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ОРИГИНАЛЬНЫЕ СТАТЬИ

Â ðàáîòå ïðåäñòàâëåíû ðåçóëüòàòû ìíîãîöåíòðîâîãî èññëåäîâàíèÿ ïî îöåíêå àíòèáèîòèêî÷óâñòâèòåëüíîñòè ìåòèöèëëèí-

ðåçèñòåíòíûõ Staphylococcus aureus (MRSA) ê 17 àíòèáèîòèêàì. Â ðàáîòó áûëè âêëþ÷åíû 474 íåïîâòîðÿþùèõñÿ èçîëÿòîâ

MRSA (mecA+), ñîáðàííûõ â 2011—2014 èç 10 ãîðîäîâ Ðîññèè. Àíòèáèîòèêî÷óâñòâèòåëüíîñòü îöåíèâàëè ìåòîäîì ñåðèé-

íûõ ìèêðîðàçâåäåíèé â áóëüîíå ñ îïðåäåëåíèåì ÌÏÊ â ñîîòâåòñòâèè ñ ìåæäóíàðîäíûìè ñòàíäàðòàìè CLSI 2014 è

EUCAST 2014. Íàèáîëüøèé óðîâåíü óñòîé÷èâîñòè MRSA áûë âûÿâëåí ê öèïðîôëîêñàöèíó — 92% (ÌÏÊ50 32 ìêã/ìë),

ãåíòàìèöèíó — 85% (ÌÏÊ50 128 ìêã/ìë), ýðèòðîìèöèíó — 54% (ÌÏÊ50 32 ìêã/ìë) è êëèíäàìèöèíy — 45% (ÌÏÊ50 0,03

ìêã/ìë), à òàêæå ê ðèôàìïèöèíó — 38% (ÌÏÊ50 0,06 ìêã/ìë). ×àñòîòà âûäåëåíèÿ MRSA c ÌÏÊ âàíêîìèöèíà 2 ìêã/ìë

ñîñòàâèëè 26%. Íå âûÿâëåíî êîððåëÿöèè ìåæäó ñíèæåíèåì ÷óâñòâèòåëüíîñòè ê âàíêîìèöèíó è ðèôàìïèöèíó. Ó 5%

MRSA, âûäåëåííûõ èç èíôèöèðîâàííûõ õèðóðãè÷åñêèõ ðàí, ïðè èíôåêöèÿõ êîñòåé, ñåïñèñå, âûÿâëåíî ñíèæåíèå ÷óâñò-

âèòåëüíîñòè ê öåôòàðîëèíó (ÌÏÊ 2—4 ìêã/ìë). Âûñîêóþ àíòèáàêòåðèàëüíóþ àêòèâíîñòü ïðîÿâëÿëè: êî-òðèìîêñàçîë,

ôóçèäèåâàÿ êèñëîòà (ÌÏÊ50 0,06 ìêã/ìë) è ìóïèðîöèí (ÌÏÊ50 0,5 ìêã/ìë), ê ýòèì ïðåïàðàòàì áûëè ÷óâñòâèòåëüíû 93—

98% èçîëÿòîâ. Íå âûÿâëåíî ðåçèñòåíòíîñòè ê ëèíåçîëèäó è òèãåöèêëèíó. Ïî ñïåêòðó àññîöèèðîâàííîé óñòîé÷èâîñòè

áîëüøèíñòâî MRSA õàðàêòåðèçîâàëèñü ðåçèñòåíòíîñòüþ ê ïðåïàðàòàì 3—7 ãðóïï (56%). Ôåíîòèïû ñ îäíîâðåìåííîé óñ-

òîé÷èâîñòüþ ê 8—10 ãðóïïàì ïðåïàðàòîâ ñîñòàâèëè 6%. Âñåãî æå âûÿâëåíî 70 âàðèàíòîâ êîìáèíàöèé àññîöèèðîâàííîé

óñòîé÷èâîñòè.

Êëþ÷åâûå ñëîâà: àíòèáèîòèêîðåçèñòåíòíîñòü, ìåòèöèëëèíîðåçèñòåíòíûå S.aureus.

The results of the multicentre trial on estimation of MRSA antibiotic susceptibility to 17 antibiotics are presented. 474 nonrepet-

ing isolates of MRSA (mecA+), collected in 2011—2014 in 10 cities of the Russian Federation were used in the trial. The antibi-

otic susceptibility was determined by the method of serial microdilutions in broth with estimation of the MICs in accordance with

the international standards CLSI 2014 and EUCAST 2014. The highest levels of the MRSA resistance were stated against

ciprofloxacin — 92% (MIC50 32 mcg/ml), gentamicin — 85% (MIC50 128 mcg/ml), erythromycin — 54% (MIC50 32 mcg/ml)

Àíòèáèîòèêîðåçèñòåíòíîñòü ìåòèöèëëèíîðåçèñòåíòíûõ
Staphylococcus aureus, öèðêóëèðóþùèõ â Ðîññèéñêîé Ôåäåðàöèè 
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and clindamycin — 45% (MIC50 0.03 mcg/ml), as well as against rifampicin — 38% (MIC50 0,06 mcg/ml). The frequency of

MRSA isolated at the vancomycin dose of 2 mcg/ml equaled 26%. No correlation of the decrease in susceptibility to vancomycin

and rifampicin was observed. In 5% of MRSA isolated from infected surgical wounds in patients with bone infection or sepsis, there

was observed a decrease in the susceptibility to ceftarolin (MIC 2—4 mcg/ml). Co-trimoxasole, fusidic acid (MIC50 0.06 mcg/ml)

and mupirocin (MIC50 0.5 mcg/ml) showed high antibacterial activity, 93—98% of the isolates being susceptible to the drugs. No

resistance to linezolid and tigecycline was detected. By the associate resistance spectrum, most of the MRSA isolates were char-

acterized by resistance to drugs of 3—7 groups (56%). The phenotypes with simultaneous resistance to drugs of 8—10 groups

amounted to 6%. As a whole, 70 variants of associate resistance combinations were detected.

