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ОРИГИНАЛЬНЫЕ СТАТЬИ

Ðàñïðîñòðàíåíèå è òåðàïèÿ èíôåêöèé, âûçûâàåìûõ ìåòèöèëëèíîðåçèñòåíòíûìè çîëîòèñòûìè ñòàôèëîêîêêàìè
(methicillin-resistant Staphylococcus aureus — MRSA), îñòàåòñÿ îäíîé èç ñåðü¸çíåéøèõ ïðîáëåì â ìèðå. Â ñâÿçè ñ
ýòèì î÷åíü âàæíûì ÿâëÿåòñÿ ïðàâèëüíàÿ ëàáîðàòîðíàÿ èäåíòèôèêàöèÿ ôåíîòèïà MRSA, îñíîâàííàÿ íà èñïîëüçî-
âàíèè ìàðê¸ðíîãî àíòèáèîòèêà — öåôîêñèòèíà, ÷óâñòâèòåëüíîñòü êîòîðîãî âûøå, ÷åì îêñàöèëëèíà. Òåíäåíöèåé
ïîñëåäíèõ ëåò ÿâëÿåòñÿ ïîÿâëåíèå øòàììîâ ñî ñíèæåííîé ÷óâñòâèòåëüíîñòüþ ê ïðåïàðàòàì «ïîñëåäíåé ëèíèè çà-
ùèòû» îò MRSA: âàíêîìèöèíó è äàïòîìèöèíó. Â Ðîññèè íå èçó÷åíà ÷óâñòâèòåëüíîñòü MRSA ê ýòèì ïðåïàðàòàì, è
îòñóòñòâóþò äàííûå î ðàñïðîñòðàíåíèè VISA (vancomycin-intermediate Staphylococcus aureus) è hVISA (hetero-
VISA) ôåíîòèïîâ. Â íàñòîÿùåé ðàáîòå ïðåäñòàâëåíû ðåçóëüòàòû îöåíêè ÷óâñòâèòåëüíîñòè 316 èçîëÿòîâ MRSA, ñî-
áðàííûõ â íåñêîëüêèõ ðåãèîíàõ ñòðàíû ê îêñàöèëëèíó, öåôîêñèòèíó, âàíêîìèöèíó è äàïòîìèöèíó. Òàê, óñòàíîâëå-
íî, ÷òî äèàïàçîí ìèíèìàëüíîé ïîäàâëÿþùåé êîíöåíòðàöèè (ÌÏÊ) îêñàöèëëèíà ëåæèò â î÷åíü øèðîêèõ ïðåäåëàõ:
0,5—512 ìêã/ìë, ïðè ýòîì 2,2±1% øòàììîâ ôåíîòèïè÷åñêè ïðîÿâëÿþò ÷óâñòâèòåëüíîñòü ê îêñàöèëëèíó, íåñìîòðÿ
íà íàëè÷èå ãåíà mecA. Íàïðîòèâ, ê öåôîêñèòèíó ýòè èçîëÿòû MRSA ïðîÿâëÿëè âûðàæåííûé óðîâåíü óñòîé÷èâîñòè,
ÌÏÊ>16 ìêã/ìë. Ïî ðåçóëüòàòàì ñåðèéíûõ ìèêðîðàçâåäåíèé âûÿâëåíî, ÷òî 30,7±7% øòàììîâ èìåþò êðèòè÷åñêèé
óðîâåíü ÷óâñòâèòåëüíîñòè ñ ÌÏÊ 2 ìêã/ìë ê âàíêîìèöèíó, à ïðè èñïîëüçîâàíèè Å-òåñòîâ âûÿâëåíî 1,3±1% øòàì-
ìîâ ñ ÌÏÊ, ðàâíûì 2—4 ìêã/ìë. MRSA ïðîÿâëÿëè âûñîêóþ ñòåïåíü ÷óâñòâèòåëüíîñòè ê äàïòîìèöèíó, îäíàêî
2,8±1% øòàììîâ õàðàêòåðèçîâàëèñü âûñîêèìè çíà÷åíèÿìè ÌÏÊ (2 ìêã/ìë). Áîëåå òîãî, â ðàáîòå îòìå÷åíî ïåðå-
êð¸ñòíîå ñíèæåíèå ÷óâñòâèòåëüíîñòè ê âàíêîìèöèíó è äàïòîìèöèíó.

Êëþ÷åâûå ñëîâà: ìåòèöèëëèíîðåçèñòåíòíûå ñòàôèëîêîêêè (MRSA), îêñàöèëëèí, öåôîêñèòèí, âàíêîìèöèí, äàïòîìèöèí.

Prevalence and therapy of infections due to MRSA remain one of the most serious problems in the world. Therefore, correct lab-
oratory identification of the MRSA phenotype based on the use of the marker antibiotic cefoxitine, as a more susceptibile one vs.
oxacillin, is of great importance. There is lately being observed a tendency towards emergence of strains with lower susceptibility

to the last reserve drugs protecting from MRSA, i. e. van-
comycin amd daptomycin. Susceptibility of MSRA to these
drugs was not investigated in Russia and there are no data on
the prevalence of the VISA and hVISA phenotypes. The
results of our study on estimation of susceptibility of 316
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Ââåäåíèå
Äèôôåðåíöèðîâêà ìåòèöèëëèíî÷óâñòâèòåëü-

íûõ è ìåòèöèëëèíîðåçèñòåíòíûõ çîëîòèñòûõ ñòà-

ôèëîêîêêîâ (methicillin-resistant Staphylococcus
aureus — MRSA) èìååò ïðèíöèïèàëüíîå çíà÷åíèå

