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ППОО  ССТТРРААННИИЦЦААММ ЖЖУУРРННААЛЛООВВ

УСТОЙЧИВОСТЬ К КОЛИСТИНУ: 

К ВОПРОСУ ИСПОЛЬЗОВАНИЯ АНТИБИОТИКА 

В СВИНОВОДСТВЕ

RESISTANCE TO COLISTIN: WHAT IS THE FATE 

FOR THIS ANTIBIOTIC IN PIG PRODUCTION? /

M. RHOUMA, F. BEAUDRY, A. LETELLIER*//

INTERNATIONAL JOURNAL OF ANTIMICROBIAL

AGENTS AUGUST 2016; 48: 2: 119—126.

Êîëèñòèí, êàòèîííûé ïîëèïåïòèäíûé àíòè-

áèîòèê, ïîëó÷èë âòîðîå ðîæäåíèå â ìåäèöèíå

êàê «ïîñëåäíÿÿ ëèíèÿ îáîðîíû» â îòíîøåíèè

ãðàìîòðèöàòåëüíûõ áàêòåðèé ñ ìíîæåñòâåí-

íîé óñòîé÷èâîñòüþ (MDR-GNB). Êîëèñòèí

øèðîêî ïðèìåíÿåòñÿ â âåòåðèíàðèè ïðè ëå÷å-

íèè æåëóäî÷íî-êèøå÷íûõ çàáîëåâàíèé, âû-

çâàííûõ ýíòåðîáàêòåðèÿìè. Î ñëó÷àÿõ óñòîé-

÷èâîñòè ãðàìîòðèöàòåëüíûõ áàêòåðèé ê

êîëèñòèíó, êàê ñëåäñòâèÿ õðîìîñîìàëüíûõ ìó-

òàöèé, â ìåäèöèíñêîé è âåòåðèíàðíîé ïðàêòè-

êå óæå áûëî èçâåñòíî, íî òîëüêî â ïîñëåäíåå

âðåìÿ ó êîëèñòèíîóñòîé÷èâîé Escherichia coli
áûë èäåíòèôèöèðîâàí ëîêàëèçîâàííûé â

ïëàçìèäå ãåí mcr-1, êîäèðóþùèé óñòîé÷è-

âîñòü ê àíòèáèîòèêó. Îòêðûòèå âíåõðîìîñî-

ìàëüíîãî ìåõàíèçìà óñòîé÷èâîñòè ê êîëèñòè-

íó âûçâàëî áóðíóþ ðåàêöèþ â íàó÷íîì

ñîîáùåñòâå, îñîáåííî ó âðà÷åé è âåòåðèíàðîâ.

Ïðèìåíåíèå êîëèñòèíà â ïðîèçâîäñòâå ïèùå-

âûõ ïðîäóêòîâ æèâîòíîâîäñòâà, îñîáåííî â

ñâèíîâîäñòâå, ðàññìàòðèâàëîñü êàê ãëàâíàÿ

ïðè÷èíà âîçíèêíîâåíèÿ óñòîé÷èâîñòè ê êîëè-

ñòèíó. Â îáçîðå îñíîâíîå âíèìàíèå îáðàùåíî

íà âîçìîæíóþ ñâÿçü ìåæäó èñïîëüçîâàíèåì

êîëèñòèíà â ñâèíîâîäñòâå è ðàñïðîñòðàíåíè-

åì óñòîé÷èâîñòè ê íåìó ñðåäè ýíòåðîáàêòåðèé.

Âïåðâûå áûëà ïîêàçàíà ïðåäïîëàãàåìàÿ ñâÿçü

ìåæäó ïîÿâëåíèåì óñòîé÷èâîñòè ê êîëèñòèíó

ó ýíòåðîáàêòåðèé è ôàðìàêîêèíåòèêîé/ôàð-

ìàêîäèíàìèêîé ïåðîðàëüíîãî êîëèñòèíà, à

òàêæå èñïîëüçîâàíèåì äðóãèõ åãî ëåêàðñòâåí-

íûõ ôîðì. Äèñêóòèðóåòñÿ âîïðîñ î âîçìîæíîì

âëèÿíèè ïðèìåíåíèÿ êîëèñòèíà â ñâèíîâîäñò-

âå íà ïîëîæåíèå â çäðàâîîõðàíåíèè ñ òî÷êè

çðåíèÿ óñòîé÷èâîñòè ê àíòèáèîòèêó. Âûðàæå-

íà óâåðåííîñòü â íåîáõîäèìîñòè ïåðåîöåíêè

èñïîëüçîâàíèÿ åãî â ñâèíîâîäñòâå, äîçèðîâà-

íèÿ è îïòèìèçàöèè ïðîöåññà. Áîëåå òîãî, ïî-

èñê ðåøåíèé, àëüòåðíàòèâíûõ èñïîëüçîâàíèþ

êîëèñòèíà, ÿâëÿåòñÿ âàæíåéøèì óñëîâèåì ñî-

õðàíåíèÿ ýôôåêòèâíîñòè àíòèáèîòèêà ïðè ëå-

÷åíèè MDR-GNB èíôåêöèé ó ÷åëîâåêà.

* Chaire de recherche en salubrite ´ des viands (CRSV),

Faculte ´ de me ´decine ve ´te ´rinaire, Universite ´ de

Montre´al, 3200 rue Sicotte, Saint-Hyacinthe, QC J2S

7C6, Canada.

ТРАНСФЕРАБЕЛЬНАЯ (ПЕРЕДАЮЩАЯСЯ) 

УСТОЙЧИВОСТЬ К КОЛИСТИНУ: НОВАЯ 

И В ТО ЖЕ ВРЕМЯ СТАРАЯ УГРОЗА.

TRANSFERABLE RESISTANCE TO COLISTIN: A NEW BUT

OLD THREAT / S. SCHWARZ*, A. P. JOHNSON //

JOURNAL OF ANTIMICROBIAL CHEMOTHERAPY 2016;

7: 8: 2066—2070. 

Â ñòàòüå ñóììèðîâàíû ñîâðåìåííûå ñâåäåíèÿ î

ïåðâîì è ïîêà åäèíñòâåííîì òðàíñôåðàáåëüíîì

ãåíå óñòîé÷èâîñòè ê êîëèñòèíó mcr-1. Ëîêàëèçà-

öèÿ íà êîíúþãàòèâíîé ïëàçìèäå îáåñïå÷èâàåò åãî

ðàñïðîñòðàíåíèå ñðåäè ýíòåðîáàêòåðèé ó ÷åëîâå-

êà è æèâîòíûõ. Â ðåçóëüòàòå ïîèñêîâûõ ðàáîò mcr-
1 áûë èäåíòèôèöèðîâàí íà 5 èç 7 êîíòèíåíòîâ, à â

ðåòðîñïåêòèâíûõ èññëåäîâàíèÿõ â Êèòàå îí áûë

îáíàðóæåí ó Escherichia coli, âûäåëåííîé â 1980-å

ãã., òîãäà êàê â Åâðîïå ïåðâûå ñîîáùåíèÿ î í¸ì

îòíîñÿòñÿ ê 2005 ã. Øèðîêîå ïðèìåíåíèå êîëèñ-

òèíà â ñâèíîâîäñòâå è ïòèöåâîäñòâå â íåêîòîðûõ

ñòðàíàõ è âûäåëåíèå áîëüøåãî ÷èñëà øòàììîâ-

íîñèòåëåé mcr-1 ó æèâîòíûõ, ÷åì ó ëþäåé, ñêëî-

íÿåò ê çàêëþ÷åíèþ î ïðîèñõîæäåíèè óñòîé÷èâîñ-

òè â ñðåäå æèâîòíûõ. Íî êàêîâî áû íè áûëî

ïðîèñõîæäåíèå óñòîé÷èâîñòè, íåîáõîäèì åäèíûé

ãëîáàëüíûé ïîäõîä â âûáîðå ìåð äëÿ ñíèæåíèÿ å¸

ðàñïðîñòðàíåíèÿ, âêëþ÷àþùèé íàä¸æíîå ðóêî-

âîäñòâî ïî ñíèæåíèþ íåîáîñíîâàííîãî ïðèìåíå-

íèÿ àíòèáèîòèêà, îïòèìèçàöèè ïðîôèëàêòèêè

èíôåêöèè, êîíòðîëþ è íàáëþäåíèþ çà ïðèìåíå-

íèåì êîëèñòèíà è óðîâíåì óñòîé÷èâîñòè ê íåìó â

ìåäèöèíå è âåòåðèíàðèè.