Key words: antibiotics resistance, MRSA.
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Ââåäåíèå
Ìåòèöèëëèíîðåçèñòåíòíûå Staphylococcus aureus

(MRSA) ÿâëÿþòñÿ îäíèìè èç âåäóùèõ âîçáóäèòå-
ëåé âíóòðèáîëüíè÷íûõ è âíåáîëüíè÷íûõ èíôåê-
öèé âî âñ¸ì ìèðå. Ïî ïîñëåäíèì äàííûì CDC
(2013) â ÑØÀ åæåãîäíî ðåãèñòðèðóåòñÿ îêîëî
80000 ñëó÷àåâ MRSA èíôåêöèé, èç êîòîðûõ 11000
çàêàí÷èâàþòñÿ ëåòàëüíûì èñõîäîì [1]. Îãðîìíûå
ôèíàíñîâûå çàòðàòû íà ëå÷åíèå òàêèõ èíôåêöèé
ñâÿçàíû, ïðåæäå âñåãî, ñ íåýôôåêòèâíîñòüþ ìíî-
ãèõ àíòèáèîòèêîâ, äëèòåëüíûì ïðåáûâàíèåì ïà-
öèåíòîâ â ñòàöèîíàðå è âûñîêîé ÷àñòîòîé îñëîæ-
íåíèé. Ñëîæíîñòü òåðàïèè îáóñëîâëèâàåòñÿ
óñòîé÷èâîñòüþ MRSA íå òîëüêî êî âñåì áåòà-ëàê-
òàìíûì àíòèáèîòèêàì, íî è ê øèðîêîìó êðóãó
ïðåïàðàòîâ äðóãèõ êëàññîâ. Îñëîæíÿåò ñèòóàöèþ
ïîÿâëåíèå èçîëÿòîâ ñî ñíèæåííîé ÷óâñòâèòåëüíî-
ñòüþ ê âàíêîìèöèíó: heterogeneous Vancomycin-
intermediate S.aureus (hVISA) è Vancomycin-inter-
mediate S.aureus (VISA) [2]. Ìîíèòîðèíã, à òàêæå
âíåäðåíèå æ¸ñòêèõ ïðîòèâîýïèäåìè÷åñêèõ ìåðî-
ïðèÿòèé â ðÿäå ñòðàí Åâðîïû, ÑØÀ è Àâñòðàëèè
ïðèâåëî ê ñíèæåíèþ ÷àñòîòû âûäåëåíèÿ MRSA [3,
4]. Òàêæå íà ñíèæåíèå ðàñïðîñòðàíåíèÿ MRSA ïî-
âëèÿëî âíåäðåíèå â êëèíè÷åñêóþ ïðàêòèêó â ïî-
ñëåäíèå 15 ëåò âûñîêîàêòèâíûõ íîâûõ àíòèáèîòè-
êîâ [5, 6]. Ê èõ ÷èñëó ìîæíî îòíåñòè óæå
çàðåãèñòðèðîâàííûå â Ðîññèè ïðåïàðàòû: ëèíåçî-
ëèä, äàïòîìèöèí, òèãåöèêëèí è öåôòàðîëèí. Äàë-
áàâàíöèí, òåëàâàíöèí, òåäèçîëèä è ïëåóðîìîòèëè-
íû â Ðîññèè íå çàðåãèñòðèðîâàíû. Ê ñîæàëåíèþ,
êî âñåì ïåðå÷èñëåííûì ïðåïàðàòàì óæå îïèñàíû
ìåõàíèçìû óñòîé÷èâîñòè Staphylococcus spp., îäíà-
êî îíè íå èìåþò ãëîáàëüíîãî ðàñïðîñòðàíåíèÿ.

Â Ðîññèéñêîé Ôåäåðàöèè ïðîáëåìà ðàñïðîñò-
ðàíåíèÿ è òåðàïèè MRSA èíôåêöèé ñòîèò â îäíîì
ðÿäó ñ íàðàñòàþùåé óãðîçîé ðàñïðîñòðàíåíèÿ ãðà-
ìîòðèöàòåëüíûõ áàêòåðèé ïðîäóöåíòîâ áåòà-ëàê-
òàìàç, êàðáàïåíåìàç [7]. Îñîáåííî ýòî àêòóàëüíî
äëÿ ðåàíèìàöèîííûõ, õèðóðãè÷åñêèõ è îæîãîâûõ
îòäåëåíèé. Îñëîæíÿåò ñèòóàöèþ îòñóòñòâèå åäè-
íîé ñèñòåìû ïî íàäçîðó çà ðàñïðîñòðàíåíèåì ðå-
çèñòåíòíîñòè â íàøåé ñòðàíå. Ïåðâûå ñîîáùåíèÿ
î MRSA ïîÿâèëèñü ïðèáëèçèòåëüíî â êîíöå 1960
ãîäîâ [8], ïðàêòè÷åñêè íà ôîíå íà÷àëà ãëîáàëüíî-
ãî ðàñïðîñòðàíåíèÿ âíóòðèãîñïèòàëüíûõ MRSA â
ìèðå. Çà ïîñëåäíèå 25 ëåò áûëî ïðîâåäåíî íå-