äëÿ òåðàïèè, òàê êàê ïîñëåäíèå ïðîÿâëÿþò êëèíè-

÷åñêóþ óñòîé÷èâîñòü ê áåòàëàêòàìíûì àíòèáèîòè-

êàì, çà ñ÷¸ò íàëè÷èÿ äîïîëíèòåëüíîãî ïåíèöèë-

ëèíñâÿçûâàþùåãî áåëêà PBP2a, êîäèðóåìîãî

ãåíîì mecA, è îòëè÷àþùåãîñÿ ñíèæåííîé àôôèí-

íîñòüþ êî âñåì àíòèáèîòèêàì ýòîé ãðóïïû. Ïðè

ýòîì ñ÷èòàåòñÿ, ÷òî MRSA ïðîÿâëÿþò óñòîé÷è-

âîñòü êî âñåì áåòàëàêòàìàì, íåñìîòðÿ íà ñóùåñò-

âåííûå ðàçëè÷èÿ â àôôèííîñòè PBP2a ê îòäåëü-

íûì áåòàëàêòàìàì [1, 2]. Ãåòåðîðåçèñòåíòíîñòü

ïîïóëÿöèè íåêîòîðûõ èçîëÿòîâ MRSA ïî ÷óâñòâè-

òåëüíîñòè ê îêñàöèëëèíó çíà÷èòåëüíî îñëîæíÿåò

ëàáîðàòîðíóþ äåòåêöèþ ìåòèöèëëèíîðåçèñòåíò-

íîñòè [2]. Ïîñëåäíèé ôàêò ïîñëóæèë îñíîâàíèåì

äëÿ çàìåíû îêñàöèëëèíà íà öåôîêñèòèí â êà÷åñò-

âå ïðåïàðàòà äëÿ ñêðèíèíãà êëèíè÷åñêèõ èçîëÿòîâ

S.aureus íà ìåòèöèëëèíîðåçèñòåíòíîñòü è ïðèçíà-

íèþ ìîëåêóëÿðíûõ ìåòîäîâ äåòåêöèè mecA ãåíà â

êà÷åñòâå çîëîòîãî ñòàíäàðòà. Áîëüøèíñòâî èçîëÿ-

òîâ MRSA òàêæå äåìîíñòðèðóþò àññîöèèðîâàí-

íóþ óñòîé÷èâîñòü ê äðóãèì êëàññàì àíòèáèîòè-

êîâ, èìåííî ïîýòîìó ïðåïàðàòîì âûáîðà äëÿ

ëå÷åíèÿ ñîîòâåòñòâóþùèõ èíôåêöèé äîëãîå âðåìÿ

îñòàâàëñÿ âàíêîìèöèí. 

Îäíàêî ñ ñåðåäèíû 1990 ãîäîâ, ñíà÷àëà â ßïî-

íèè è ÑØÀ, à çàòåì è ïî âñåìó ìèðó, ñòàëè ïîÿâ-

ëÿòüñÿ ñîîáùåíèÿ î øòàììàõ ñî ñíèæåííîé ÷óâ-

ñòâèòåëüíîñòüþ ê âàíêîìèöèíó. Â íàñòîÿùåå

âðåìÿ âûäåëÿþò VISA (vancomycin-intermediate

Staphylococcus aureus), hVISA (hetero VISA) è VRSA

(vancomycin-resistant Staphylococcus aureus) èçîëÿ-

òû. VRSA îòëè÷àþòñÿ âûñîêèì óðîâíåì óñòîé÷è-

âîñòè (ÌÏÊ âàíêîìèöèíà áîëåå 64 ìêã/ìë), òà-

êèå âàðèàíòû ôîðìèðóþòñÿ êðàéíå ðåäêî (â ìèðå

îïèñàíî ìåíåå 20 èçîëÿòîâ) â ðåçóëüòàòå ïðèîáðå-

òåíèÿ ñòàôèëîêîêêàìè äåòåðìèíàíò ðåçèñòåíòíî-

ñòè îò ýíòåðîêîêêîâ [3]. VISA è hVISA èçîëÿòû

îòëè÷àþòñÿ íåâûñîêèìè óðîâíÿìè ÌÏÊ (4—8 è

2—4 ìêã/ìë ñîîòâåòñòâåííî) [4] è îáùèì ìåõà-

íèçìîì ôîðìèðîâàíèÿ óñòîé÷èâîñòè — óñèëåíè-

åì ñèíòåçà ïåïòèäîãëèêàíà. Ïðè ýòîì äëÿ hVISA

õàðàêòåðíà ãåòåðîãåííîñòü óñòîé÷èâîñòè ê âàíêî-

ìèöèíó — ïîâûøåííûå çíà÷åíèÿ ÌÏÊ ïðîÿâëÿ-

åò ëèøü íåçíà÷èòåëüíàÿ ÷àñòü ïîïóëÿöèè (îêîëî

1% êëåòîê). Âûÿâèòü VISA è hVISA èçîëÿòû ñ ïî-

ìîùüþ äèñêî-äèôôóçèîííîãî ìåòîäà íåâîçìîæ-

íî. «Çîëîòîé ñòàíäàðò» äåòåêöèè VISA è hVISA

èçîëÿòîâ — ïîïóëÿöèîííûé àíàëèç, êîòîðûé

âåñüìà òðóäî¸ìîê è òðåáóåò ñïåöèàëüíîãî îáîðó-

äîâàíèÿ [5]. Ïðè èíôåêöèÿõ, âûçûâàåìûõ êàê

VISA, òàê è hVISA èçîëÿòàìè, îòìå÷àþò çíà÷è-

òåëüíîå ñíèæåíèå ýôôåêòèâíîñòè âàíêîìèöèíà.

Áîëåå òîãî, ðèñê íåóäà÷è ëå÷åíèÿ âîçðàñòàåò óæå

ïðè ÌÏÊ âàíêîìèöèíà áîëåå 1 ìêã/ìë, õîòÿ ïî

êðèòåðèÿì êàê EUCAST, òàê è CLSI òàêèå èçîëÿ-

òû åù¸ ðàññìàòðèâàþò êàê ÷óâñòâèòåëüíûå [6, 7]. 

Âîçðàñòàíèå ýòèîëîãè÷åñêîé çíà÷èìîñòè èí-

ôåêöèé, âûçâàííûõ ãðàìïîëîæèòåëüíûìè áàêòå-

ðèÿìè, à òàêæå íåäîñòàòêè âàíêîìèöèíà ñòèìó-

ëèðîâàëè ðàçðàáîòêó è âíåäðåíèå â ìåäèöèíñêóþ

ïðàêòèêó âî âòîðîé ïîëîâèíå ÕÕ âåêà íîâûõ ïðå-

ïàðàòîâ ñîîòâåòñòâóþùåé íàïðàâëåííîñòè. Ê òà-

êèì ïðåïàðàòàì îòíîñèòñÿ äàïòîìèöèí, ðàçðàáî-

òàííûé åù¸ â 1980 ãîäàõ, íî îäîáðåííûé FDA äëÿ

èñïîëüçîâàíèÿ òîëüêî â 2003 ãîäó [8]. Äàïòîìè-

öèí — àíòèáèîòèê èç êëàññà ëèïîïåïòèäîâ, îáëà-

äàþùèé íîâûì ìåõàíèçìîì äåéñòâèÿ, îäíàêî

óæå ÷åðåç íåñêîëüêî ëåò ïîñëå åãî âíåäðåíèÿ â

êëèíè÷åñêóþ ïðàêòèêó áûëè îïèñàíû ïåðâûå

êëèíè÷åñêèå èçîëÿòû ñî ñíèæåííîé ÷óâñòâèòåëü-

íîñòüþ ñ ÌÏÊ � 2 ìêã/ìë. Îäíèì èç êðàéíå íå-

áëàãîïðèÿòíûõ ôàêòîðîâ òàêæå ÿâëÿåòñÿ âîçìîæ-

íîå ïåðåêð¸ñòíîå ñíèæåíèå ÷óâñòâèòåëüíîñòè ê

âàíêîìèöèíó è äàïòîìèöèíó [9]. 

Öåëüþ íàñòîÿùåé ðàáîòû áûëè îöåíêà ðàñ-

ïðîñòðàí¸ííîñòè ñðåäè MRSA èçîëÿòîâ òèïà

VISA/hVISA, à òàêæå ñðàâíèòåëüíàÿ îöåíêà àê-

òèâíîñòè âàíêîìèöèíà è äàïòîìèöèíà.

