лиц мужского пола – 53,9% (182/338) по сравне-
нию с женским – 46,2% (156/338) (Таблица 1).

Большинство случаев выделения M. pneumoniae за-
регистрировано у детей школьного возраста – 87,6% 
(678/774) по сравнению с дошкольниками 12,4% 
(96/774).

Микоплазменная инфекция регистрировалась кру-
глогодично с подъемом заболеваемости в Смоленской 
области в осенне-зимний период, достигая пика в октя-
бре – ноябре (Рисунок 2).

При исследовании образцов выделенной ДНК 
M.  pneumoniae на нуклеотидные замены в гене 23S 
pPHK установлено, что 76,6% (593/774) имеют гено-
тип «дикого» типа (WT) и были классифицированы как 
«чувствительные к макролидам», в то время как в 23,4% 
(181/774) образцах выявлялись мутации.

Частота выявления M.  pneumoniae, несущих мута-
ции, составила 48% (87/181) у пациентов мужского 
пола и 52% (94/181) у пациентов женского пола. 
У  детей школьного возраста (7–12 лет) и подростков 
(13–18 лет) был выявлен самый высокий уровень мута-
ций у M. pneumoniae – 36,4% (66/181) и 52% (94/181) 
соответственно, что составило 88,4% (160/181). У де-
тей дошкольного возраста (3–6 лет) и детей в возрасте 
<  2  лет этот показатель был статистически значимо 
ниже – 9,4% (17/181) и 2,2% (4/181) соответственно.

Дальнейшее исследование характера мутаций позво-
лило выделить 6 вариантов нуклеотидных замен в гене 
23S рРНК M.  pneumoniae, которые представлены на 
Рисунке 3. 

Наиболее распространенным вариантом мутаций был 
A2058G – 81,2% образцов (147/181), второй по рас-
пространенности заменой была A2059G – 14,9% образ-
цов (27/181). Мутация А2062С была выявлена в 1,1% 
(2/181) случаев. В ходе исследования был выявлен ге-

Таблица 1.	Распределение обследуемых детей с ВП по возрасту 
и полу

Возрастная группа Пол n/N %
0–2 года Ж 9/18 50,0

М 9/18 50,0
3–6 лет Ж 38/78 48,7

М 40/78 51,3
7–12 лет Ж 172/340 50,6

М 168/340 49,4
13–18 лет Ж 156/338 46,2

М 182/338 53,8
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нотип, состоящий из двух мутаций: A2059G + A2058G – 
1,6% (3/181), A2059G + A2062С – 0,5% (1/181), и 
даже генотип, включающий 3 мутации одновременно: 
A2059G + A2058G + A2062С – 0,5% (1/181).

За период наблюдения зарегистрировано 3 эпиде-
мических подъема заболеваемости ВП, которые харак-
теризуются как увеличением числа обследований, так и 
ростом распространенности мутаций. В 2013–2014 гг. 
в исследование было включено 35 и 7 детей с мико-
плазменной пневмонией соответственно. В ходе моле-
кулярно-генетического скрининга M.  рneumoniae, в 
2013–2014 гг. не было выявлено мутаций, связанных со 
снижением чувствительности к макролидным антибиоти-
кам [26].

В 2017 г. подавляющее большинство случаев ВП, 
вызванной M.  pneumoniae (80,7%, 42/52) выявлено 
у детей в Смоленске. В марте 2017 г. был выявлен 
1 случай ВП, вызванной M. pneumoniae, в октябре это 

число увеличилось до 4, в ноябре и декабре 2017 г. от-
мечался резкий подъем до 22 и 25 случаев соответ-
ственно. В 23% (12/52) случаях были выявлены мута-
ции, обусловливающие резистентность к макролидам: 
A2058G – 91,7% (11/12) и всего в одном образце му-
тация A2059G. Появление первых мутаций было заре-
гистрировано на территории Смоленской области в ок-
тябре 2017 г., что связано с подъемом заболеваемости. 
Процент выявленных мутаций от общего числа мутаций 
за 2017 г. представлен на Рисунке 4.

Эпидемический подъем заболеваемости M. pneumo­
niae, начавшийся осенью 2017 г., продолжился более 
одного ежегодного сезона. В 2018 г. число зарегистри-
рованных эпизодов увеличилось более чем в 5,5 раз по 
сравнению с 2017 г. и составило 292 случая. В отличие 
от 2017 г., случаи M. pneumoniae регистрировались еже-
месячно. При этом максимальное количество случаев 
отмечалось в осенне-зимний период – 77% (225/292), 
минимальное – 23% (37/292) в весенне-летний период. 
Общее количество мутаций составило 21,9% (64/292). 
Преобладающим типом мутаций по-прежнему являлась 
A2058G – 68,7% (44/64), второй по частоте встреча-
емости была A2059G – 23,4% (15/64). По сравнению 
с 2017 г., изменилось соотношение мутаций A2058G/
A2059G с увеличением доли последней. С марта по 
июнь 2018 г. мутации не регистрировались. На фоне 
увеличения заболеваемости M.  pneumoniae с июля по 
декабрь 2018 г. отмечался рост числа мутаций с пиком 
в декабре – 28,1% (18/64). Особенностью вспышки 
2018 г. стало выделение генотипа, состоящего из 2 ти-
пов мутаций – A2058G  +  A2059G, которые впервые 