ñêîëüêî êðóïíûõ ìíîãîöåíòðîâûõ è ìíîæåñòâî
ëîêàëüíûõ èññëåäîâàíèé ïî èçó÷åíèþ ðåçèñòåíò-
íîñòè ñòàôèëîêîêêîâ. Íàèáîëåå çíà÷èìûå èç íèõ:
èññëåäîâàíèÿ èçîëÿòîâ MRSA ñ êîíöà 1980 — íà-
÷àëà 1990 Ë. Ò. Ìóñèíà ñ ñîàâò. [9]; 1995—1996 ãã.
Ñ. Â. Ñèäîðåíêî ñ ñîàâò. [10]; ìíîãîöåíòðîâûå èñ-
ñëåäîâàíèÿ, ïðîâîäèìûå â 2001, 2008 è 2012 ãã. ñî-
òðóäíèêàìè ÍÈÈ àíòèìèêðîáíîé õèìèîòåðàïèè
[11—13]. Ñóììèðóÿ ðåçóëüòàòû ýòèõ è äðóãèõ äàí-
íûõ, ìîæíî çàêëþ÷èòü, ÷òî ÷àñòîòà âûÿâëåíèÿ
MRSA â ñòàöèîíàðàõ Ðîññèè êîëåáëåòñÿ â î÷åíü
øèðîêîì äèàïàçîíå: îò 0 äî 80%, íàáëþäàåòñÿ
ðîñò ðåçèñòåíòíîñòè ê àíòèáèîòèêàì, øèðîêî èñ-
ïîëüçóåìûõ äëÿ òåðàïèè èíôåêöèé, îáóñëîâëåí-
íûõ ãðàìïîëîæèòåëüíûìè ìèêðîîðãàíèçìàìè.
Ìîíèòîðèíã óðîâíÿ ÷óâñòâèòåëüíîñòè, êàê ê òðà-
äèöèîííûì ïðåïàðàòàì, òàê è íîâûì, ÿâëÿåòñÿ
âàæíûì ýëåìåíòîì â ôîðìèðîâàíèè ñòðàòåãèè ðà-
öèîíàëüíîé àíòèáàêòåðèàëüíîé òåðàïèè. Â ýòîé
ñâÿçè öåëüþ íàñòîÿùåãî èññëåäîâàíèÿ ñòàëà îöåí-
êà ÷óâñòâèòåëüíîñòè MRSA ê àíòèáèîòèêàì, èñ-
ïîëüçóåìûì â êëèíè÷åñêîé ïðàêòèêå äëÿ ëå÷åíèÿ
ñòàôèëîêîêêîâûõ èíôåêöèé.

Ìàòåðèàë è ìåòîäû
Áàêòåðèàëüíûå èçîëÿòû. Èñïîëüçîâàëè íåïîâòîðÿþùèåñÿ

èçîëÿòû MRSA, âûäåëåííûå îò áîëüíûõ ñ ðàçíûìè ôîðìàìè

ñòàôèëîêîêêîâûõ èíôåêöèé, à òàêæå îò çäîðîâûõ íîñèòåëåé.

Èçîëÿòû áûëè ïîëó÷åíû â 2011—2014 ãã. èç 15 ñòàöèîíàðîâ

Ñàíêò-Ïåòåðáóðãà, Ìîñêâû, ßðîñëàâëÿ, Ïåðìè, ×åëÿáèíñêà,

Êóðãàíà, Õàíòû-Ìàíñèéñêà, Êðàñíîÿðñêà è íåêîòîðûõ äðóãèõ

ðåãèîíîâ. Èäåíòèôèêàöèþ ñóòî÷íûõ êóëüòóð S.aureus, âûðà-

ùåííûõ íà êðîâÿíîì àãàðå, ïðîâîäèëè íà MALDI-TOF ìàññ-

ñïåêòðîìåòðå Microflex LT (Bruker Daltonics, Ãåðìàíèÿ). Â ëà-

áîðàòîðèè ÍÈÈÄÈ èçîëÿòû äåïîíèðîâàëèñü â ìóçåé êóëüòóð

è õðàíèëèñü ïðè -70°Ñ â 3% Êîëóìáèéñêîì àãàðå (bioMérieux,

Ôðàíöèÿ) ñ 30 îá. % ãëèöåðèíà. 

Ïîñòàíîâêà ÏÖÐ. Äëÿ îïðåäåëåíèÿ ãåíà mecA èç ñóòî÷-

íûõ êóëüòóð S.aureus ãîòîâèëè êëåòî÷íóþ ñóñïåíçèþ â îáú¸ìå

200 ìêë è âûäåëÿëè òîòàëüíóþ ÄÍÊ ñ èñïîëüçîâàíèåì íàáî-

ðîâ «ÄÍÊ-ñîðá Á» (ÀìïëèÑåíñ, Ðîññèÿ). Àìïëèôèêàöèþ

ïðîâîäèëè ñ ïðàéìåðàìè, ñèíòåçèðîâàííûìè â ÇÀÎ Åâðîãåí

(Ðîññèÿ) ñ èñïîëüçîâàíèåì ìàñòåð-ìèêñîâ ýòîãî æå ïðîèçâî-

äèòåëÿ â àìïëèôèêàòîðå Òåðöèê (Ðîññèÿ). Ïîñëåäîâàòåëüíî-

ñòè ïðàéìåðîâ, óñëîâèÿ ÏÖÐ ïðåäñòàâëåíû â ïðåäûäóùåé ðà-

áîòå [14]. 