Ìàòåðèàë è ìåòîäû
Áàêòåðèàëüíûå èçîëÿòû. Â ðàáîòó âêëþ÷åíû 316 èçîëÿòîâ

MRSA, âûäåëåííûõ îò áîëüíûõ ñ ðàçíûìè ôîðìàìè âíóòðè-

áîëüíè÷íûõ è âíåáîëüíè÷íûõ èíôåêöèé. Øòàììû áûëè ñîáðà-

íû â 2011—2012 ãã. èç ñòàöèîíàðîâ Ñàíêò — Ïåòåðáóðãà, Ìîñê-

âû, ßðîñëàâëÿ, Ïåðìè, ×åëÿáèíñêà, Êóðãàíà, Êðàñíîÿðñêà. 

Èäåíòèôèêàöèÿ êóëüòóð, îöåíêà àíòèáèîòèêî÷óâñòâèòåëü-
íîñòè. Èäåíòèôèêàöèþ êóëüòóð Staphylococcus aureus ïðîâîäè-

ëè íà MALDI-TOF ìàññ-ñïåêòðîìåòðå Microflex LT (Bruker

Daltonics, Ãåðìàíèÿ). Àíòèáèîòèêî÷óâñòâèòåëüíîñòü îöåíè-

âàëè ìåòîäîì ñåðèéíûõ ìèêðîðàçâåäåíèé ñ îïðåäåëåíèåì

ÌÏÊ â áóëüîíå Cation-Adjusted Mueller Hinton II Broth (BD,

АНТИБИОТИКИ И ХИМИОТЕРАПИЯ, 2013, 58; 9—1014

MRSA isolates from several regions of Russia to oxacillin, cefoxitine, vancomycin and daptomycin are presented herein. It was
shown that the ranges of the oxacillin MIC were extremely wide, i. e. 0.5 to 512 mcg/ml, while 2.2±1% of the isolates was sus-
ceptible by the phenotype to oxacillin, in spite of the mecA gene presence. As for cefoxitine, the MRSA isolates were rather resis-
tant to it at the MIC > 16 mcg/ml. The tests with serial microdilutions revealed that 30.7±7% of the isolates had a critical level of
susceptibility to vancomycin at the MIC 2 mcg/ml. The E-tests revealed 1.3±1% of the isolates which were susceptible at the MIC
2—4 mcg/ml. The MRSA isolates were highly susceptible to daptomycin, while high levels of the MIC (2 mcg/ml) were charac-
teristic of 2.8±1% of the isolates. Cross reduction of the susceptibility to vancomycin and daptomycin was observed.

Key words: methicillin resistant staphylococci (MRSA), oxacillin, cefoxitine, vancomycin, daptomycin.



ÑØÀ). Áûëè èñïîëüçîâàíû ñóáñòàíöèè îêñàöèëëèíà è öå-

ôîêñèòèíà (Sigma, ÑØÀ). Äëÿ îöåíêè ÷óâñòâèòåëüíîñòè ê

âàíêîìèöèíó è äàïòîìèöèíó èñïîëüçîâàëè ãîòîâûå ïëàíøå-

òû Sensititre â áóëüîíå CAMH — TES buffer (TREK Diagnostic

Systems, ÑØÀ). Äîïîëíèòåëüíî ó 73 øòàììîâ îïðåäåëÿëè

ÌÏÊ ê âàíêîìèöèíó ñ èñïîëüçîâàíèåì ýïñèëîìåòðè÷åñêèõ

òåñòîâ äâóõ ïðîèçâîäèòåëåé (M.I.C.Evaluator strips™ —

M.I.C.E.™, Oxoid, Ltd è Etest®, BioMérieux, Ôðàíöèÿ) íà àãà-

ðå Ìþëëåðà-Õèíòîí (BioMérieux, Ôðàíöèÿ). Ïîñòàíîâêó ýï-

ñèëîìåòðè÷åñêèõ òåñòîâ îñóùåñòâëÿëè â äâóõ âàðèàíòàõ: ñ

áàêòåðèàëüíîé âçâåñüþ 0,5 è 2 ïî ñòàíäàðòó ìóòíîñòè Ìàê-

Ôàðëàíä (McF), ðåçóëüòàòû ó÷èòûâàëè ÷åðåç 24 è 48 ÷. Îïðå-

äåëåíèå ÌÏÊ è èíòåðïðåòàöèþ ðåçóëüòàòîâ ïðîâîäèëè â ñî-

îòâåòñòâèè ñ CLSI 2011-2012. Â êà÷åñòâå êîíòðîëüíûõ

øòàììîâ áûëè èñïîëüçîâàíû S.aureus ATCC 29213, S.aureus
Mu50 (ÌÏÊ âàíêîìèöèíà 4—8 ìêã/ìë), êëèíè÷åñêèé èçîëÿò

hVISA 2533/00 (ÌÏÊ 2—4 ìêã/ìë). 

Âûÿâëåíèå ãåíà mecA â ÏÖÐ. Âûäåëåíèå òîòàëüíîé áàêòå-

ðèàëüíîé ÄÍÊ ïðîâîäèëè ñ ïîìîùüþ íàáîðîâ «ÄÍÊ-ñîðá Á»

(«ÀìïëèÑåíñ», Ðîññèÿ). Äëÿ ÏÖÐ äåòåêöèè ãåíà mecA áûëè

âûáðàíû îëèãîíóêëåîòèäû F:5`-AAGTTTGCATAAGATC-

TATAA-3`, R:5`-ATTTATGTATGGCATGAGTAA-3`, ðàçìåð

àìïëèêîíà 672 ï.í. (ïðàéìåðû ñèíòåçèðîâàíû â ÇÀÎ «Åâðî-

ãåí», Ðîññèÿ). ÏÖÐ ïðîâîäèëè ñ ðåàêöèîííûìè ñìåñÿìè HS-

ScreenMix («Åâðîãåí», Ðîññèÿ) â 25 ìêë. Àìïëèôèêàöèþ ïðî-

âîäèëè â òåðìîöèêëåðå «Òåðöèê» (Ðîññèÿ) ïî ñëåäóþùåìó

ïðîòîêîëó: ïðåäâàðèòåëüíàÿ äåíàòóðàöèÿ: 95°Ñ — 5 ìèí, äàëåå

32 öèêëà: 95°Ñ — 10 ñ, 50°Ñ — 10 ñ, 72°Ñ — 20 ñ., ôèíàëüíàÿ

ýëîíãàöèÿ ïðè 72°Ñ — 5 ìèí. 

Àíàëèç è ñòàòèñòè÷åñêàÿ îáðàáîòêà äàííûõ. Îïèñàòåëüíàÿ

ñòàòèñòèêà — ðåçóëüòàòû ïðåäñòàâëåíû â âèäå äîëåé ñ 99% äî-

âåðèòåëüíûì èíòåðâàëîì, äëÿ ñðàâíåíèÿ ìåòîäîâ îïðåäåëå-

íèÿ ÌÏÊ â ñåðèéíûõ ìèêðîðàçâåäåíèÿõ è ýïñèëîìåòðè÷åñ-

êèõ òåñòàõ èñïîëüçîâàíà ìîäåëü Áëýíäà-Àëòìàíà [10]. Ðàñ÷¸ò

ÌÏÊ è äðóãèõ ïîêàçàòåëåé, ïðîâîäèëè íà ïëàòôîðìå

WHONET ver. 5.6. 