Рисунок 2. Ежеквартальные случаи регистрации ВП, вызванной M. pneumoniae, у детей

Рисунок 3.	Спектр мутаций устойчивости к макролидам 
у M. pneumoniae в 2009–2024 гг. (n = 181)

Рисунок 4. Процент регистрации M. pneumoniae «дикого» типа и мутаций устойчивости к макролидам в 2017 г.
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были зарегистрированы в январе 2018 г.  – 4,7% 
(3/64). В ноябре 2018 г. была выделена редкая мутация 
А2062С, входящая в генотип, состоящий из 3 типов му-
таций A2058G + A2059G + А2062С – 1,5% (1/64) и в 
декабре 2018 г. в виде одиночной мутации 1,5% (1/64). 
Процент выявленных мутаций от общего числа за 2018 г. 
представлен на Рисунке 5. Предполагается, что мутации 
A2058G + A2059G и A2058G + A2059G + А2062С по-
явились в результате селекции M. pneumoniae во время 
подъема заболеваемости и лечения ВП макролидами.

Были очевидны четкие сезонные колебания: пики ин-
фицирования приходились на период с четвертого квар-
тала 2018 г. по первый квартал 2019 г. Несмотря на 
снижение выявленных случаев M.  pneumoniae у детей 
с ВП на 44% в 2019 г. по сравнению с 2018 г., число 
устойчивых к макролидам M.  pneumoniae увеличилось 
до 34,4% (56/163). В 4 раза чаще выявлялась мутация 
A2058G – 78,6% (44/56) по сравнению с более ред-
кой мутацией A2059G – 17,9% (10/56). Также была вы-
явлена редкая мутация А2062С – 1,8% (1/56), и гено-
тип, состоящий из 2 мутаций A2059G + А2062С – 1,8% 
(1/56). Следует отметить, что M. pneumoniae, устойчи-
вая к макролидам, регистрировалась ежемесячно, даже 
в весенне-летний период на фоне значительного сниже-
ния числа выявленных случаев (Рисунок 6).

За период эпидемического подъема заболеваемо-
сти M. pneumoniae с 2017 по 2019 г. было зарегистри-
ровано 507 случаев, из них устойчивые к макролидам 
M. pneumoniae составили 26% (132/507). Большинство 

случаев (96,3%) приходилось на город Смоленск. Это 
связано с тем, что город является областным центром 
с населением 300 тыс. человек и трудностью доставки 
материала из районных центров.

В 2020 г. количество выявленных M.  pneumoniae 
с января по март составило 35 случаев, в том числе 
устойчивых к макролидам 11,4% (4/35) (Рисунок 7). 
Было выявлено 2 типа мутаций: A2058G – 75% (3/4) и 
A2059G – 25% (1/4). 

Во время пандемии COVID-19 в 2020–2022 гг. скри-
нинг на M. pneumoniae в Смоленской области был вре-
менно прекращен.

С января по сентябрь 2023 г. регистрировались 
единичные случаи заболевания с резким подъемом бо-
лее чем в 10 раз в октябре-ноябре 2023 г. Все мута-
ции были представлены одним вариантом – A2058G 
(25,3%, 25/99) и регистрировались чаще при увеличе-
нии числа заболевших (Рисунок 8).

Заболеваемость M.  pneumoniae в 2024 г. остава-
лась на уровне 2023 г., однако количество зарегистри-
рованных мутаций снизилось до 22% (20/91). Как и в 
2023 г., все мутации были представлены одним вариан-
том – A2058G (Рисунок 9).

Микоплазменная пневмония чаще начиналась 
остро, с повышения температуры тела и появления ма-
лопродуктивного кашля. Симптомы интоксикации не 
были выражены, и больные поступали в стационар пре-
имущественно в состоянии средней степени тяжести. 
Несмотря на наличие мутаций устойчивости к макроли-

Рисунок 5. Процент регистрации M. pneumoniae «дикого» типа и мутаций устойчивости к макролидам в 2018 г.

Рисунок 6. Процент регистрации M. pneumoniae «дикого» типа и мутаций устойчивости к макролидам в 2019 г.
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дам, на фоне проводимой антибактериальной терапии 
в состоянии больных отмечалась положительная дина-
мика, осложнений зарегистрировано не было, и все па-
циенты были выписаны домой в удовлетворительном 
состоянии.