Îöåíêà àíòèáèîòèêî÷óâñòâèòåëüíîñòè. Àíòèáèîòèêî÷óâñò-

âèòåëüíîñòü îöåíèâàëè ìåòîäîì ñåðèéíûõ ìèêðîðàçâåäåíèé ñ

îïðåäåëåíèåì ìèíèìàëüíîé ïîäàâëÿþùåé êîíöåíòðàöèè

(ÌÏÊ) â áóëüîíå Cation-Adjusted Mueller Hinton (CAMH) II

Broth («Becton Dickinson», ÑØÀ) â ñîîòâåòñòâèå ñ ïðîòîêîëàìè

CLSI îò 2014 è EUCAST (âåðñèÿ 4.0). Áûëè èñïîëüçîâàíû ñëå-



äóþùèå ñóáñòàíöèè àíòèáèîòèêîâ («Molekula», Àíãëèÿ): îêñà-

öèëëèí (OXA), ãåíòàìèöèí (GEN), ýðèòðîìèöèí (ERY), êëèí-

äàìèöèí (CLI), öèïðîôëîêñàöèí (CIP), ìîêñèôëîêñàöèí

(MFX), òåòðàöèêëèí (TCY), ìóïèðîöèí (MUP), ôóçèäèåâàÿ

êèñëîòà (FUS), õëîðàìôåíèêîë (CHL), òðèìåòîïðèì/ñóëüôà-

òîìåêñàçîë (SXT), äàïòîìèöèí (DAP), âàíêîìèöèí (VAN), ðè-

ôàìïèöèí (RIF). Àíòèáèîòèêè äðóãèõ ïðîèçâîäèòåëåé: ëèíå-

çîëèä (LNZ) è òèãåöèêëèí (TGC, «Pfizer», ÑØÀ), öåôòàðîëèí

(CPT, «AstraZeneca», Àíãëèÿ). Ïîñòàíîâêó îïûòîâ ïðîâîäèëè â

96-ëóíî÷íûõ ïëàíøåòàõ (ÍÏÎ «Ìåäïîëèìåð», Ñàíêò-Ïåòåð-

áóðã). Â êà÷åñòâå êîíòðîëüíûõ êóëüòóð áûëè èñïîëüçîâàíû

S.aureus ATCC 29213 è S.aureus Mu50 (ATCC700699). 

Àíàëèç è ñòàòèñòè÷åñêàÿ îáðàáîòêà äàííûõ. Ïðè îáðàáîò-

êå äàííûõ íà ïëàòôîðìå WHONET ver 5.6. ðàññ÷èòûâàëè ñëå-

äóþùèå ïàðàìåòðû: ðàñïðåäåëåíèå è äèàïàçîí ÌÏÊ, ÌÏÊ50,

ÌÏÊ90, ñðåäíÿÿ ãåîìåòðè÷åñêàÿ ÌÏÊ (ÌÏÊÑÃ), êîëè÷åñòâî

è ïðîöåíò ÷óâñòâèòåëüíûõ èçîëÿòîâ (S), óñòîé÷èâûõ (R), ñ

ïðîìåæóòî÷íîé ÷óâñòâèòåëüíîñòüþ (I). Â êà÷åñòâå êðèòåðèåâ

îöåíêè êëèíè÷åñêîé óñòîé÷èâîñòè/÷óâñòâèòåëüíîñòè (clinical

breakpoint) èñïîëüçîâàëè ñòàíäàðòû CLSI 2014 è EUCAST ver.

4.0. (2014). Äëÿ îöåíêè ìèêðîáèîëîãè÷åñêîé ðåçèñòåíòíîñòè

áûë èñïîëüçîâàí êðèòåðèé epidemiological cut-off (ECOFF), â

ñîîòâåòñòâèå ñ EUCAST.

Ðåçóëüòàòû è îáñóæäåíèå
Ðàñïðåäåëåíèå èçîëÿòîâ MRSA ïî èñòî÷íè-

êàì âûäåëåíèÿ è íîçîëîãè÷åñêèì ôîðìàì ïðèâå-
äåíî íà ðèñ. 1. Âñå âêëþ÷¸ííûå â èññëåäîâàíèå
S.aureus (474 èçîëÿòà) èìåëè ãåí mecA. 

Ðåçóëüòàòû îöåíêè àíòèáèîòèêî÷óâñòâè-
òåëüíîñòè, à òàêæå ðàñïðåäåëåíèÿ ÌÏÊ ê àíòè-
áèîòèêàì ïðåäñòàâëåíû â òàáë. 1 è 2 ñîîòâåòñò-

âåííî. Åù¸ ðàç ñòîèò îòìåòèòü, ÷òî ïðè äåòåê-
öèè ìåòèöèëëèíîðåçèñòåíòíîñòè ñ èñïîëüçîâà-
íèåì îêñàöèëëèíà âîçìîæíî ïîÿâëåíèå ëîæíîé
÷óâñòâèòåëüíîñòè, òàê äîëÿ èçîëÿòîâ â íàñòîÿ-
ùåì èññëåäîâàíèè ñ ÌÏÊ<4ìêã/ìë îêñàöèëëè-
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Рис. 1. Распределение изученных изолятов MRSA по
источникам выделения. 
ХРР — хирургические раны; ИНФК — различные формы
инфекций костей (раневое отделяемое); МКР — мокрота
(пневмонии); КРВ — кровь (сепсис); ВДП — инфекции
верхних дыхательных путей, а также носоглоточное от-
деляемое у носителей; ОЖР — ожоговые раны; ИКМТ —
инфекции кожи и мягких тканей; АУТ — аутопсийный ма-
териал.



íà ñîñòàâèëà 2% (êðèòåðèè CLSI), íåñìîòðÿ íà
íàëè÷èå ãåíà mecA. Â öåëîì, ïîëó÷åííûå ðå-
çóëüòàòû ïîçâîëÿþò óñëîâíî âûäåëèòü òðè ãðóï-
ïû àíòèáèîòèêîâ ïî ñòåïåíè ÷óâñòâèòåëüíîñòè
ê íèì. Ïåðâàÿ ãðóïïà — ïðåïàðàòû, ê êîòîðûì
MRSA ïðîÿâëÿþò êðèòè÷åñêè âûñîêèé óðî-
âåíü óñòîé÷èâîñòè. Âòîðàÿ ãðóïïà ïðåïàðàòîâ
— àíòèáèîòèêè ñ âûñîêîé àíòèìèêðîáíîé àê-
òèâíîñòüþ è óðîâíåì óñòîé÷èâîñòè íå áîëåå
7%. Òðåòüÿ ãðóïïà — ïðåïàðàòû, ê êîòîðûì íå
áûëî âûÿâëåíî óñòîé÷èâîñòè èëè ñíèæåíèÿ
÷óâñòâèòåëüíîñòè. 