Ðåçóëüòàòû è îáñóæäåíèå
Âñå èçîëÿòû (n=316), âêëþ÷¸ííûå â èññëåäî-

âàíèå, áûëè èäåíòèôèöèðîâàíû êàê S.aureus ñî

ñðåäíèì êîýôôèöèåíòîì

èäåíòèôèêàöèè (MALDI

Biotyper score) 2,2±1,5 è äàâà-

ëè ïîëîæèòåëüíûé ðåçóëüòàò

â ÏÖÐ íà íàëè÷èå ãåíà mecA. 

Îêñàöèëëèí è öåôîêñèòèí.
Ðåçóëüòàòû îöåíêè ÷óâñòâè-

òåëüíîñòè èçîëÿòîâ MRSA ê

îêñàöèëëèíó è öåôîêñèòèíó

ïðèâåäåíû íà ðèñ. 1. Äèàïà-

çîí ÌÏÊ ê îêñàöèëëèíó îêà-

çàëñÿ î÷åíü øèðîêèì è ñîñòà-

âèë 0,5—512 ìêã/ìë, ÌÏÊ90

512, ñðåäíÿÿ ãåîìåòðè÷åñêàÿ

(ÑÃ) — 130 ìêã/ìë. Êàê ìîæ-

íî çàìåòèòü (ñì. ðèñ.1), íå-

ñìîòðÿ íà íàëè÷èå mecA, íå-

êîòîðûå øòàììû (2,2±1%)

ïðîÿâëÿëè ôåíîòèïè÷åñêóþ

÷óâñòâèòåëüíîñòü ñ ÌÏÊ � 2

ìêã/ìë. Ïîìèìî ýòîãî, ìîæ-

íî òàêæå âûäåëèòü åù¸ äâà

êëàñòåðà èçîëÿòîâ: ýòî MRSA

ñ âûñîêèìè çíà÷åíèÿìè

ÌÏÊ (256—512 ìêã/ìë) è áîëüøàÿ ãðóïïà ñ ðàç-

áðîñîì îò 4 äî 128 ìêã/ìë. Èç ìíîãèõ èññëåäîâà-

íèé èçâåñòíî, ÷òî MRSA õàðàêòåðèçóþòñÿ âàðèà-

áåëüíîñòüþ â îòíîøåíèè ÷óâñòâèòåëüíîñòè ê

îêñàöèëëèíó, à ÌÏÊ ìîæåò êîëåáàòüñÿ îò 2 äî

1000 ìêã/ìë [11]. Òàêîé ðàçáðîñ ÿâëÿåòñÿ ñëåäñò-

âèåì íàëè÷èÿ ãåòåðîðåçèñòåíòíûõ ïîïóëÿöèé,

ãäå ÷àñòîòà ïîÿâëåíèÿ êëåòîê ñ âûñîêèìè ÌÏÊ

ñîñòàâëÿåò âñåãî 10-7 è íèæå [2, 12]. Åù¸ îäèí ôàê-

òîð, ýòî ðàçëè÷íîå ñòðîåíèå ñòàôèëîêîêêîâûõ

mec-êàññåò (SCCmec). Â ðàáîòå [13] ìû óæå îòìå÷à-

ëè ñâÿçü ìåæäó òèïîì SCCmec è óðîâíåì óñòîé÷è-

âîñòè ê îêñàöèëëèíó. Áîëåå òîãî, â ïîñëåäíåå âðå-

ìÿ óâåëè÷èâàåòñÿ ÷èñëî ñîîáùåíèé î

ôåíîòèïè÷åñêè ÷óâñòâèòåëüíûõ ê îêñàöèëëèíó

MRSA, íåñóùèõ ãåí mecA [14]. Â íàøåì èññëåäîâà-

íèè ïðè èñïîëüçîâàíèè öåôîêñèòèíà âñå MRSA

èìåëè ÌÏÊ � 16 ìêã/ìë è ñðåäíåãåîìåòðè÷åñêàÿ

ÌÏÊ ñîñòàâèëà 170 ìêã/ìë, à ÌÏÊ90 — 512

ìêã/ìë, òàêæå íå áûëî îáíàðóæåíî èçîëÿòîâ ñ

ÌÏÊ, áëèçêîé ê ïîãðàíè÷íîé çîíå (4 ìêã/ìë). Òåì

íå ìåíåå êàðòèíà íåðàâíîìåðíîé ÷óâñòâèòåëüíîñòè

ê öåôîêñèòèíó òàêæå ñîõðàíÿåòñÿ. Íåñìîòðÿ íà òî

÷òî 2,2±1% MRSA îêàçàëèñü «÷óâñòâèòåëüíûìè» ê

îêñàöèëëèíó, êëèíè÷åñêè áåòàëàêòàìíûå àíòèáèî-

òèêè áóäóò íåýôôåêòèâíû, ïîñêîëüêó â îïûòàõ in
vitro óñòàíîâëåíî, ÷òî ïðè êóëüòèâèðîâàíèè òàêèõ

êëåòîê â ïðèñóòñòâèè îêñàöèëëèíà óæå ÷åðåç íå-

ñêîëüêî ÷àñîâ ÌÏÊ âîçðàñòàåò â íåñêîëüêî ðàç [15]. 

Âàíêîìèöèí è äàïòîìèöèí. Ïî ðåçóëüòàòàì ñå-

ðèéíûõ ðàçâåäåíèé äèàïàçîí çíà÷åíèé ÌÏÊ

âàíêîìèöèíà áûë â ïðåäåëàõ 0,06—2 ìêã/ìë, ÑÃ

ñîñòàâèëà 1,2 ìêã/ìë è ÌÏÊ90 2 ìêã/ìë. Ðàñïðå-

äåëåíèå ÌÏÊ áûëî ñëåäóþùèì: 0,3±0,3% èçîëÿ-
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Рис. 1. Распределение МПК к оксациллину и цефокситину у изученных
штаммов MRSA.