* Institute of Farm Animal Genetics, Friedrich-

Loeffler-Institut (FLI), Neustadt-Mariensee,

Germany.

ВЫЯВЛЕНИЕ В АНГЛИИ И УЭЛЬСЕ ПЛАЗМИДНОГО 

ГЕНА MCR�1, ОБЕСПЕЧИВАЮЩЕГО УСТОЙЧИВОСТЬ 

К КОЛИСТИНУ У ШТАММОВ SALMONELLA ENTERICA

И ESCHERICHIA COLI, ВЫДЕЛЕННЫХ ОТ ЧЕЛОВЕКА 

И ИЗ ПРОДУКТОВ ПИТАНИЯ.

DETECTION OF THE PLASMID�MEDIATED MCR�1

GENE CONFERRING COLISTIN RESISTANCE IN HUMAN

AND FOOD ISOLATES OF SALMONELLA ENTERICA

AND ESCHERICHIA COLI IN ENGLAND AND WALES / 

M. DOUMITH, G. GODBOLE, P. ASHTON, L. LARKIN, 

T. DALLMAN, M. DAY, M. DAY, B. MULLER�PEBODY, 

M. J. ELLINGTON, E. DE PINNA, A. P. JOHNSON, 

K. L. HOPKINS, N. WOODFORD*// JOURNAL OF

ANTIMICROBIAL CHEMOTHERAPY 2016; 

7: 8: 2300—2305. 

Ïîñëå ïåðâîãî ñîîáùåíèÿ î ïåðåäàâàåìîé ñ ïî-

ìîùüþ ãåíà mcr-1 óñòîé÷èâîñòè ê êîëèñòèíó



Escherichia coli è Klebsiella spp., âûäåëåííûõ â Êè-

òàå îò æèâîòíûõ è ÷åëîâåêà, áûëà ïðåäïðèíÿòà

ïîïûòêà âûÿâèòü íàëè÷èå åãî ó ýíòåðîáàêòåðèé,

âûäåëåííûõ â Âåëèêîáðèòàíèè. Ñ ïîìîùüþ

Genefinder áûë ïðîàíàëèçèðîâàí ÐÍÅ (Public

Health England) àðõèâ ïîñëåäîâàòåëüíîñòåé öåëî-

ãî ãåíîìà (WGS) øòàììîâ èç êîëëåêöèé íàäçîð-

íûõ ðåôåðåíñ-ñëóæá è èññëåäîâàòåëüñêèõ

ëàáîðàòîðèé íà íàëè÷èå mcr-1 è åãî ãåíåòè÷åñêî-

ãî îêðóæåíèÿ. Ïðè áûñòðîì ñêðèíèíãå ãåíîìîâ

24000 øòàììîâ Salmonella enterica, E.coli, Klebsiella
spp., Enterobacter spp., Campylobacter spp. è Shigella
spp., âûäåëåííûõ èç ïèùåâûõ ïðîäóêòîâ è îò ÷å-

ëîâåêà, áûëî èäåíòèôèöèðîâàíî 15 mcr-1-ïîëî-

æèòåëüíûõ øòàììîâ, âêëþ÷àþùèõ 10 øòàììîâ

S.enterica, âûäåëåííûõ ìåæäó 2012 ã. è 2015 ã. (8

Salmonella Typhimurium, 1 Salmonella Paratyphi B

var Java è 1 Salmonella Virchow) îò 10 áîëüíûõ; 3

øòàììà E.coli — îò 2 áîëüíûõ; è 2 øòàììà

Salmonella Paratyphi B var Java èç ìÿñà ïòèöû, èì-

ïîðòèðîâàííîãî èç Åâðîïåéñêîãî Ñîþçà. Ãåí

mcr-1 áûë ëîêàëèçîâàí íà ðàçíûõ ïëàçìèäàõ, îò-

íîñÿùèõñÿ ê òèïàì ðåïëèêîíà IncHI2, IncI2 è

IncX4, àññîöèàöèÿ èõ ñ ISApl1 âàðüèðîâàëà.

Øåñòü mcr-1-ïîëîæèòåëüíûõ øòàììîâ S.enterica
áûëè âûäåëåíû îò áîëüíûõ íåäàâíî âåðíóâøèõñÿ

èç ïóòåøåñòâèÿ ïî Àçèè. Àíàëèç äàííûõ WGS

ïîäòâåðäèë ïðèñóòñòâèå mcr-1 ãåíà ïëàçìèäî-

îïîñðåäîâàííîé óñòîé÷èâîñòè ê êîëèñòèíó ïðè

ðàçíîîáðàçèè ãåíåòè÷åñêîãî îêðóæåíèÿ è òèïà

ïëàçìèäû â øòàììàõ E.coli è Salmonella spp., âû-

äåëåííûõ îò áîëüíûõ â Àíãëèè è Óýëüñå, ïî êðàé-

íåé ìåðå ñ 2012 ã.

* National Infection Service, Public Health England,

London NW9 5EQ, UK.

ПОЛНАЯ НУКЛЕОТИДНАЯ ПОСЛЕДОВАТЕЛЬНОСТЬ

INCI2 ПЛАЗМИДЫ, СОДЕРЖАЩЕЙ BLACTX�M�55

И MCR�1.

COMPLETE NUCLEOTIDE SEQUENCE OF AN INCI2

PLASMID COHARBORING BLACTX�M�55

AND MCR�1 /J. SUN, X.�P. LI, R.�S. YANG, L.�X. FANG,

W. HUO, S�M. LI, P. JIANG, X.�P. LIAO, Y.�H. LIU* //

ANTIMICROBIAL AGENTS CHEMOTHERAPY AUGUST

2016; 60: 8: 5014—5017.

Ñîîáùàåòñÿ î ïîëíîé íóêëåîòèäíîé ïîñëåäîâà-

òåëüíîñòè ïëàçìèäû, íåñóùåé blaCTX-M-55 è mcr-1,

èç øòàììà Escherichia coli, âûäåëåííîé îò öûïë¸í-

êà. Ïëàçìèäà pA31-12 ñîäåðæàëà IncI2 ðåïëèêîí è

ïðîÿâëÿëà ñèëüíîå ñõîäñòâî ïîñëåäîâàòåëüíîñòåé

ñ íåñóùåé blaCTX-M-55 ïëàçìèäîé pHN1122-1 è mcr-1
íåñóùåé ïëàçìèäîé pHNSHP45. Èíñåðöèîííûå

ïîñëåäîâàòåëüíîñòè ISEcp1 è ISApl1 áûëè îòâåòñò-

âåííû çà ìîáèëèçàöèþ blaCTX-M-55 è mcr-1, ñîîòâåò-

ñòâåííî. Ñîâìåñòíàÿ ëîêàëèçàöèÿ mcr-1 ñ ãåíîì

áåòà-ëàêòàìàçû ðàñøèðåííîãî ñïåêòðà äåéñòâèÿ íà

êîíúþãàòèâíîé ïëàçìèäå ìîæåò óñêîðÿòü äèññå-

ìèíàöèþ îáîèõ ãåíîâ ñ ïîìîùüþ êîñåëåêöèè. 