Ê ïåðâîé ãðóïïå ñëåäóåò îòíåñòè: öèïðîô-
ëîêñàöèí (92% óñòîé÷èâûõ èçîëÿòîâ), ãåíòàìè-
öèí (85%), õëîðàìôåíèêîë (76%), ýðèòðîìèöèí
(54%), òåòðàöèêëèí (52%), ìîêñèôëîêñàöèí
(52%), êëèíäàìèöèí (45%). Ïî äàííûì ìíîãî-
÷èñëåííûõ èññëåäîâàíèé, ïðîâåä¸ííûõ â Ðîñ-
ñèè è äðóãèõ ñòðàíàõ, àíòèáèîòèêè ýòîé óñëîâ-
íîé ãðóïïû âñåãäà õàðàêòåðèçóþòñÿ âûñîêèì
óðîâíåì óñòîé÷èâîñòè ñðåäè MRSA. Ïðè ïàðàë-
ëåëüíîì àíàëèçå ÷óâñòâèòåëüíîñòè ýðèòðîìè-
öèíà è êëèíäàìèöèíà áûëî âûÿâëåíî 10% èçî-
ëÿòîâ ñ èíäóöèáåëüíîé óñòîé÷èâîñòüþ ê
êëèíäàìèöèíó (iMLS), è 45% c êîíñòèòóòèâíîé
(cMLS). 

Ê ôòîðõèíîëîíàì óâåëè÷åíèå óðîâíÿ óñòîé-
÷èâîñòè ïðîèñõîäèò íà ïðîòÿæåíèè ïîñëåäíèõ 15
ëåò. Òàê, åñëè â 2001 äîëÿ S.aureus, óñòîé÷èâûõ ê
öèïðîôëîêñàöèíó, ñîñòàâëÿëà 32% [13], â 2008 —
41% [11], òî â íàñòîÿùåì èññëåäîâàíèè — 92%. Ê
ìîêñèôëîêñàöèíó áûëî óñòîé÷èâî 83% (%R+%I)

èçîëÿòîâ, íî ýòîò àíòèáèîòèê îòëè÷àëñÿ ãîðàçäî
áîëåå íèçêèìè çíà÷åíèÿìè ÌÏÊ. Òàê, ÌÏÊñã

öèïðîôëîêñàöèíà ñîñòàâèëà 25 ìêã/ìë ïðîòèâ
ÌÏÊñã, ðàâíîé 1 ìêã/ìë, äëÿ ìîêñèôëîêñàöèíà.
×óâñòâèòåëüíûå ê ôòîðõèíîëîíàì èçîëÿòû áûëè
âûäåëåíû â îñíîâíîì èç îòäåëÿåìîãî âåðõíèõ äû-
õàòåëüíûõ ïóòåé ó íîñèòåëåé. Ê ïåðâîé ãðóïïå
ñëåäóåò îòíåñòè è ðèôàìïèöèí. Ñëåäóåò óêàçû-
âàòü, ÷òî ðèôàìïèöèí â êîìáèíàöèè ñ äðóãèìè
àíòèáèîòèêàìè, ðåêîìåíäîâàí äëÿ òåðàïèè íåêî-
òîðûõ ôîðì èíôåêöèé MRSA. Êîëè÷åñòâî óñòîé-
÷èâûõ èçîëÿòîâ ê ðèôàìïèöèíó âîçðîñëî ñ 17
(äàííûå 2001 ã. [13]) äî 45%. Âàæíîñòü ìîíèòî-
ðèíãà óðîâíÿ óñòîé÷èâîñòè ê ðèôàìïèöèíó îáóñ-
ëîâëåíà òåì, ÷òî ïî ïðèíöèïó «ïàðàëëåëüíîãî
óùåðáà» ýòîò ïðèçíàê ðÿä èññëåäîâàòåëåé ðàññìà-
òðèâàþò êàê ïðåäèêòîð ôîðìèðîâàíèÿ ñíèæåíèÿ
÷óâñòâèòåëüíîñòè ê ãëèêîïåïòèäàì. Óñòîé÷èâîñòü
ê ýòîìó àíòèáèîòèêó îáóñëîâëåíà ìóòàöèÿìè â
âàæíåéøåì ðåãóëÿòîðíîì ãåíå rpoB, êîòîðûé êî-
äèðóåò áåòà-ñóáúåäèíèöó ÐÍÊ-ïîëèìåðàçû. Ýòîò
æå ãåí ó÷àñòâóåò è â ôîðìèðîâàíèè ôåíîòèïîâ
hVISA/VISA [15]. Îäíàêî â íàñòîÿùåì èññëåäîâà-
íèè ìû íå îáíàðóæèëè çàâèñèìîñòè ïàðàëëåëüíî-
ãî óâåëè÷åíèÿ ÌÏÊ ê âàíêîìèöèíó è ðèôàìïè-
öèíó. ×àñòîòà âûÿâëåíèÿ óñòîé÷èâîñòè ê
ðèôàìïèöèíó (ÌÏÊ�4 ìêã/ìë) áûëà ïðèáëèçè-
òåëüíî îäèíàêîâîé êàê ñðåäè âàíêîìèöèíî÷óâñò-
âèòåëüíûõ (15%), òàê è ñðåäè èçîëÿòîâ ñî ñíèæåí-
íîé ÷óâñòâèòåëüíîñòüþ ê âàíêîìèöèíó (12%). 