òîâ ñ ÌÏÊ 0,06 ìêã/ìë;

2,2±1% ñ ÌÏÊ 0,5 ìêã/ìë;

66,7±9% ñ ÌÏÊ 1 ìêã/ìë. Îä-

íàêî îáðàùàåò íà ñåáÿ âíèìà-

íèå, ÷òî 30,7±7% èçîëÿòîâ

èìåþò ïîãðàíè÷íîå çíà÷åíèå

— 2 ìêã/ìë, ÷òî ïî ñîâðåìåí-

íûì êðèòåðèÿì CLSI,

EUCAST ðàñöåíèâàåòñÿ êàê

÷óâñòâèòåëüíîñòü. Íåñìîòðÿ

íà ýòî, êàê óêàçûâàëîñü ðàíåå,

ïðè ÌÏÊ > 1 ìêã/ìë âåðîÿò-

íîñòü íåóäà÷íîé òåðàïèè âàí-

êîìèöèíîì âîçðàñòàåò. Ñëå-

äîâàòåëüíî, èçîëÿòû,

èìåþùèå ÌÏÊ 2 ìêã/ìë,

ñëåäóåò ðàññìàòðèâàòü êàê

øòàììû «ãðóïïû ðèñêà». Äëÿ

âûÿâëåíèÿ è ïîäòâåðæäåíèÿ

hVISA/VISA ôåíîòèïîâ ðå-

êîìåíäóåòñÿ èñïîëüçîâàòü

îäíîâðåìåííî íåñêîëüêî ìå-

òîäèê. Â ñåðèéíûõ ðàçâåäå-

íèÿõ ÌÏÊ ìîæåò áûòü çàíè-

æåíà (â ñðåäíåì íà îäíî

ðàçâåäåíèå), à òàêæå ýòîò ìå-

òîä íå ïîçâîëÿåò âûÿâëÿòü

ôåíîòèïè÷åñêóþ ãåòåðîãåí-

íîñòü. Ñ äðóãîé ñòîðîíû, èñ-

ïîëüçîâàíèå ýïñèëîìåòðè÷å-

ñêèõ òåñòîâ ðåøàåò ýòó

ïðîáëåìó, íî íàîáîðîò, ìî-

æåò ïðèâîäèòü ê çàâûøåí-

íûì ðåçóëüòàòàì [16, 17].

Â äàííîé ðàáîòå ïàðàë-

ëåëüíî äëÿ îöåíêè ÷óâñòâè-

òåëüíîñòè áûëè èñïîëüçîâà-

íû ýïñèëîìåòðè÷åñêèå òåñòû

c îáû÷íîé è âûñîêîé áàêòåðèàëüíîé íàãðóçêîé.

Òàê, ÌÏÊ90 è ñðåäíåãåîìåòðè÷åñêàÿ ÌÏÊ ñîîò-

âåòñòâåííî ñîñòàâèëè: â ýïñèëîìåòðè÷åñêèõ òåñ-

òàõ ñ 0,5 McF — 2 è 1,19 ìêã/ìë (äèàïàçîí 0,25—

3,5 ìêã/ìë); ýïñèëîìåòðè÷åñêèõ òåñòàõ ñ 2 McF

— 3 è 1,7 ìêã/ìë (äèàïàçîí 0,5—4 ìêã/ìë). 

Äëÿ áîëåå äåòàëüíîé îöåíêè òð¸õ ìåòîäîâ èç-

ìåðåíèé áûëà èñïîëüçîâàíà ìîäåëü Áëýíäà —

Àëüòìàíà, îñíîâàííàÿ íà îòíîøåíèè ñðåäíåé (μ)

äàííûõ, ïîëó÷åííûõ â ñðàâíèâàåìûõ ìåòîäàõ, è

ðàçíèöû â èçìåðåíèÿõ â ðàìêàõ äâóõ ñòàíäàðòíûõ

îòêëîíåíèé (±2σ). Íà ðèñóíêå 2, à ïðåäñòàâëåíà

ìîäåëü ñðàâíåíèÿ ñåðèéíûõ ðàçâåäåíèé è ýïñè-

ëîìåòðè÷åñêîãî òåñòà ñ 0,5 McF. Ñëåäóåò îáðà-

òèòü âíèìàíèå, ÷òî 90% âñåõ òî÷åê ëåæàò â ïðå-

äåëàõ äîïóñòèìûõ ãðàíèö μ±2σ, òî åñòü â ðàìêàõ

(-0,1)±1,6 ìêã/ìë, ñðåäíÿÿ ðàçíîñòü ìåæäó èç-

ìåðåíèÿìè ñîñòàâèëà âñåãî -0,1 ìêã/ìë ñî ñòàí-

äàðòíûì îòêëîíåíèåì 0,8, ÷òî ãîâîðèò î íå-

áîëüøèõ ðàçëè÷èÿõ â èçìåðåíèÿõ. Íàïðîòèâ,

ñðàâíèâàÿ ðåçóëüòàòû ñåðèéíûõ ðàçâåäåíèé è

Å-òåñòîâ ñ 2 McF (ðèñ. 2, á), ìû ïîëó÷àåì âèäè-

ìóþ âûñîêóþ ñðåäíþþ ðàçíîñòü, êîòîðàÿ ñî-

ñòàâëÿåò -0,6 ìêã/ìë ïðè íåáîëüøèõ äèàïàçîíàõ

èçìåðåíèé ÌÏÊ: 0,5—3,5 ìêã/ìë. Áîëüøîå êî-

ëè÷åñòâî òî÷åê ëîæèòñÿ â çîíå âûñîêèõ çíà÷å-

íèé ÌÏÊ — äî 2,5 ìêã/ìë, õîòÿ 80% ðåçóëüòà-

òîâ íàõîäÿòñÿ â ðàìêàõ äîïóñòèìûõ ãðàíèö

(-0,6)±1,36 ìêã/ìë. 20% òî÷åê, âûõîäÿùèõ çà ïðå-

äåëû μ±2σ, ìîæíî ðàñöåíèâàòü êàê îøèáêó èçìå-

ðåíèé ñ ó÷¸òîì âûñîêîé áàêòåðèàëüíîé íàãðóçêè. 

Äëÿ 4 èç 73 èçîëÿòîâ (5±4% è 1,3±1% îò âñåé

âûáîðêè), èìåþùèõ ÌÏÊ 2 ìêã/ìë â ñåðèéíûõ

ðàçâåäåíèÿõ, áûëè õàðàêòåðíû âûñîêèå çíà÷å-

íèÿ ÌÏÊ ïðè èñïîëüçîâàíèè ýïñèëîìåòðè÷åñ-

êèõ òåñòîâ, êîòîðûå ñîñòàâèëè 3 ìêã/ìë â 0,5

McF (ðèñ. 3, à) è 4 ìêã/ìë â 2 McF (ðèñ. 3, á).

Òàêèì îáðàçîì, òàêèå èçîëÿòû ìîæíî ðàññìàò-

ðèâàòü êàê hVISA âàðèàíòû. Êîíòðîëüíûå

øòàììû Mu50 (ðèñ. 4, à) è hVISA 2533/00 (ðèñ. 4, á),
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Рис. 2. Модель Блэнда — Алтмана для сравнения двух методик.
а — серийные микроразведения и Е�тесты c 0,5 McF; б — серийные микроразве�
дения и эпсилометрические тесты c 2 McF. По вертикали — разброс значений раз�
ности МПК в сравниваемых методах; по горизонтали — разброс значений сред�
ней в двух методах измерений. Пунктирные линии: (μ) — средняя разностей всех
измерений; (μ±2σ) — допустимые границы в разнице измерений.