* National Risk Assessment Laboratory for

Antimicrobial Resistance of Animal Original

Bacteria, South China Agricultural University,

Guangzhou, People's Republic of China 

* Guangdong Provincial Key Laboratory of

Veterinary Pharmaceutics Development and Safety

Evaluation, South China Agricultural University,

Guangzhou, People's Republic of China 

* Jiangsu Co-innovation Centre for Prevention and

Control of Important Animal Infectious Diseases and

Zoonoses, Yangzhou, Jiangsu, People's Republic of

China.

ОБНАРУЖЕНИЕ ГЕНА УСТОЙЧИВОСТИ К КОЛИСТИНУ

MCR�1 У УСТОЙЧИВЫХ К КАРБАПЕНЕМАМ

ENTEROBACTERIACEAE В РАЗНЫХ БОЛЬНИЦАХ 

КИТАЯ.

DETECTION OF THE MCR�1 COLISTIN RESISTANCE GENE

IN CARBAPENEM�RESISTANT ENTEROBACTERIACEAE

FROM DIFFERENT HOSPITALS IN CHINA / H. YU, F. QU,

B. SHAN, B. HUANG, W. JIA, C. CHEN, A. LI, M. MIAO, 

X. ZHANG, C. BAO, Y. XU, K. D. CHAVDA, Y.�W. TANG,

B. N. KREISWIRTH, H. DU*, L. CHEN // ANTIMICROBIAL

AGENTS CHEMOTHERAPY AUGUST 2016; 

60: 8: 5033—5035.

Ðàñïðîñòðàíåíèå mcr-1 ãåíà ïëàçìèäî-îïîñðå-

äîâàííîé óñòîé÷èâîñòè ê êîëèñòèíó ñðåäè êëè-

íè÷åñêèõ øòàììîâ êàðáàïåíåìîóñòîé÷èâûõ ýí-

òåðîáàêòåðèé (CRE) ïðåäñòàâëÿåò ñåðü¸çíóþ

óãðîçó ãëîáàëüíîìó çäðàâîîõðàíåíèþ. Ñîîáùà-

åòñÿ îá èäåíòèôèêàöèè 3-õ êàðáàïåíåìîóñòîé-

÷èâûõ øòàììîâ Escherichia coli, ñîäåðæàùèõ

mcr-1, âûäåëåííûõ îò 3-õ áîëüíûõ â 2-õ ïðîâèí-

öèÿõ Êèòàÿ. Ïîëó÷åííûå ðåçóëüòàòû ïîêàçûâà-

þò, ÷òî mcr-1-ñîäåðæàùèå øòàììû äàþò íà÷àëî

ðàñïðîñòðàíåíèþ èõ â ðàçíûõ áîëüíèöàõ Êèòàÿ.

Â ñîîáùåíèè âïåðâûå äàíî îïèñàíèå õðîìîñî-

ìàëüíîé èíòåãðàöèè mcr-1 â êàðáàïåíåìîóñòîé-

÷èâûé øòàìì E.coli.

* Department of Clinical Laboratory, The Second

Affiliated Hospital of Soochow University, Suzhou,

Jiangsu, China.

ОПРЕДЕЛЕНИЕ ПЛАЗМИДООПОСРЕДОВАННОЙ 

УСТОЙЧИВОСТИ К ПОЛИМИКСИНУ (MCR�1) 

МЕТОДОМ ПЦР В РЕАЛЬНОМ ВРЕМЕНИ 

В КУЛЬТИВИРУЕМЫХ БАКТЕРИЯХ И ВЫДЕЛЕННЫХ

ИЗ ИСПРАЖНЕНИЙ.

АНТИБИОТИКИ И ХИМИОТЕРАПИЯ, 2016, 61; 9—1082
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ПО СТРАНИЦАМ ЖУРНАЛОВ

REAL�TIME PCR FOR DETECTION 

OF PLASMID�MEDIATED POLYMYXIN RESISTANCE

(MCR�1) FROM CULTURED BACTERIA AND STOOLS / 

S. BONTRON, L. POIREL*, P. NORDMANN // 

JOURNAL OF ANTIMICROBIAL CHEMOTHERAPY 2016;

71: 8: 2318—2320. 

Ðàçðàáîòàí ïðîñòîé ìåòîä áûñòðîãî âûÿâëåíèÿ ãå-

íà mcr-1, íåäàâíî èäåíòèôèöèðîâàííîãî â êà÷åñòâå

äåòåðìèíàíòû ïëàçìèäî-îïîñðåäîâàííîé òðàíñ-

ìèññèâíîé óñòîé÷èâîñòè ê ïîëèìèêñèíàì ó ýíòå-

ðîáàêòåðèé. Â îñíîâó áûë ïîëîæåí SYBR Green -

ìåòîä ÏÖÐ â ðåàëüíîì âðåìåíè, êîòîðûé áûë

ïðîâåðåí íà êóëüòèâèðóåìûõ áàêòåðèÿõ, ïîòåíöè-

àëüíûõ íîñèòåëÿõ ãåíà, è âûäåëåííûõ èç èñïðàæíå-

íèé ÷åëîâåêà è êðóïíîãî ðîãàòîãî ñêîòà. Êàê ïîêà-

çàëè ðåçóëüòàòû, íèæíÿÿ ãðàíèöà îáíàðóæåíèÿ

ãåíà mcr-1 ñîñòàâëÿåò 102 äëÿ êóëüòèâèðóåìûõ áàê-

òåðèé. Òåñòèðîâàíèå î÷åíü ÷óâñòâèòåëüíîå, ñïåöè-

ôè÷åñêîå è íå äà¸ò ëîæíî-ïîëîæèòåëüíûõ ðåçóëü-

òàòîâ. Ìåòîä òàêæå èñêëþ÷èòåëüíî íàä¸æåí ïðè

ïðèìåíåíèè ê èñïðàæíåíèÿì, ïðåäïîëîæèòåëüíî

ñîäåðæàùèì mcr-1- ïîëîæèòåëüíóþ Escherichia coli.
Ïðåäëàãàåìûé ïðîñòîé, áûñòðûé, ÷óâñòâèòåëüíûé

è ñïåöèôè÷åñêèé ìåòîä ìîæåò áûòü ïîëåçåí ïðè

áûñòðîì ñêðèíèíãå óðîâíÿ óñòîé÷èâîñòè â ìåäèöè-

íå è âåòåðèíàðèè.

* Emerging Antibiotic Resistance Unit, Medical and

Molecular Microbiology, Department of Medicine,

Faculty of Science, University of Fribourg, Fribourg,

Switzerland.

МЕХАНИЗМЫ ПРИОБРЕТЕНИЯ BLANDM ГЕНОВ ПЛАЗ�

МИДАМИ INCA/C2 И INCFIIY.

MECHANISMS INVOLVED IN ACQUISITION 

OF BLANDM GENES BY INCA/C2 AND INCFIIY PLASMIDS /

A. M. WAILAN*, H. E. SIDJABAT, 

W. K. YAM, N.�F. ALIKHAN, N. K. PETTY, A. L. SARTOR,

D. A. WILLIAMSON, B. M. FORDE, M.A. SCHEMBRI, 

S. A. BEATSON, D. L. PATERSON, T. R. WALSH, 

S. R. PARTRIDGE // ANTIMICROBIAL AGENTS

CHEMOTHERAPY JULY 2016; 60: 7: 4082—4088.