Êî âòîðîé ãðóïïå àíòèáèîòèêîâ (ïî ñòåïåíè
÷óâñòâèòåëüíîñòè) ìîæíî îòíåñòè ìóïèðîöèí,
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ÀÁ2 Êðèòåðèè Êðèòåðèè1 Ðåçóëüòàòû

CLSI 2014, EUCAST v. 4.0, CLSI EUCAST ÌÏÊ50 ÌÏÊ90 ÌÏÊñã

ìêã/ìë ìêã/ìë

S�� I = R�� S�� R > S % I % R % S % R % ìêã/ìë

OXA 2 — 4 2 2 1,5 — 98,5 1,5 98,5 256 512 122

CIP 1 2 4 1 1 6 2 92 8 92 32 128 25

GEN 4 8 16 1 1 15 — 85 15 85 128 128 47

CHL 8 16 32 8 8 24 5 71 24 76 64 128 37

ERY 0,5 1—4 8 1 2 44 4 52 45 54 32 128 4,5

TCY 4 8 16 1 2 47,5 0,5 52 47 52 16 64 2

MFX 0,5 1 2 0,5 1 16,5 32 52 16,5 52 2 4 1

CLI 0,5 1—2 4 0,25 0,5 55 — 45 54 45 0,03 64 1

RIF 1 2 4 0,06 0,5 62 0,4 38 55 38 0,06 4 0,3

MUP3 -C — 256 1 1 100 — — 93 7 0,5 1 0,5

CPT 1 2 4 1 1 95 4,2 0,4 95 5 0,5 1 0,5

DAP 1 -D -D 1 1 97 — — 97 3 1 1 0,7

FUS4 — — — 1 1 — — — 98 2 0,06 0,25 0,05

SXT5 2 — 4 2 4 93 — 6,5 93 2 0,06 2 0,1

VAN 2 4—8 16 2 2 99 0,6 — 99 0,6 1 2 1

TGC4 — — — 0,5 0,5 — — — 100 0 0,1 0,2 0,08

LNZ 4 — 8 4 4 100 — 0 100 0 2 2 1,4

Таблица 1. Оценка антибактериальной активности 17 антибиотиков в отношении MRSA штаммов, включённых
в исследование

Примечание. 1 — границы промежуточной чувствительности (I) по критериям EUCAST не указываются; 2 — антибио-
тики; 3 — для мупироцина в столбце с критериями EUCAST представлен критерий ECOFF; 4 — для фузидиевой кисло-
ты, тигециклина не представлены критерии в CLSI, также не определены границы чувствительности к мупироцину и
границы  устойчивости к даптомицину; 5 — границы указаны относительно концентрации триметоприма.     



öåôòàðîëèí, òðèìåòîïðèì/ñóëüôàìåòîêñàçîë,
ôóçèäèåâóþ êèñëîòó, äàïòîìèöèí è âàíêîìè-
öèí. Êðèòåðèåì âêëþ÷åíèÿ âàíêîìèöèíà âî
âòîðóþ ãðóïïó ñòàë âûñîêèé óðîâåíü èçîëÿòîâ ñ
ÌÏÊ 2 ìêã/ìë. Ýôôåêò ïîâûøåíèÿ óðîâíÿ
ÌÏÊ âàíêîìèöèíà â ñòàôèëîêîêêîâîé ïîïóëÿ-
öèè íà ïðîòÿæåíèè êàêîãî-òî ïåðèîäà âðåìåíè
íàçûâàþò «MIC creep» («ñïîëçàíèå ÌÏÊ») [16].
Òàêîå ÿâëåíèå ðåãèñòðèðóåòñÿ âî ìíîãèõ ñòðà-
íàõ ìèðà, îäíàêî ïàðàëëåëüíî ñóùåñòâóþò è èñ-
ñëåäîâàíèÿ, îïðîâåðãàþùèå ýòîò ýôôåêò [17,
18]. Èçìåíåíèÿ ÷óâñòâèòåëüíîñòè ñòàôèëîêîê-
êîâ ê ãëèêîïåïòèäàì íîñèò ñëîæíûé õàðàêòåð,
âêëþ÷àþùèé êàê ãåíîòèïè÷åñêèå îñîáåííîñòè
èçîëÿòà (è ïîïóëÿöèè), òàê è ñòåïåíü ïîòðåáëå-
íèÿ àíòèìèêðîáíûõ ïðåïàðàòîâ. Ñðàâíèâàÿ ðå-
çóëüòàòû Ðîññèéñêèõ ìíîãîöåíòðîâûõ èññëåäî-
âàíèé, ìîæíî ñäåëàòü âûâîä, ÷òî óðîâåíü MRSA
c ÌÏÊ 2 ìêã/ìë ïîâûñèëñÿ â ïîñëåäíèå ãîäû.
Íàïðèìåð, â êîíöå 90 — íà÷àëå 2000 ãîäîâ äîëÿ
òàêèõ èçîëÿòîâ ñîñòàâëÿëà 1 — 5% [11, 13], â
2012 ã ýòîò ïîêàçàòåëü ñîñòàâèë 7% [12], â íàøåì
èññëåäîâàíèè ýòî äîëÿ âîçðîñëà äî 26%. MRSA
ñ ÌÏÊ âàíêîìèöèíà 2 ìêã/ìë âûäåëÿëèñü
ïðàêòè÷åñêè ïðè âñåõ íîçîëîãè÷åñêèõ ôîðìàõ,
ñòàòèñòè÷åñêè çíà÷èìûõ ðàçëè÷èé â ÷àñòîòå âû-
äåëåíèÿ òàêèõ èçîëÿòîâ èç ðàçëè÷íûõ èñòî÷íè-
êîâ âûÿâëåíî íå áûëî. Äðóãèå àñïåêòû ñíèæå-
íèÿ ÷óâñòâèòåëüíîñòè ê âàíêîìèöèíó (à òàêæå è
äàïòîìèöèíó) áûëè ïîäðîáíî ðàññìîòðåíû íà-
ìè ðàíåå â ðàáîòå [14]. 