ñîîòâåòñòâåííî èìåëè ÌÏÊ 4—8 ìêã/ìë è

2—4 ìêã/ìë. Ê ñîæàëåíèþ, èñïîëüçîâàíèå

ýïñèëîìåòðè÷åñêèõ òåñòîâ ñ 2 McF íå ïîçâî-

ëÿåò äîñòîâåðíî âûÿâëÿòü hVISA ôåíîòèï, ïî-

ñêîëüêó ñàìî óâåëè÷åíèå áàêòåðèàëüíîé íàãðóç-

êè âåäåò çà ñîáîé è óâåëè÷åíèå ÌÏÊ. Ïðè

èñïîëüçîâàíèå ýïñèëîìåòðè÷åñêèõ òåñòîâ ðàç-

ëè÷íûõ ïðîèçâîäèòåëåé áûëè

ïîëó÷åíû ñõîäíûå ðåçóëüòà-

òû. Íåîáõîäèìî îòìåòèòü, ÷òî

ïðè îöåíêå ðåçóëüòàòîâ ñëå-

äóåò ó÷èòûâàòü ðîñò åäèíè÷-

íûõ êîëîíèé â ïðåäåëàõ çîí

èíãèáèöèè ðîñòà. 

Äàííûå î ÷àñòîòå ðàñïðî-

ñòðàíåíèÿ hVISA è VISA âàðè-

àíòîâ â ìèðå ïðîòèâîðå÷èâû.

Òàê, â èññëåäîâàíèè A. M. Pitz

ñ ñîàâò. [18], ïðîâåä¸ííîì â

îäíîì ñòàöèîíàðå çà äåâÿòè-

ëåòíèé ïåðèîä (2000—2008

ãã.), áûëî âûÿâëåíî âñåãî 17%

MRSA ñ ÌÏÊ � 2 ìêã/ìë ê

âàíêîìèöèíó è òîëüêî 2 èçî-

ëÿòà îáëàäàëè hVISA ôåíîòè-

ïîì. Äðóãèå àâòîðû îòìå÷àþò

êðàéíå íèçêóþ ÷àñòîòó âñòðå-

÷àåìîñòè hVISA/VISA. Íà-

ïðèìåð, â ðàáîòå R. L. Holmes,

J. H. Jorgensen áûëî èññëåäî-

âàíî 240 èçîëÿòîâ MRSA, âû-

äåëåííûõ îò áîëüíûõ ñ ñåïñè-

ñîì çà ïåðèîä 1999—2006 ãã.,

ÌÏÊ âàíêîìèöèíà áûëà â

äèàïàçîíå 0,38—0,75 ìêã/ìë [19]. Ïðîòèâîïî-

ëîæíûå ðåçóëüòàòû ïðåäñòàâëåíû â èññëåäîâàíèè

A. C. Musta ñ ñîàâò. [6], ãäå ñðåäè 489 MRSA, âûäå-

ëåííûõ îò áîëüíûõ ñ áàêòåðèåìèåé â ðàçíûå ïåðè-

îäû ñ 1996 ïî 2006 ãã., âûÿâëåíî 10% èçîëÿòîâ ñ

ÌÏÊ 2 ìêã/ìë, èç êîòîðûõ ïîðÿäêà 30% õàðàêòå-

ðèçîâàëèñü êàê hVISA ôåíîòèïû. Â ìíîãîöåíòðî-
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Рис. 3. Эпсилометрические тесты с клиническими изолятами hVISA. Зна�
чения МПК отмечены черными стрелками.
а — изолят SA0085, (Etest®, BioMе´rieux, Франция) МПК 3 мкг/мл (0,5 McF); б —
изолят SA0080, (M.I.C.Evaluator strips™ — M.I.C.E.™, Oxoid, Ltd) МПК 4 мкг/мл
(2 McF). 

Рис. 4. Эпсилометрические тесты с контрольными штаммами. Значения МПК отмечены черными стрелками.
а — VISA Mu50, M.I.C.Evaluator strips™ — M.I.C.E.™, Oxoid, Ltd (МПК 4 мкг/мл); б — hVISA 2533/00 Etest®, BioMе´rieux,
Франция (МПК 3 мкг/мл), 0,5 McF; в — hVISA 2533/00 M.I.C.Evaluator strips™ — M.I.C.E.™, Oxoid, Ltd (МПК 4 мкг/мл),
0,5 McF. 



âîì èññëåäîâàíèè, ïðîâåä¸í-

íîì â Êàíàäå, èç 6414 èçîëÿ-

òîâ MRSA, ñîáðàííûõ ñ 1995—

2006 ãã., òîëüêî 4% èìåëè

ÌÏÊ 2 ìêã/ìë, à îáùåå êîëè-

÷åñòâî hVISA ñîñòàâèëî 5,3%

[20]. Íà ïðîòÿæåíèè ïîñëåä-

íåãî äåñÿòèëåòèÿ âñ¸ áîëüøå

ïîÿâëÿëîñü ñîîáùåíèé î

hVISA èçîëÿòàõ. Ïî äàííûì

íåêîòîðûõ àâòîðîâ, ÷àñòîòà

âûÿâëåíèÿ òàêèõ ñòàôèëîêîê-

êîâ â êîíêðåòíûõ ìåäèöèí-

ñêèõ ó÷ðåæäåíèÿõ î÷åíü âûñî-

êàÿ [4, 21, 22]. Òàêîé ðàçáðîñ

äàííûõ ÿâëÿåòñÿ ñëåäñòâèåì

îòñóòñòâèÿ óíèôèöèðîâàííî-

ãî ìåòîäà îïðåäåëåíèÿ hVISA,

à òàêæå íåñòàáèëüíîñòè ôåíî-

òèïîâ.