Ãåíû blaNDM, îáåñïå÷èâàþùèå óñòîé÷èâîñòü ê

êàðáàïåíåìàì, îáíàðóæåíû íà òðàíñôåðàáèëü-

íûõ ïëàçìèäàõ, îòíîñÿùèõñÿ ê ðàçëè÷íûì íåñî-

âìåñòèìûì (Inc) ãðóïïàì. Ïðåäñòàâëåíû ïîëíûå

ïîñëåäîâàòåëüíîñòè 4-õ íåñóùèõ blaNDM ãåí ïëàç-

ìèä, pKP1-NDM-1, pEC2-NDM-3, pECL3-

NDM-1 è pEC4-NDM-6, îáíàðóæåííûõ â 4-õ

êëèíè÷åñêèõ øòàììàõ, âûäåëåííûõ îò 4-õ ðàçíûõ

áîëüíûõ. Ðàçëè÷íûå ïëàçìèäû èç Acinetobacter
ñîäåðæàëè ñåãìåíòû, ïðèñòðîåííûå ê ðàçíûì ÷à-

ñòÿì îáëàñòè blaNDM. Ïëàçìèäû pKP1-NDM-1 è

pEC2-NDM-3 èç Klebsiella pneumoniae è

Escherichia coli, ñîîòâåòñòâåííî, èäåíòôèöèðîâà-

íû êàê ïëàçìèäû IncA/C2 1 òèïà ñ ïî÷òè èäåíòè÷-

íîé îñíîâíîé (ñêåëåòíîé) ñòðóêòóðîé. Ðàçëè÷-

íûå îáëàñòè, íåñóùèå blaNDM, âñòðîåíû â ðàçíûå

ëîêóñû «îñòðîâêà óñòîé÷èâîñòè ê àíòèáèîòè-

êàì», èçâåñòíîãî êàê ARI-A, è ISCR1 ìîæåò ïðè-

íèìàòü ó÷àñòèå â ïðèîáðåòåíèè blaNDM ñ ïîìî-

ùüþ pEC2-NDM-3. Ïëàçìèäû pECL3-NDM-1 è

pEC4-NDM-6 îò Enterobacter cloacae è E.coli, ñî-

îòâåòñòâåííî, èìåþò ñõîäíóþ îñíîâíóþ ñòðóêòó-

ðó IncFIIY, íî ðàçëè÷íóþ ëîêàëèçàöèþ îáëàñòåé,

íåñóùèõ blaNDM. Â ïðèîáðåòåíèè pEC4-NDM-6

ãåíà blaNDM è rmtC, ãåíà ìåòèëàçû 16S rRNA ïëàç-

ìèäàìè IncFIIY, ïî-âèäèìîìó, ïðèíèìàþò ó÷àñ-

òèå ïîäâèæíûå ýëåìåíòû Tn3-ïðîèçâîäíûõ ñ èí-

âåðòèðóåìûìè ïîâòîðàìè. Äîïîëíèòåëüíàÿ

õàðàêòåðèñòèêà ýòèõ ïëàçìèä ïîêàçûâàåò, ÷òî äà-

æå áëèçêî ðîäñòâåííûå ïëàçìèäû ìîãóò ïðèîáðå-

òàòü ãåíû blaNDM ñ ïîìîùüþ ðàçëè÷íûõ ìåõàíèç-

ìîâ. Ïðèâåä¸ííûå äàííûå èëëþñòðèðóþò

ñëîæíîñòü âçàèìîîòíîøåíèé ìåæäó ãåíàìè àí-

òèáèîòèêîóñòîé÷èâîñòè, ïîäâèæíûìè ýëåìåíòà-

ìè è ïëàçìèäàìè è ñïîñîáñòâóþò ïîíèìàíèþ

âîçìîæíûõ ïóòåé ïåðåìåùåíèÿ blaNDM ñðåäè âè-

äîâ ñåìåéñòâà Enterobacteriaceae.

* The University of Queensland, UQ Centre for

Clinical Research, Herston, Queensland, Australia.

ГОРИЗОНТАЛЬНЫЙ ПЕРЕНОС ПЛАЗМИД, 

КОДИРУЮЩИХ КАРБАПЕНЕМАЗЫ, И СРАВНЕНИЕ 

С ЭПИДЕМИОЛОГИЧЕСКИМИ ДАННЫМИ БОЛЬНИЦ.

HORIZONTAL TRANSFER OF CARBAPENEMASE�

ENCODING PLASMIDS AND COMPARISON WITH

HOSPITAL EPIDEMIOLOGY DATA / C. A. HARDIMAN, 

R. A. WEINGARTEN, S. CONLAN, P. KHIL, J. P. DEKKER,

A. J. MATHERS, A. E. SHEPPARD, J. A. SEGRE, 

K. M. FRANK*// ANTIMICROBIAL AGENTS

CHEMOTHERAPY AUGUST 2016; 60: 8: 4910—4919.