Обсуждение

Проведенное исследование выявило преобладание 
в возрастной группе 13–18 лет лиц мужского пола по 
сравнению с женским. В литературе описана более вы-
сокая распространенность острых респираторных за-
болеваний, в том числе ВП, у мужчин, что объясняется 
высокой воспалительной реакцией дыхательных путей, 
обусловленной нейтрофилами и цитокинами [27, 28]. 
Кроме того, андрогены оказывают иммуносупрессив-
ное действие [29]. На развитие ВП могут влиять такие 

гендерные особенности, как привычка курить, которая 
чаще встречается у мужчин и связана с более высокой 
частотой ВП [30]. На основе данных мониторинга, про-
веденного в 2019–2020 гг. среди городских подрост-
ков-школьников, установлено, что приобщение к таба-
кокурению начинается в возрастном интервале от 10 до 
17 лет включительно, с пиком в 13–14 лет как у маль-
чиков, так и у девочек, при этом ежедневно курят 7,5 
из 100 мальчиков и 5,8 из 100 девочек [31]. Поскольку 
в работе изучали данные госпитализированных паци-
ентов, частота встречаемости в разных возрастных 
группах отражает частоту заражения микоплазменной 
инфекцией, вызывающей ухудшение симптомов и приво-
дящей к последующей госпитализации.

Китайские исследователи Xu M. и соавт. выявили, 
что у детей школьного возраста 6–11 лет ВП, вызван-
ная M. pneumoniae, протекала в более тяжелой форме 
по сравнению с дошкольниками [32].

Результаты исследования указывают на широкую 
распространенность M. pneumoniae у детей школьного 
возраста и подростков, что согласуется с данными дру-
гих исследователей [33]. Это может быть обусловлено 
особенностями эпидемиологического процесса в орга-
низованных коллективах у детей. В силу нестойкости 
M.  pneumoniae в окружающей среде инфицирование 
происходит лишь при тесном контакте между людьми, 
что имеет место в организованных детских коллекти-
вах. Отсутствие изоляции заболевших с относительно 
легкими клиническими формами болезни приводит к ак-
тивному распространению инфекции среди учащихся. 
Дальнейшее распространение инфекции среди школьни-

Рисунок 7.	Процент регистрации M. pneumoniae «дикого» типа 
и мутаций устойчивости к макролидам в 2020 г.

Рисунок 8. Процент регистрации M. pneumoniae «дикого» типа и мутаций устойчивости к макролидам в 2023 г.

Рисунок 9. Процент регистрации M. pneumoniae «дикого» типа и мутаций устойчивости к макролидам в 2024 г.
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ков может происходить при посещении учреждений до-
полнительного образования, спортивных секций, имеет 
место эстафетная передача возбудителя [34].

За время исследования, которое длилось 14 лет, было 
зарегистрировано 3 эпидемических подъема заболева-
емости, c интервалом 5 лет и длительностью 1–2 года: 
2013–2014, 2018–2019, 2023–2024 гг. В  2013 г. на 
территории Смоленской области было зарегистриро-
вано увеличение случаев ВП на 21,5% в сравнении с 
2012 г. [35]. Всего за 2013 г. в исследовании было за-
регистрировано 35 детей, 18 из них из поселка город-
ского типа Озерный в Духовщинском районе и 16 де-
тей из города Духовщины Смоленской области. В начале 
февраля 2013 г. в Озерненскую больницу с симптомами 
острого респираторного заболевания за медицинской 
помощью обратились более 100 человек. В результате 
исследования респираторных образцов школьников и 
контактных лиц в 23% (25/108) случаях была выявлена 
ДНК M. pneumoniae. В 2014 г. было выявлено 7 случаев 
микоплазменной пневмонии у детей [26].

По данным государственного отчета «О состоянии 
санитарно-эпидемиологического благополучия населе-
ния в Российской Федерации в 2017 году», более 90% 
вспышек ВП в 2017 г. были зарегистрированы в обще-
образовательных организациях, в 76,9% очагов эти-
ологическим агентом явилась M. рneumoniae [36]. На 
территории Смоленской области в 2017 г. также от-
мечался рост заболеваемости ВП с резким подъемом 
в 2018 г. до 5438 случаев за год [37]. Начавшийся в 
2017 г. эпидемический подъем заболеваемости продол-
жился более одного ежегодного сезона с увеличением 
числа заболевших более чем в 5,5 раз в 2018 г. В от-
личие от 2017 г., случаи микоплазменных пневмоний 
регистрировались ежемесячно. При этом максималь-
ное количество отмечалось в осенне-зимний период – 
77% (225/292), минимальное 23% (37/292) в весен-
не-летний период. В 2019 г. на территории Смоленской 
области заболеваемость ВП снизилась до 5403 слу-
чаев [38]. В 2020–2022 гг. скрининг M. pneumoniae не 
проводился в связи с пандемией COVID-19. Во время 
пандемии ряд стран зарегистрировал снижение числа 
случаев M.  pneumoniae, что связано с введением 
ограничительных мероприятий и карантина [39, 40]. 
Увеличение случаев в октябре-декабре 2023 г. более 
чем через 3 года после введения ограничений в связи 
с пандемией COVID-19 основано на 3–5-летней перио-
дичности подъемов заболеваемости.