×óâñòâèòåëüíîñòü MRSA ê
äàïòîìèöèíó. Äèàïàçîí ÌÏÊ

äàïòîìèöèíà â îòíîøåíèè

èññëåäóåìûõ èçîëÿòîâ ñîñòà-

âèë 0,03—2 ìêã/ìë, ñðåäíåãåîìåòðè÷åñêàÿ ÌÏÊ

0,8 ìêã/ìë. Ðàñïðåäåëåíèå ÌÏÊ íîñèëî ñëåäóþ-

ùèé õàðàêòåð: 0,3±0,3% èçîëÿòîâ ñ ÌÏÊ 0,03

ìêã/ìë; 0,6±1% ñ ÌÏÊ 0,25 ìêã/ìë; 39,5±8% ñ

ÌÏÊ 0,5 ìêã/ìë è 56,6±9% ñ ÌÏÊ 1 ìêã/ìë. Â

íàøåé ðàáîòå âûÿâëåíî 9 øòàììîâ (2,8±1%), íå

÷óâñòâèòåëüíûõ ê äàïòîìèöèíó è èìåþùèõ ÌÏÊ

2 ìêã/ìë. Åñëè ïðîàíàëèçèðîâàòü ïðîâåä¸ííûå

èññëåäîâàíèÿ ïî èçó÷åíèþ ÷óâñòâèòåëüíîñòè ñòà-

ôèëîêîêêîâ ê äàïòîìèöèíó, òî ìîæíî ñäåëàòü

âûâîä, ÷òî ÷àñòîòà âñòðå÷àåìîñòè èçîëÿòîâ ñ

ÌÏÊ � 2 ìêã/ìë êðàéíå íå âåëèêà. Òàê, â ðàáîòå

[23], ãäå òåñòèðîâàëèñü èçîëÿòû, ñîáðàííûå åù¸ â

2001 ãîäó, äî âíåäðåíèÿ â ïðàêòèêó àíòèáèîòèêà â

Åâðîïå, ñðåäè 334 MRSA äèàïàçîí ÌÏÊ ñîñòàâèë

0,12—1 ìêã/ìë, ÌÏÊ90 0,5 ìêã/ìë, íå÷óâñòâè-

òåëüíûõ ñòàôèëîêîêêîâ îïèñàíî íå áûëî. Â äðó-

ãîì èññëåäîâàíèè, ïðîâåä¸ííîì â ÑØÀ, èç 1800

èçîëÿòîâ MRSA, âûäåëåííûõ îò áîëüíûõ ñ ñåïñè-

ñîì â 2001—2006 ãîäàõ, òîëüêî 0,1% èìåëè ÌÏÊ

1,5 ìêã/ìë [24, 25]. Èç àíàëèçà áîëåå ÷åì 3000

øòàììîâ ñòàôèëîêîêêîâ, ñîáðàííûõ â íà÷àëå

2000 ãîäîâ â Åâðîïå, Ñåâåðíîé è Þæíîé Àìåðè-

êè, òîëüêî 0,06% èçîëÿòîâ èìåëè ÌÏÊ � 2 ìêã/ìë

[26]. Õîòÿ, â ïîñëåäíåå âðåìÿ âñ¸ ÷àùå ïîÿâëÿþò-

ñÿ åäèíè÷íûå ñîîáùåíèÿ îá èçîëÿòàõ ñî ñíèæåí-

íîé ÷óâñòâèòåëüíîñòüþ ê äàïòîìèöèíó. Ïîëó÷åí-

íûå â íàøåì èññëåäîâàíèè äàííûå, ãîâîðÿò î

äîñòàòî÷íî âûñîêîé äîëå MRSA (2,8±1%), èìåþ-

ùèõ ÌÏÊ 2 ìêã/ìë, òàêèå øòàììû òðåáóþò ãåíå-

òè÷åñêîé ðàñøèôðîâêè ìåõàíèçìîâ, îáóñëàâëè-

âàþùèõ ïîâûøåíèå ÌÏÊ. 

Äðóãàÿ íåìàëîâàæíàÿ ïðîáëåìà — ýòî ïåðå-

êð¸ñòíîå ñíèæåíèå ÷óâñòâèòåëüíîñòè MRSA ê

ãëèêîïåïòèäàì è äàïòîìèöèíó. Â ðàáîòàõ [9, 27,

28] ïðîäåìîíñòðèðîâàíî, ÷òî ñíèæåíèå ÷óâñò-

âèòåëüíîñòè MRSA ê âàíêîìèöèíó ìîæåò êîð-

ðåëèðîâàòü ñ ïîâûøåíèåì ÌÏÊ ê äàïòîìèöèíó

äî 2 ìêã/ìë ó hVISA, è äî 4 ìêã/ìë ó VISA. Òàêæå

èìåþòñÿ äàííûå î âîçìîæíîì ïàðàëëåëüíîì

ñíèæåíèè ÷óâñòâèòåëüíîñòè ê ðàññìàòðèâàå-

ìûì àíòèáèîòèêàì ó ïàöèåíòîâ, íàõîäÿùèõñÿ

íà òåðàïèè ýòèìè ïðåïàðàòàìè [28, 29]. Â íà-

øåì èññëåäîâàíèè ïàðàëëåëüíûé àíàëèç ÷óâ-

ñòâèòåëüíîñòè ê âàíêîìèöèíó è äàïòîìèöèíó

(ðèñ. 5) ïîêàçàë, ÷òî ïîäàâëÿþùåå áîëüøèíñò-

âî èçîëÿòîâ èìåþò ôåíîòèïû ñ ÌÏÊ 1 ìêã/ìë

ê îáîèì àíòèáèîòèêàì. Â îòíîøåíèè ïîäàâëÿ-

þùåãî áîëüøèíñòâà øòàììîâ ñ ÌÏÊ 2 ìêã/ìë

ê âàíêîìèöèíó, ÌÏÊ äàïòîìèöèíà êîëåáëåò-

ñÿ â ïðåäåëàõ 0,5—1 ìêã/ìë. Îäíàêî, 8 øòàì-

ìîâ ñ «êðèòè÷åñêèì» çíà÷åíèåì ÌÏÊ âàíêî-

ìèöèíà áûëè íå÷óâñòâèòåëüíû ê äàïòîìèöèíó

(ÌÏÊ 2 ìêã/ìë). Ñðåäè íèõ îòäåëüíîãî âíèìà-

íèÿ çàñëóæèâàåò èçîëÿò SA0077, âûäåëåííûé

èç ìîêðîòû îò áîëüíîãî ñ ïíåâìîíèåé è àá-

ñöåññîì ë¸ãêîãî, êîòîðûé íàõîäèëñÿ íà òåðà-

ïèè âàíêîìèöèíîì. Ïðè ïîñòàíîâêå ñåðèéíûõ

ðàçâåäåíèé áûëè ïîëó÷åíû ñëåäóþùèå ðåçóëü-

òàòû: ÌÏÊ äàïòîìèöèíà ñîñòàâèëà 4 ìêã/ìë,

âàíêîìèöèíà — 2 ìêã/ìë. Îäíàêî ïðè ïîâòîð-

íîì îïðåäåëåíèè ÌÏÊ ê âàíêîìèöèíó è äàï-

òîìèöèíó ñîñòàâèëà 2 ìêã/ìë. 

Êàê óæå îòìå÷àëîñü, ïðîáëåìà ïåðåêð¸ñòíîãî

ñíèæåíèÿ ÷óâñòâèòåëüíîñòè ê âàíêîìèöèíó è

äàïòîìèöèíó îïèñûâàåòñÿ âî ìíîãèõ ðàáîòàõ [9,

27, 28], îäíàêî ìåõàíèçì òàêîãî ÿâëåíèÿ äî êîíöà

îñòàåòñÿ íåâûÿñíåííûì. Ó íå ÷óâñòâèòåëüíûõ ê

ýòèì àíòèáèîòèêàì øòàììîâ MRSA, îïèñûâàþò-
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Рис. 5. Распределение МПК к ванкомицину и даптомицину (скаттеро�
грамма) у MRSA, представлены абсолютные данные (n=316).