Ìèêðîîðãàíèçìû, ïðîäóöèðóþùèå êàðáàïåíåìà-

çû, øèðîêî ðàñïðîñòðàíåíû âî âñ¸ì ìèðå, è ïîêàçà-

òåëü çàáîëåâàåìîñòè âûçâàííûìè èìè èíôåêöèÿìè

çíà÷èòåëåí. Â ðàñïðîñòðàíåíèè ãðàìîòðèöàòåëüíûõ

áàêòåðèé ñ ìíîæåñòâåííîé óñòîé÷èâîñòüþ âàæíóþ

ðîëü èãðàåò ãîðèçîíòàëüíûé ïåðåíîñ ïëàçìèä, íåñó-

ùèõ ãåíû, êîäèðóþùèå êàðáàïåíåìàçû. Èññëåäîâà-

ëè óñëîâèÿ, ðåãóëèðóþùèå êîíúþãàöèþ, èñïîëüçóÿ

â êà÷åñòâå ðåöèïèåíòà ëàáîðàòîðíûé øòàìì

Escherichia coli, ëèø¸ííûé ïëàçìèä, èëè ñèñòåìû ðå-

ñòðèêöèîííîé ìîäèôèêàöèè ôåðìåíòà, à â êà÷åñòâå

äîíîðà — øòàììû, âûäåëåííûå îò áîëüíûõ. Ïî-

ñêîëüêó êîíúþãàöèÿ ñòðîãî ðåãóëèðóåòñÿ, áûë âû-

ïîëíåí ñèñòåìàòè÷åñêèé àíàëèç ïåðåíîñà blaKPC-êî-

äèðóþùèõ ïëàçìèä Klebsiella pneumoniae â

ìíîæåñòâî øòàììîâ ïðè ðàçëè÷íûõ âíåøíèõ óñëî-



âèÿõ äëÿ îïðåäåëåíèÿ íàèáîëåå âàæíûõ ïåðåìåí-

íûõ âåëè÷èí. Áûëè èñïîëüçîâàíû 4 blaKPC-íåñóùèå

ïëàçìèäû, ïîëó÷åííûå èç 2-õ áîëüíèö: pKpQIL è

pKPC-47e (National Institutes of Health) è

pKPC_UVA01 è pKPC_UVA02 (University of

Virginia). Ïîêàçàòåëè ÷àñòîòû ïåðåíîñà ïëàçìèäû

ñóùåñòâåííî ðàçëè÷àëèñü â çàâèñèìîñòè îò ïàðû äî-

íîð-ðåöèïèåíò, êðîìå ýòîãî, íà ÷àñòîòó ïåðåíîñà

òàêæå âëèÿëè ñîñòàâ ïëàçìèäû, òåìïåðàòóðà, ñóáñò-

ðàò. Êîíúþãàöèÿ ðÊÐÑ-47å áûëà îñëàáëåíà âî âñåõ

èñïûòàííûõ óñëîâèÿõ. Íåñìîòðÿ íà ïðèñóòñòâèå âî

ìíîãèõ êëèíè÷åñêèõ âèäàõ ìèêðîîðãàíèçìîâ,

ðÊÐÑ _UVA01 èìåëà áîëåå íèçêèé ïîêàçàòåëü ÷àñ-

òîòû êîíúþãàöèè â ðåöèïèåíòíûå øòàììû, ÷åì

pKpQIL. ×àñòîòà êîíúþãàöèè ýòèõ ïëàçìèä â øòàì-

ìàõ K.pneumoniae è E.coli, âûäåëåííûõ îò áîëüíûõ,

íå èìåëà ÷¸òêîé êîððåëÿöèè ñ êëèíè÷åñêèìè ýïè-

äåìèîëîãè÷åñêèìè äàííûìè. Ïîëó÷åííûå ðåçóëü-

òàòû âûñâåòèëè âàæíîñòü êàæäîé èç èñïûòàííûõ

ïåðåìåííûõ âåëè÷èí. Íà in vitro ìîäåëÿõ íåëüçÿ ñäå-

ëàòü íàä¸æíûé ïðîãíîç ïåðåíîñà ïëàçìèä, èìåþ-

ùåãî ìåñòî áûòü â ïîïóëÿöèè áîëüíûõ, ïîýòîìó íå-

îáõîäèìû äàëüíåéøèå èññëåäîâàíèÿ äëÿ

îïðåäåëåíèÿ íàèáîëåå âàæíûõ ïåðåìåííûõ âåëè-

÷èí, âëèÿþùèõ íà ãîðèçîíòàëüíûé ïåðåíîñ in vivo. 

* National Institutes of Health Clinical Center,

Bethesda, Maryland, USA.

ДИССЕМИНАЦИЯ BLAKPC ГЕНА КЛОНАЛЬНЫМ 

РАСПРОСТРАНЕНИЕМ И ГОРИЗОНТАЛЬНЫМ 

ПЕРЕНОСОМ: СРАВНИТЕЛЬНОЕ ИССЛЕДОВАНИЕ

РАСПРОСТРАНЁННОСТИ И МОЛЕКУЛЯРНЫХ 

МЕХАНИЗМОВ.

DISSEMINATION OF THE BLAKPC GENE BY CLONAL

SPREAD AND HORIZONTAL GENE TRANSFER: 

COMPARATIVE STUDY OF INCIDENCE 

AND MOLECULAR MECHANISMS / A. ADLER*,

E. KHABRA, S. PAIKIN, Y. CARMELI // 

JOURNAL OF ANTIMICROBIAL CHEMOTHERAPY 2016;

71: 8: 2143—2146. 

Íàðÿäó ñ ãëîáàëüíûì ðàñïðîñòðàíåíèåì êëîíàëü-

íîãî êîìïëåêñà (ÑÑ)-258 êëîíà ÊÐÑ-ïðîäóöèðó-

þùåé Klebsiella pneumoniae (KPC-KP) blaKPC ãåí

ìîæåò òàêæå ðàñïðîñòðàíÿòüñÿ çà ñ÷¸ò ãîðèçîí-

òàëüíîãî ïåðåíîñà. Îñíîâàíèåì äëÿ òàêîãî ïðåä-

ïîëîæåíèÿ ÿâëÿåòñÿ âûäåëåíèå îò îäíîãî áîëüíî-

ãî íåñêîëüêèõ ÊÐÑ-ïðîäóöèðóþùèõ âèäîâ

Enterobacteriaceae (KPC-Ent). Áûëè îõàðàêòåðèçî-

âàíû ðàñïðîñòðàí¸ííîñòü è ìîëåêóëÿðíûå ìåõà-

íèçìû ïåðåíîñà ó ÊÐÑ-ÊÐ øòàììîâ, åäèíñòâåí-

íûõ âûäåëåííûõ â ïðîáå (singular, sÊÐÑ-ÊÐ), òàê è

ïðè îäíîâðåìåííîì ïðèñóòñòâèè äðóãèõ KPC-Ent

âèäîâ (joint, jÊÐÑ-ÊÐ). Âñå øòàììû áûëè ñîáðàíû

ñ àïðåëÿ 2011 ã. ïî àâãóñò 2012 ã. â Ìåäèöèíñêîì

öåíòðå Laniado. Òèïèðîâàíèå èõ áûëî âûïîëíåíî

ìåòîäàìè ìíîæåñòâåííîé (multiplex) ÏÖÐ ÑÑ-258

è MLST. Ãåíåòè÷åñêîå îêðóæåíèå blaKPC ãåíà áû-

ëî èçó÷åíî ìåòîäîì ñåêâåíèðîâàíèÿ. Â òå÷åíèå 17

ìåñÿöåâ áûëî çàôèêñèðîâàíî 281 ñëó÷àé sÊÐÑ-ÊÐ

è 8 ñëó÷àåâ jÊÐÑ-ÊÐ (p<0,0001). Ó áîëüíûõ ñ

jÊÐÑ-ÊÐ äîïîëíèòåëüíûìè âèäàìè KPC-Ent áû-

ëè Escherichia coli (n=6), Enterobacter aerogenes
(n=1), Enterobacter cloacae (n=1) è Citrobacter freundii
(n=1). Âñå ïðîòåñòèðîâàííûå sÊÐÑ-ÊÐ (n=27)

ïðèíàäëåæàëè ÑÑ-258 êëîíó è ñîäåðæàëè blaKPC-3

àëëåëü, ëîêàëèçîâàííóþ â Tn4401a òðàíñïîçîíå, â

îòëè÷èå îò jÊÐÑ-ÊÐ/ KPC-Ent, îòíîñÿùèõñÿ ê

ðàçëè÷íûì ñèêâåíñ — òèïàì (ST) è íåñóùèõ

blaKPC-2 àëëåëü, à ãåí blaKPC-2 áûë ëîêàëèçîâàí â

�Tn4401c, íàõîäÿùåìñÿ íà ïëàçìèäàõ

IncN/pMLST ST-15 òèïà, îáëàäàþùèõ âûñîêîé

êîíúþãàòèâíîé ýôôåêòèâíîñòüþ. Íàñòîÿùåå èñ-

ñëåäîâàíèå âûÿâèëî äâà ìåõàíèçìà äèññåìèíàöèè

blaKPC ãåíà: êëîíàëüíîå ðàñïðîñòðàíåíèå ÑÑ-258

êëîíà è ìåíåå îáùåãî ìåõàíèçìà ãîðèçîíòàëüíîãî

ïåðåíîñà, îïîñðåäîâàííîãî ST-15 ïëàçìèäàìè,

êîòîðûå ÷åëíî÷íûì îáðàçîì ïåðåíîñÿòñÿ ìåæäó

ðàçëè÷íûìè âèäàìè è êëîíàìè.

* Tel-Aviv Sourasky Medical Center, 6 Weizmann

Street, Tel-Aviv 6423906, Israel.

ВЛИЯНИЕ BLANDM�1 НА ФИТНЕСС И ПАТОГЕННОСТЬ

ESCHERICHIA COLI И KLEBSIELLA PNEUMONIAE.

IMPACT OF BLANDM�1 ON FITNESS 

AND PATHOGENICITY OF ESCHERICHIA COLI 

AND KLEBSIELLA PNEUMONIAE / S. GÖTTIG, 

S. RIEDEL�CHRIST, A. SALEH, V. A. J. KEMPF, 

A. HAMPRECHT* // INTERNATIONAL JOURNAL 

OF ANTIMICROBIAL AGENTS 216 47: 6: 430—435.