Îöåíèâàÿ ðàñïðåäåëåíèå èçîëÿòîâ ïî ÌÏÊ
ôóçèäèåâîé êèñëîòû, êî-òðèìîêñàçîëà è ìóïè-
ðîöèíà, ñòîèò îòìåòèòü, ÷òî ïîäàâëÿþùàÿ ÷àñòü

ïîïóëÿöèè îòíîñèòñÿ ê äèêîé (ECOFF êðèòå-
ðèé), ÷òî ïîä÷¸ðêèâàåò âîçìîæíîñòü èñïîëüçî-
âàíèÿ ýòèõ ïðåïàðàòîâ â êîìáèíàöèè ñ äðóãèìè
àíòèáèîòèêàìè (òàáë. 2). Öåôòàðîëèí ïîêàçàë
âûñîêèé óðîâåíü àíòèìèêðîáíîé àêòèâíîñòè.
Îäíàêî âûçûâàåò îïàñåíèå òîò ôàêò, ÷òî, åù¸
íå èìåÿ øèðîêîãî êëèíè÷åñêîãî ïðèìåíåíèÿ â
Ðîññèè, óæå âûÿâëÿþòñÿ èçîëÿòû (5%) ñî ñíè-
æåííîé ÷óâñòâèòåëüíîñòüþ (2—4 ìêã/ìë). Òàê-
æå îòìå÷àåòñÿ, ÷òî óâåëè÷åíèå ÌÏÊ öåôòàðî-
ëèíà ñâÿçàíî ñ óâåëè÷åíèåì ÌÏÊ
îêñàöèëëèíà. Â ÷àñòíîñòè, íå ÷óâñòâèòåëüíûå ê
öåôòàðîëèíó èçîëÿòû èìåëè ÌÏÊ îêñàöèëëè-
íà 512 ìêã/ìë è áîëåå. Âñå öåôòàðîëèíîóñòîé-
÷èâûå èçîëÿòû áûëè âûäåëåíû îò ïàöèåíòîâ ñ
òÿæ¸ëûìè èíâàçèâíûìè ôîðìàìè ñòàôèëîêîê-
êîâûõ èíôåêöèé. 

Â òðåòüþ ãðóïïó (ïî ñòåïåíè ÷óâñòâèòåëüíîñ-
òè) âîøëè äâà ïðåïàðàòà — ýòî ëèíåçîëèä è òèãå-
öèêëèí, êîòîðûå èìåëè ñîîòâåòñòâåííî äèàïàçîí
ÌÏÊ 0,12—4 ìêã/ìë è 0,016—0,5 ìêã/ìë, è ïðè
îöåíêå ðàñïðåäåëåíèÿ ÌÏÊ (êðèòåðèé ECOFF)
âñå èçîëÿòû õàðàêòåðèçîâàëèñü êàê äèêèå.

Äëÿ õàðàêòåðèñòèêè ïðîôèëåé ðåçèñòåíòíî-
ñòè íàìè áûëè âûáðàíû âñå àíòèáèîòèêè çà èñ-
êëþ÷åíèåì õëîðàìôåíèêîëà, òèãåöèêëèíà,
âàíêîìèöèíà è ëèíåçîëèäà. Â êà÷åñòâå êðèòå-
ðèåâ ðåçèñòåíòíîñòè áûëè âûáðàíû ðåêîìåíäà-
öèè EUCAST. ×àñòî âñòðå÷àþùèåñÿ âàðèàíòû
êîìáèíàöèé óñòîé÷èâîñòè ê àíòèáèîòèêàì (ôå-
íîòèïû R è I) ïðåäñòàâëåíû íà ðèñ. 2. Âñåãî áû-
ëî âûÿâëåíî 70 âàðèàíòîâ êîìáèíàöèé óñòîé÷è-
âîñòè, êîòîðûå â ñðåäíåì ïîêðûâàëè 3—7 ãðóïï
ïðåïàðàòîâ. Íàïðèìåð, 12% èçîëÿòîâ õàðàêòå-
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ÌÏÊ, ìêã/ìë

Àíòèáèîòèê ��0,25 0,5 1 2 4 8 16 32 64 128 256��

Ãåíòàìèöèí 10 3,2 1,9 0,2 0,2 — — 1,1 3 80,6 —

Öèïðîôëîêñàöèí 6 1,3 1,3 1,7 4 5,9 11 26,2 24,5 9,1 9,3

Ìîêñèôëîêñàöèí 11 5,5 31,9 34,8 12,4 4 0,2 — 0,2 — —

Ýðèòðîìèöèí 40 3,4 1,1 1,5 1,7 1,5 0,4 0,4 0,6 49,2 —

Êëèíäàìèöèí 54,3 0,2 — — — — — — 45,4 — —

Õëîðàìôåíèêîë — — 0,3 2,1 9,1 12,6 5 7,3 42,5 19,4 1,8

Òåòðàöèêëèí 45,1 1,7 0,4 0,2 — 0,6 5,5 21,3 25,1 — —

ÌÏÊ ìêã/ìë

Àíòèáèîòèê ��0,016 0,03 0,06 0,12 0,25 0,5 1 2 4 8 16��

Âàíêîìèöèí — 0,2 — — — 10,1 62,7 26,4 0,6 — —

Äàïòîìèöèí — 0,3 — — 0,8 35,8 60,6 2,6 — — —

Ëèíåçîëèä — — — 0,2 0,2 5,7 43,7 46,8 3,4 — —

Òèãåöèêëèí 16,5 6,8 19,8 23,8 25,9 7,2 — — — — —

Öåôòàðîëèí — — 0,6 6,3 28,9 33,8 25,7 4,2 0,4 — —

Êî-òðèìîêñàçîë 26,5 11,6 22,6 9,3 12,4 3 3 5,1 4,4 0,6 1,5

Ôóçèäèåâàÿ ê-òà 23,5 24,9 17,7 15,4 10,3 5,1 1,1 — 0,6 0,8 0,6

Ìóïèðîöèí — — — 8 20,3 41,4 23,4 5,5 0,4 — 1,1

Ðèôàìïèöèí 3,6 11,2 40 6,5 0,2 0,2 0,2 0,4 37,8* — —

Таблица 2. Распределение МПК антибиотиков в отношении MRSA (в %)

Примечание. Серая заливка — доля изолятов, проявляющих микробиологическую устойчивость в соответствии с
критериями EUCAST ECOFF; * — для рифампицина максимальное значение в ряде разведений было 4 мкг/мл.