Развитие устойчивости к макролидам у M. pneumoniae 
связано с увеличением доли пациентов, получающих ан-
тибактериальную терапию макролидами во время подъ-
ема заболеваемости ВП. Kawakami N. и соавт. обна-
ружили более высокую распространенность мутаций 
(n = 85) M. pneumoniae у детей, ранее получавших макро-
лиды, по сравнению с группой без мутаций (n = 66) [41].

В ряде экспериментов с использованием чувстви-
тельного эталонного штамма M129 путем серийных пас-
сажей в субингибирующих концентрациях макролидов 
и родственных антибиотиков получены профили рези-

стентности, четко коррелирующие с характером нукле-
отидных замен [42]. В случае 14- и 15-членных макро-
лидов высокий уровень резистентности (МПК > 32 мг/л) 
связан с переходом из A в G в положении 2058 и тран-
сверсией из A в C в положении 2059 [43]. По данным 
ряда авторов, наиболее распространенными вариан-
тами мутаций являются A2058G и A2059G [32, 44].

 Guo D. и соавт. в одном клиническом образце об-
наружили мутации как A2058G, так и A2059G; к со-
жалению, этот образец не удалось культивировать и 
определить МПК антибиотиков [45]. Более того, были 
выявлены смешанные генотипы: A2058G и «дикого» 
типа, A2059G и «дикого» типа, а также A2058G, 
A2059G и «дикого» типа [46]. В литературе также 
описаны следующие двойные мутации M.  pneumoniae: 
A2058T + A2058G, A2426G + G2484A [47, 48].

Akaike H. и соавт. представил результаты многоцен-
трового проспективного исследования, проведенного в 
Японии у детей. Была изучена in vitro активность 11 ан-
тимикробных препаратов против устойчивых к макро-
лидам штаммов M. pneumoniae. Данные показали, что 
мутации A2058G и A2059G приводят к клинически зна-
чимой устойчивости M. pneumoniae к 14- и 15-членным 
макролидам и линкозамидам [49]. 

Cardinale F. и соавт. в своей работе сообщили, что 
наличие устойчивых к макролидам M. pneumoniae не из-
меняет течение ВП, поскольку клинические симптомы, 
лабораторные результаты и рентгенологические данные 
были сходными в двух группах, независимо от чувстви-
тельности к макролидам. Однако продолжительность 
госпитализации, лихорадки и кашля была значительно 
больше у детей с наличием резистентности к антими-
кробным препаратам [50].

Заключение

ВП у детей, вызванная M.  pneumoniae, независимо 
от наличия мутаций к макролидам, характеризуется 
нетяжелым течением заболевания и благоприятным 
прогнозом. Во время эпидемических подъемов забо-
леваемости увеличивается число и спектр мутаций ре-
зистентности к макролидам. Появление в популяции ре-
зистентных M.  pneumoniae вызывает обеспокоенность 
среди врачей практического звена здравоохранения. 
Результаты исследования подтверждают необходимость 
целенаправленного скрининга детей и подростов с ВП 
на наличие M. pneumoniae с целью определения тактики 
лечения, ориентированной на данные по антибиотикоре-
зистентности. Непрерывный мониторинг заболеваемо-
сти M. pneumoniae и выявление мутаций устойчивости к 
макролидам является актуальной задачей, сочетающей 
научную новизну и практическую значимость. Данные, 
полученные в этой работе, подчеркивают важность по-
стоянного эпидемиологического надзора за динамикой 
устойчивости M.  pneumoniae, направленного на сдер-
живание антибиотикорезистентности на территории РФ. 
Исследование может служить справочным материалом 
для описания региональной устойчивости M. pneumoniae 
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к макролидам. Важным инструментом мониторинга яв-
ляется онлайн-платформа AMRcloud, которая не только 
осуществляет сбор и обработку данных, но и позволяет 
структурировать информацию, осуществлять многосто-
ронний анализ, выявлять закономерности и прогнозы. 
Особое значение имеет возможность использовать име-

ющуюся информацию для выбора антибактериальной те-
рапии с учетом географического расположения. Функции 
AMRcloud могут помочь в решении задач, которые воз-
никают в процессе рутинной работы у клиницистов, ми-
кробиологов и эпидемиологов, занимающихся надзором 
за устойчивостью к антимикробным препаратам.
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