ñÿ ìóòàöèè â ðåãóëîíàõ, ó÷àñòâóþùèõ â ðåãóëÿ-

öèè è áèîñèíòåçå êëåòî÷íîé ñòåíêè, ÷òî ñïîñîá-

ñòâóåò óâåëè÷åíèþ å¸ òîëùèíû è èçìåíåíèþ õè-

ìè÷åñêîãî ñîñòàâà [30, 31]. Êðîìå òîãî, ìåõàíèçì

ðåçèñòåíòíîñòè ê äàïòîìèöèíó ñâÿçàí, â ïåðâóþ

î÷åðåäü, ñ íàêîïëåíèåì ìóòàöèé è èçìåíåíèåì

ïàòòåðíîâ ýêñïðåññèè ãåíîâ, ó÷àñòâóþùèõ â áèî-

ñèíòåçå ìåìáðàííûõ ôîñôîëèïèäîâ, ðåçóëüòàòîì

ýòîãî ÿâëÿåòñÿ èçìåíåíèå ñóììàðíîãî çàðÿäà öè-

òîïëàçìàòè÷åñêîé ìåìáðàíû [31]. Ýòè èçìåíåíèÿ

âåäóò ê íåñïîñîáíîñòè ìîëåêóëû äàïòîìèöèíà

ýëåêòðîõèìè÷åñêè âçàèìîäåéñòâîâàòü ñ ìåìá-

ðàííîé. Åùå îäíîé îñîáåííîñòüþ hVISA/VISA

âàðèàíòîâ è íå ÷óâñòâèòåëüíûõ ê äàïòîìèöèíó

èçîëÿòîâ, ÿâëÿåòñÿ êðàéíå íåóñòîé÷èâûé ôåíî-

òèï, êîòîðûé ìîæåò ðåâåðñèðîâàòü â ÷óâñòâèòåëü-

íûå ôîðìû â ëàáîðàòîðíûõ óñëîâèÿõ. 

Çàêëþ÷åíèå
Òàêèì îáðàçîì, àíàëèçèðóÿ ÷óâñòâèòåëüíîñòü

èçîëÿòîâ MRSA ê îêñàöèëëèíó, öåôîêñèòèíó,

âàíêîìèöèíó è äàïòîìèöèíó, ìîæíî îòìåòèòü

íåêîòîðûå îñîáåííîñòè. Óðîâåíü ðåçèñòåíòíîñòè

MRSA ê îêñàöèëëèíó îòëè÷àåòñÿ øèðîêèì äèà-

ïàçîíîì, ïðè ýòîì 2,2±1% mecA-ïîëîæèòåëüíûõ

MRSA îöåíåíû êàê ÷óâñòâèòåëüíûå. Â ýòîé ñâÿçè

ðåêîìåíäóåìûì ìàðê¸ðíûì àíòèáèîòèêîì äëÿ

äåòåêöèè ôåíîòèïà MRSA ÿâëÿåòñÿ öåôîêñèòèí,

âñå øòàììû ê ýòîìó àíòèáèîòèêó èìåëè ÌÏÊ �
16 ìêã/ìë. Íàèáîëåå ñåðü¸çíàÿ ïðîáëåìà îáñòîèò

ñ îïðåäåëåíèåì ÷óâñòâèòåëüíîñòè ê âàíêîìèöè-

íó, ïîñêîëüêó äèñêî-äèôôóçèîííûé ìåòîä íå

ïðèåìëåì äëÿ âûÿâëåíèÿ hVISA/VISA, à ìåòîäîâ

êîëè÷åñòâåííîé îöåíêè ÌÏÊ ñóùåñòâóåò ìíîæå-

ñòâî âàðèàíòîâ, íî ê ñîæàëåíèþ, íè îäèí èç íèõ

íå îáëàäàåò âûñîêîé ñòåïåíüþ ýôôåêòèâíîñòè è

âîñïðîèçâîäèìîñòè. Èñïîëüçîâàíèå ýïñèëîìåò-

ðè÷åñêèõ òåñòîâ ÷àñòè÷íî ðåøàåò òàêóþ ïðîáëåìó

çà ñ÷¸ò âûÿâëåíèÿ ôåíîòèïè÷åñêîé ãåòåðîãåííîñ-

òè, îäíàêî ñóùåñòâóåò âåðîÿòíîñòü ïîëó÷åíèÿ çà-

âûøåííûõ ðåçóëüòàòîâ ÌÏÊ, è â ÷àñòíîñòè ñ óâå-

ëè÷åíèåì áàêòåðèàëüíîé íàãðóçêè, ÷òî áûëî

ïðîäåìîíñòðèðîâàíî â íàñòîÿùåé ðàáîòå. Óñóãóá-

ëÿåò ñèòóàöèþ òàêæå íåóñòîé÷èâîñòü ôåíîòèïîâ

ñî ñíèæåííîé ÷óâñòâèòåëüíîñòüþ ê âàíêîìèöèíó

â ëàáîðàòîðíûõ óñëîâèÿõ. Äðóãàÿ íåìàëîâàæíàÿ

ïðîáëåìà — ýòî âûñîêàÿ äîëÿ MRSA (30,7±7%) ñ

«êðèòè÷åñêèìè» çíà÷åíèÿìè ÌÏÊ 2 ìêã/ìë. Ôå-

íîòèï hVISA áûë âûÿâëåí ó ÷åòûð¸õ èçîëÿòîâ, äëÿ

êîòîðûõ áûëî õàðàêòåðíî ïîÿâëåíèå çîí ðîñòà íà

óðîâíå ÌÏÊ 2—4 ìêã/ìë â ýïñèëîìåòðè÷åñêèõ

òåñòàõ. Êîíå÷íî, âûÿâëåííûå â Ðîññèéñêèõ ðåãè-

îíàõ hVISA èçîëÿòû, òðåáóþò äåòàëüíîãî àíàëèçà

ìåõàíèçìîâ ðåçèñòåíòíîñòè. Â èññëåäîâàíèè òàê-

æå ïîêàçàíî, ÷òî ñíèæåíèå ÷óâñòâèòåëüíîñòè ê

âàíêîìèöèíó âëèÿåò è íà ïîâûøåíèå ÌÏÊ ê äàï-

òîìèöèíó, êîëè÷åñòâî øòàììîâ ñ ÌÏÊ 2 ìêã/ìë

ê âàíêîìèöèíó è äàïòîìèöèíó ñîñòàâèëî 2,5±1%.

Äîñòàòî÷íî âûñîêàÿ äîëÿ èçîëÿòîâ MRSA c ÌÏÊ

2 ìêã/ìë ê äàïòîìèöèíó, òðåáóåò äåòàëüíîé ðàñ-

øèôðîâêè ìåõàíèçìîâ, îáóñëàâëèâàþùèõ ñíè-

æåíèå ÷óâñòâèòåëüíîñòè ê ýòîìó ïðåïàðàòó. 

Âûðàæàåì áëàãîäàðíîñòü ÷ëåíó-êîððåñïîíäåí-
òó ÐÀÌÍ, ä. á. í., ïðîôåññîðó À. À. Ôèðñîâó (ÍÈÈ
ïî èçûñêàíèþ íîâûõ àíòèáèîòèêîâ èì. Ã. Ô. Ãàóçå
ÐÀÌÍ, Ìîñêâà), è ïðîôåññîðó Ãðèíåâè÷ (Âàðøà-
âà) çà ïðåäîñòàâëåííûå øòàììû S.aureus Mu50 è
hVISA 2533/00.
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