ðèçîâàëèñü ôåíîòèïîì óñòîé÷èâîñòè: OXA-
GEN-CIP-MXF-ERY-CLI-TET-RIF. Èçîëÿòû ñ
óñòîé÷èâîñòüþ áîëåå ÷åì ê 8 ãðóïïàì ïðåïàðà-
òîâ ñîñòàâèëè 6%. Èç íèõ ìîæíî ïðèâåñòè ñëå-
äóþùèå ïðèìåðû: OXA-GEN-CIP-MXF-ERY-
CLI-TET-RIF-SXT-MUP (0,5%),
OXA-GEN-CIP-MXF-ERY-CLI-TET-RIF-
FUS-CPT (0,2%). Òàêæå áûëè îïðåäåëåíû íåõà-
ðàêòåðíûå äëÿ MRSA ïðîôèëè ðåçèñòåíòíîñòè,
íàïðèìåð, ôåíîòèïû ñ óñòîé÷èâîñòüþ òîëüêî ê
îêñàöèëëèíó (1%), èëè ê îêñàöèëëèíó ñ îäíèì
åù¸ êàêèì-ëèáî àíòèáèîòèêîì (6%). Ïðåèìó-
ùåñòâåííî òàêèå èçîëÿòû áûëè âûäåëåíû ïðè
íå èíâàçèâíûõ ôîðìàõ. Èñïîëüçóÿ êðèòåðèè
äëÿ îöåíêè ìóëüòèðåçèñòåíòíîñòè [19], íàìè íå
áûëî âûÿâëåíî èçîëÿòîâ MRSA, õàðàêòåðèçóþ-
ùèõñÿ XDR (extensively drug-resistant) ôåíîòè-
ïîì, âñå èçîëÿòû áûëè ÷óâñòâèòåëüíû õîòÿ —
áû ê äâóì ãðóïïàì ïðåïàðàòîâ, èñïîëüçóåìûõ
äëÿ òåðàïèè. Ìû íå îáíàðóæèëè ïðÿìîé çàâè-
ñèìîñòè ïðîôèëÿ ðåçèñòåíòíîñòè îò íîçîëîãèè
è èñòî÷íèêà âûäåëåíèÿ MRSA. 

Çàêëþ÷åíèå
Ïðîâåä¸ííîå èññëåäîâàíèå îòðàæàåò ñîâðå-

ìåííîå ñîñòîÿíèå óðîâíÿ àíòèáèîòèêî÷óâñòâè-
òåëüíîñòè MRSA, öèðêóëèðóþùèõ íà òåððèòî-
ðèè Ðîññèè. Íåñìîòðÿ íà ñåðü¸çíîñòü
èíôåêöèé, âûçûâàåìûõ ýòèì ïàòîãåíîì, óðî-
âåíü óñòîé÷èâîñòè ê ðàçíûì àíòèáèîòèêàì
íåëüçÿ ñ÷èòàòü êðèòè÷åñêèì. Âûñîêàÿ äîëÿ ðå-
çèñòåíòíûõ èçîëÿòîâ ñîõðàíÿåòñÿ ê òàêèì ãðóï-
ïàì àíòèáèîòèêîâ, êàê ôòîðõèíîëîíû, àìèíîã-
ëèêîçèäû, ìàêðîëèäû, ëèíêîçàìèäû è
ôåíèêîëû. Òàêèå àíòèáèîòèêè, êàê òðèìåòî-
ïðèì/ñóëüôàìåòîêñàçîë, ôóçèäèåâàÿ êèñëîòà,
ìóïèðîöèí, ëèíåçîëèä, òèãåöèêëèí, ïðîÿâëÿëè
âûðàæåííûé àíòèìèêðîáíûé ýôôåêò â îòíîøå-
íèè MRSA. Íîâûå ïðåïàðàòû — äàïòîìèöèí è

öåôòàðîëèí, íåñìîòðÿ íà ñíèæåíèå ÷óâñòâè-
òåëüíîñòè ó åäèíè÷íûõ èçîëÿòîâ, òàêæå ìîãóò
ðàññìàòðèâàòüñÿ êàê àëüòåðíàòèâà ãëèêîïåïòè-
äàì. Îïðåäåë¸ííûå îïàñåíèÿ âûçûâàåò ñèòóà-
öèÿ ñ óâåëè÷åíèåì êîëè÷åñòâà èçîëÿòîâ ñ ÌÏÊ
2 ìêã/ìë âàíêîìèöèíà, è íåîáû÷íî âûñîêèì
óðîâíåì óñòîé÷èâîñòè ê ðèôàìïèöèíó (38%).
Ïîñëåäíèé ôàêò ìîæåò îòðàæàòü ïðîöåññ ôîð-
ìèðîâàíèÿ ãåíîòèïîâ ñî ñíèæåííîé ÷óâñòâè-
òåëüíîñòüþ ê ãëèêîïåïòèäàì, ïðèìåðîì ïîäîá-
íîé ñèòóàöèè ÿâëÿåòñÿ ßïîíèÿ, ãäå âïåðâûå
áûëè îïèñàíû VISA.
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Рис. 2. Профили резистентности изучения изолятов
MRSA по критериям EUCAST (представлены не все
фенотипы). 
Обозначения: черная заливка — устойчивость к анти-
биотику, нет заливки — чувствительность; FQ — фтор-
хинолоны. 
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