Ïðåäìåòîì èññëåäîâàíèÿ áûëî îïðåäåëåíèå âëèÿ-

íèÿ ïðèîáðåòåíèÿ ãåíà íüþ-äåëèéñêîé ìåòàëëî-áå-

òà-ëàêòàìàçû-1 (NDM-1) íà ôèòíåññ è âèðóëåíò-

íîñòü Escherichia coli è Klebsiella pneumoniae. Êèíåòèêó

ðîñòà è îöåíêó ôèòíåññà ïðè íîñèòåëüñòâå NDM-1

ïëàçìèäû îöåíèâàëè íà èçîãåííûõ øòàììàõ E.coli
J53 è K.pneumoniae PRZ in vitro ìåòîäàìè ïàðíîé êîí-

êóðåíöèè. Ïàòîãåííîñòü ýêñïðåññèðóþùèõ NDM-1

øòàììîâ E.coli è K.pneumoniae è èçîãåííûé êîíòðîëü

áûëè ïðîàíàëèçèðîâàíû íà in vivo ìîäåëè èíôåêöèè

Galleria mellonella. Öèòîòîêñè÷íîñòü NDM-1 ýêñ-

ïðåññèðóþùèõ øòàììîâ îöåíèâàëè íà À549 ýïèòå-

ëèàëüíûõ ë¸ãî÷íûõ êëåòêàõ ÷åëîâåêà ìåòîäîì ñ ëàê-

òàòäåãèäðîãåíàçîé (ËÄÃ). Ðàçëè÷èé â êèíåòèêå ðîñòà

ìåæäó NDM-1-ýêñïðåññèðóþùèì è êîíòðîëüíûì

øòàììàìè íå áûëî óñòàíîâëåíî (p=0,92). Ñíèæåíèå

ôèòíåññà íàáëþäàëè ó NDM-1-øòàììîâ E.coli J53 è

K.pneumoniae PRZ [êîíñòàíòà ñêîðîñòè ñåëåêöèè

(s)=–1,27±0,27 ó E.coli J53 è –0,19±0,14 ó K.pneumoni-

АНТИБИОТИКИ И ХИМИОТЕРАПИЯ, 2016, 61; 9—1084
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ae PRZ; p<0,0001]. Âûæèâàåìîñòü ëè÷èíîê G.mel-
lonella, èíôèöèðîâàííûõ NDM-1 è êîíòðîëüíûìè

øòàììàìè E.coli J53 è K.pneumoniae PRZ, áûëà ñõîä-

íîé. Ýêñïðåññèÿ NDM-1 íå âëèÿëà íà öèòîòîêñè÷-

íîñòü â îòíîøåíèè À549 êëåòîê (p>0,05). Íàëè÷èå

blaNDM-1 íå ïîâûøàëî âèðóëåíòíîñòü è öèòîòîêñè÷-

íîñòü èçîãåííûõ øòàììîâ. Îäíàêî, íîñèòåëüñòâî

pNDM-1 ïëàçìèäû çíà÷èòåëüíî ñíèæàëî ôèòíåññ,

ïðè÷¸ì â áîëüøåé ñòåïåíè ó E.coli J53 ïî ñðàâíåíèþ

ñ K.pneumoniae PRZ. 

* Institute for Medical Microbiology, Immunology

and Hygiene, University Hospital of Cologne,

Goldenfelsstrasse 19-21, 50935 Cologne, Germany.

РАСПРОСТРАНЁННОСТЬ И РАЗНООБРАЗИЕ INCX

ПЛАЗМИД, НЕСУЩИХ ГЕНЫ УСТОЙЧИВОСТИ 

К ФТОРХИНОЛОНАМ И БЕТАЛАКТАМАМ,

У ESCHERICHIA COLI, ВЫДЕЛЕННОЙ ИЗ РАЗНЫХ 

ИСТОЧНИКОВ В РАЗЛИЧНЫХ ГЕОГРАФИЧЕСКИХ 

ЗОНАХ.

PREVALENCE AND DIVERSITY OF INCX PLASMIDS 

CARRYING FLUOROQUINOLONE AND ββ�LACTAM

RESISTANCE GENES IN ESCHERICHIA COLI 

ORIGINATING FROM DIVERSE SOURCES 

AND GEOGRAPHICAL AREAS / H. DOBIASOVA*, 

M. DOLEJSKA // JOURNAL OF ANTIMICROBIAL

CHEMOTHERAPY 2016; 71: 8: 2118—2124.

Öåëüþ ðàáîòû áûëî îïèñàíèå ðàñïðîñòðàí¸ííîñ-

òè è ðàçíîîáðàçèÿ IncX ïëàçìèä, ñîäåðæàùèõ ãå-

íû àíòèáèîòèêîóñòîé÷èâîñòè, ó ïðåäñòàâèòåëåé

Enterobacteriaceae è îïðåäåëåíèå ïðîèñõîæäåíèÿ

ñåìåéñòâà ïëàçìèä. IncX ïëàçìèäû âûÿâëåíû ó

1894 øòàììîâ Enterobacteriaceae, óñòîé÷èâûõ ê

öåôîòàêñèìó (2 ìã/ë) èëè ñî ñíèæåííîé ÷óâñòâè-

òåëüíîñòüþ ê öèïðîôëîêñàöèíó (0,05 ìã/ë), âû-

äåëåííûõ èç ðàçëè÷íûõ èñòî÷íèêîâ íà 5 êîíòè-

íåíòàõ ñ èñïîëüçîâàíèåì ÏÖÐ. Øòàììû,

ñîäåðæàùèå IncX ïëàçìèäû, áûëè èäåíòèôèöè-

ðîâàíû ìåòîäîì MALDI-TOF èëè áèîõèìè÷åñ-

êèìè òåñòàìè, ãåíû àíòèáèîòèêîóñòîé÷èâîñòè —

ÏÖÐ è ñåêâåíèðîâàíèåì, êëîíàëüíàÿ ïðèíàä-

ëåæíîñòü — PFGE. Ãîðèçîíòàëüíûé ïåðåíîñ

ïëàçìèä îïðåäåëÿëè òðàíñôîðìàöèåé è êîíúþãà-

öèåé. IncX ïëàçìèäû áûëè îõàðàêòåðèçîâàíû ñ

ïîìîùüþ S-1 íóêëåàçû, PFGE, RFLP(ïîëèìîð-

ôèçì äëèíû ðåñòðèêöèîííûõ ôðàãìåíòîâ) è ãèá-

ðèäèçàöèåé. Â öåëîì 164 øòàììà Escherichia coli
(8,7%, n=1894) ñîäåðæàëè ïî êðàéíåé ìåðå îäíó

ïîäãðóïïó IncX. Ñåìü øòàììîâ ñîäåðæàëè äâå

ðàçíûå ïîäãðóïïû. IncX1 ïîäãðóïïà áûëà îáíà-

ðóæåíà ó 93 øòàììîâ, IncX2 — 35, IncX4 — 28 è

IncX3 — 15 øòàììîâ. Ïëàçìèäû IncX4 íå ïîäâåð-

ãàëèñü èíäèâèäóàëüíîìó ãîðèçîíòàëüíîìó ïåðå-

íîñó è áûëè èñêëþ÷åíû èç äàëüíåéøåãî èññëåäî-

âàíèÿ. Ñàìûìè ðàñïðîñòðàí¸ííûìè áûëè IncX1

ïëàçìèäû, ñîäåðæàùèå qnrS1 è blaTEM-1,-135 ãåíû

è îáíàðóæåííûå ó 36 øòàììîâ E.coli èç ðàçíûõ

èñòî÷íèêîâ Åâðîïû è Àâñòðàëèè, è IncX2, íåñó-

ùèå ãåíû qnrS1 è tet(A), ó 9 øòàììîâ, âûäåëåííûõ

îò äèêèõ æèâîòíûõ â Åâðîïå. IncX3 ïëàçìèäû ñî-

äåðæàëè ïðåèìóùåñòâåííî blaSHV-12 è qnrS1 èëè

qnrB7. IncX ïëàçìèäû øèðîêî ðàñïðîñòðàíåíû

ñðåäè äèêèõ æèâîòíûõ â Åâðîïå è, ãëàâíûì îáðà-

çîì, àññîöèèðóþòñÿ ñ ãåíàìè óñòîé÷èâîñòè ê

ôòîðõèíîëîíàì. Ïëàçìèäû ñ íåîïðåäåë¸ííûì

ðåñòðèêöèîííûì ïðîôèëåì áûëè âûÿâëåíû ó

E.coli èç ðàçíûõ èñòî÷íèêîâ è ñòðàí, ÷òî ïðåäïî-

ëàãàåò øèðîêóþ äèññåìèíàöèþ èñòî÷íèêîâ ïðî-

èñõîæäåíèÿ íåêîòîðûõ ïëàçìèä.

* Department of Biology and Wildlife Diseases,

Faculty of Veterinary Hygiene and Ecology,

University of Veterinary and Pharmaceutical Sciences

Brno, Palackeho tr. 1946/1, 612 42 Brno, Czech

Republic.

ТРАНСКРИПТОМНОЕ ПРОФИЛИРОВАНИЕ 

УСТОЙЧИВОСТИ К АНТИМИКРОБНЫМ ПРЕПАРАТАМ

У PSEUDOMONAS AERUGINOSA.

TRANSCRIPTOME PROFILING OF ANTIMICROBIAL

RESISTANCE IN PSEUDOMONAS AERUGINOSA / 

A. KHALEDI, M. SCHNIEDERJANS, S. POHL, R. RAINER,

U. BODENHOFER, B. XIA, F. KLAWONN, 

S. BRUCHMANN, M. PREUSSE, D. ECKWEILER, 

A. DÖTSCH, S. HÄUSSLER* // ANTIMICROBIAL AGENTS

CHEMOTHERAPY AUGUST 2016; 60: 8: 4722—4733.

Ðàçâèâàþùàÿñÿ óñòîé÷èâîñòü ê àíòèìèêðîáíûì

ïðåïàðàòàì è íåäîñòàòîê íîâûõ àíòèáèîòèêîâ

ïîäòâåðæäàþò íåîáõîäèìîñòü îïòèìèçàöèè ñî-

âðåìåííîé äèàãíîñòèêè è ëå÷åíèÿ â öåëÿõ ñíèæå-

íèÿ ðàçâèòèÿ è ðàñïðîñòðàíåíèÿ ìíîæåñòâåííîé

óñòîé÷èâîñòè. Ïîñêîëüêó ñòàòóñ àíòèáèîòèêîóñ-

òîé÷èâîñòè ïàòîãåííîé áàêòåðèè îïðåäåëÿåòñÿ å¸

ãåíîìîì, îïðåäåëåíèåì õàðàêòåðà (ïðîôèëÿ) óñ-

òîé÷èâîñòè è ïîñëåäóþùèì èñïîëüçîâàíèåì òåõ-

íîëîãèé ñåêâåíèðîâàíèÿ (next-generation sequenc-

ing, NGS) ìîæíî â áóäóùåì âûïîëíÿòü

èäåíòèôèêàöèþ ïàòîãåíà, ÷òîáû áûñòðî íà÷àòü

èíäèâèäóàëèçèðîâàííîå ëå÷åíèå è âûïîëíÿòü îï-

òèìèçèðîâàííûé êîíòðîëü çà èíôåêöèåé. Îïèñàí

ìåòîä êà÷åñòâåííîãî ñåêâåíèðîâàíèÿ ÐÍÊ äëÿ

èäåíòèôèêàöèè êëþ÷åâûõ ãåíåòè÷åñêèõ äåòåðìè-

íàíò àíòèáèîòèêîóñòîé÷èâîñòè ó 135 êëèíè÷åñêèõ

øòàììîâ Pseudomonas aeruginosa, âûäåëåííûõ â

ðàçëè÷íûõ ãåîãðàôè÷åñêèõ ðåãèîíàõ èç ðàçíûõ

ìåñò ëîêàëèçàöèè èíôåêöèè. Ñ èñïîëüçîâàíèåì

òðàíñêðèïòîìíûõ àññîöèàòèâíûõ èññëåäîâàíèé

áûëè óñòàíîâëåíû àäàïòèâíûå èçìåíåíèÿ, ñâÿ-

çàííûå ñ óñòîé÷èâîñòüþ ê òàêèì êëàññàì àíòèáèî-



òèêîâ, êàê ôòîðõèíîëîíû, àìèíîãëèêîçèäû è áåòà-

ëàêòàìû. Êðîìå ïîòåíöèàëüíûõ íîâûõ áèîìàðê¸-

ðîâ, íàïðÿìóþ êîððåëèðóþùèõ ñ óñòîé÷èâîñòüþ, ñ

ïîìîùüþ àâòîìàòèçèðîâàííûõ ïðîãíîñòè÷åñêèõ

ïîäõîäîâ áûëè îïðåäåëåíû îáùèå (global) èçìåíå-

íèÿ ãåííîé ýêñïðåññèè, àññîöèèðîâàííûå ñ ôåíî-

òèïîì, è âàðèàöèè ïîñëåäîâàòåëüíîñòè. Íàñòîÿùåå

èññëåäîâàíèå èìååò öåëüþ ðàçðàáîòàòü, îñíîâûâà-

ÿñü íà ãåíîòèïå, ìîëåêóëÿðíûé äèàãíîñòè÷åñêèé

àïïàðàò äëÿ îïðåäåëåíèÿ ïðîôèëÿ óñòîé÷èâîñòè

ïàòîãåííîé áàêòåðèè â ðåàëüíîì âðåìåíè è íàìå-

òèòü íàïðàâëåíèå ðàçâèòèÿ óñêîðåííîé äèàãíîñòè-

êè äëÿ ñòðàòåãèé áîëåå ýôôåêòèâíîãî ïðèöåëüíîãî

ëå÷åíèÿ, ÷òîáû îñëàáèòü âîçìîæíîñòè ýâîëþöèè

óñòîé÷èâîñòè â áóäóùåì.

* Department of Molecular Bacteriology, Helmholtz

Centre for Infection Research, Braunschweig,

Germany.

* Institute for Molecular Bacteriology, TWINCORE

GmbH, Centre for Clinical and Experimental

Infection Research, Hanover, Germany.

РАЗРУШЕНИЕ ГЛЮТАТИОНОМ БИОПЛЁНОК 

КЛИНИЧЕСКИХ ШТАММОВ PSEUDOMONAS 

AERUGINOSA ПРИВОДИТ К УСИЛЕНИЮ 

АНТИБИОТИЧЕСКОГО ЭФФЕКТА 

И НОВОЙ ТРАНСКРИПТОМЕ БИОПЛЁНКИ.

GLUTATHIONE�DISRUPTED BIOFILMS OF CLINICAL

PSEUDOMONAS AERUGINOSA STRAINS EXHIBIT 

AN ENHANCED ANTIBIOTIC EFFECT AND A NOVEL

BIOFILM TRANSCRIPTOME / W. KLARE*, T. DAS, 

A. IBUGO, E. BUCKLE, M. MANEFIELD, J. MANOS //

ANTIMICROBIAL AGENTS CHEMOTHERAPY AUGUST

2016; 60: 8: 4539—4551.

Pseudomonas aeruginosa èíôåêöèè ó áîëüíûõ ìóêî-

âèñöèäîçîì (ÌÂ) õàðàêòåðèçóþòñÿ âûñîêèì ïî-

êàçàòåëåì çàáîëåâàåìîñòè è ñìåðòíîñòè, ÷àñòî

ïðåæäåâðåìåííîé. Ýòè èíôåêöèè îñëîæíåíû îá-

ðàçîâàíèåì áèîïë¸íîê â ìîêðîòå. Àíòèáèîòèêî-

òåðàïèÿ çàòðóäíåíà èç-çà óñòîé÷èâîñòè ìàòðèöû

áèîïë¸íêè ê àíòèáèîòèêàì, ïîýòîìó î÷åíü æåëà-

òåëüíà íîâàÿ ïðîòèâîïë¸íî÷íàÿ ñòðàòåãèÿ. Âíóò-

ðè ïë¸íîê îêèñëèòåëüíî-âîññòàíîâèòåëüíûé ïî-

òåíöèàë ïèîöèàíèíà, ïðè âçàèìîäåéñòâèè åãî ñ

âíåêëåòî÷íîé ÄÍÊ, óñèëèâàåò öåëîñòíîñòü áèî-

ïë¸íêè. Àíòèîêñèäàíò ãëþòàòèîí (GSH), ðåàãè-

ðóÿ ñ ïèîöèàíèíîì, íàðóøàåò ýòî âçàèìîäåéñò-

âèå. Èññëåäîâàëè ðàçðóøàþùåå áèîïë¸íêó

äåéñòâèå ãëþòàòèîíà, îïðåäåëÿÿ ôèçèîëîãè÷åñ-

êîå âëèÿíèå GSH è ÄÍÊàçûI íà áèîïë¸íêè êëè-

íè÷åñêèõ ÌÂ øòàììîâ, âûðîñøèõ â èñêóññòâåí-

íîé ÌÂ ñðåäå (ASMDM+). Êîíôîêàëüíîå

ñêàíèðîâàíèå â ëàçåðíîì ìèêðîñêîïå ïîêàçàëî,

÷òî 2 ìÌ GSH, îäíîãî èëè â êîìáèíàöèè ñ

ÄÍKàçîé I, çíà÷èòåëüíî ðàçðóøàþò íåçðåëóþ (24

÷) áèîïë¸íêó, îáðàçîâàííóþ èçîãåíàìè AES-1R è

AES-1M àâñòðàëèéñêîãî ýïèäåìè÷åñêîãî øòàììà

(AES). Âçÿòûé â îòäåëüíîñòè GSH ñèëüíî ðàçðó-

øàë çðåëûå (72 ÷) áèîïë¸íêè AES-R1 â ðåçóëüòàòå

ðàçíîñòíîé ýêñïðåññèè 587 ãåíîâ, êàê ïîêàçàë

àíàëèç ñåêâåíèðîâàíèÿ ÐÍÊ (RNÀ-seq). Àêòèâè-

ðîâàííûìè îêàçàëèñü ñèñòåìû áèîñèíòåçà öèê-

ëè÷åñêîãî äèãóàíèëàòà è ïèîâåðäèíà, âûäåëè-

òåëüíîé ñèñòåìû IV òèïà, íèòðàòíûé ìåòàáîëèçì

è ìåõàíèçì òðàíñëÿöèè. Ðàçðóøåíèå áèîïë¸íêè

GSH âûÿâèëî ðàçëè÷èÿ â êëåòî÷íîé ôèçèîëîãèè

çðåëûõ è äèñïåðãèðîâàííûõ áèîïë¸íîê. Ðåçóëüòà-

òû RNÀ-seq áûëè ïîäòâåðæäåíû áèîõèìè÷åñêè-

ìè îïðåäåëåíèÿìè è ñ ïîìîùüþ êîëè÷åñòâåííîé

ÏÖÐ. Ðÿä áèîïë¸íîê ÌÂ øòàììîâ, ðàçðóøåííûõ

GSH è ÄÍÊàçîé I, áûë çíà÷èòåëüíî áîëåå ÷óâñò-

âèòåëüíûì ê öèïðîôëîêñàöèíó, ýôôåêòèâíîñòü

àíòèáèîòèêà âîçðàñòàëà ñ óâåëè÷åíèåì êîíöåíò-

ðàöèè GSH. Èññëåäîâàíèå ïîêàçàëî, ÷òî GSH,

îäèí èëè â êîìáèíàöèè ñ ÄÍÊàçîé I, â ñî÷åòàíèè

ñ ñîîòâåòñòâóþùèì àíòèáèîòèêîì ïðåäñòàâëÿåò

ýôôåêòèâíîå àíòèïë¸íî÷íîå ñðåäñòâî, ÷òî â äàëü-

íåéøåì áóäåò ïðîâåðåíî â in vivo èññëåäîâàíèÿõ. 

* Department of Infectious Disease and Immunology,

Charles Perkins Centre, University of Sydney,

Sydney, NSW, Australia.

ОБНАРУЖЕНИЕ И АНАЛИЗ ПРИРОДНЫХ 

СОЕДИНЕНИЙ, ПОДАВЛЯЮЩИХ СИНТЕЗ БЕЛКА 

У PSEUDOMONAS AERUGINOSA.

DISCOVERY AND ANALYSIS OF NATURAL�PRODUCT

COMPOUNDS INHIBITING PROTEIN SYNTHESIS IN

PSEUDOMONAS AERUGINOSA / Y. HU, M. KENIRY, 

S. O. PALMER, J. M. BULLARD* // ANTIMICROBIAL

AGENTS CHEMOTHERAPY AUGUST 2016; 

60: 8: 4820—4829.

Ñèíòåç áåëêà ó áàêòåðèé ÿâëÿåòñÿ ìèøåíüþ ìíî-

ãî÷èñëåííûõ ïðèðîäíûõ è ñèíòåòè÷åñêèõ àíòè-

áàêòåðèàëüíûõ ñîåäèíåíèé. Ðàçðàáîòàíà ïîëè(Ó)

ìÐÍÊ-óïðàâëÿåìàÿ ñèñòåìà áåëêîâîãî ñèíòåçà

÷åðåç àìèíîàöèëèðîâàíèå/òðàíñëÿöèþ (À/Ò),

âêëþ÷àþùàÿ ôåíèëàëàíèë-òÐÍÊ ñèíòåòàçû

(PheRS), ðèáîñîìû è ðèáîñîìàëüíûå ôàêòîðû èç

Pseudomonas aeruginosa. Ñèñòåìà áûëà èñïîëüçî-

âàíà äëÿ ñêðèíèíãà ïðèðîäíûõ ñîåäèíåíèé. Äëÿ

êàæäîãî êîìïîíåíòà ñèñòåìû áûëè ðàçðàáîòàíû

ìåòîäû îïðåäåëåíèÿ ñïåöèôè÷åñêèõ ìèøåíåé

ñîåäèíåíèé ñ èíãèáèòîðíûìè ñâîéñòâàìè. Â ðå-

çóëüòàòå ïîèñêà áûëè èäåíòèôèöèðîâàíû 13 ñî-

åäèíåíèé, ïîäàâëÿþùèõ ñèíòåç áåëêà è èìåþ-

ùèõ çíà÷åíèÿ 50% ïîäàâëÿþùåé êîíöåíòðàöèè â

ïðåäåëàõ 0,3->80 ìêM. ÌÏÊ ðîñòà áûëè îïðåäå-

ëåíû â îòíîøåíèè òàêèõ ïàòîãåíîâ, êàê

АНТИБИОТИКИ И ХИМИОТЕРАПИЯ, 2016, 61; 9—1086
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ПО СТРАНИЦАМ ЖУРНАЛОВ

Enterococcus faecalis, Escherichia coli, Haemophilus
influenzae, Moraxella catarrhalis, P.aeruginosa,
Staphylococcus aureus è Streptococcus pneumoniae.

Òðè ñîåäèíåíèÿ õàðàêòåðèçîâàëèñü øèðîêèì

ñïåêòðîì äåéñòâèÿ è ïîäàâëÿëè ñâåðõ÷óâñòâè-

òåëüíûé øòàìì P.aeruginosa (ÌÏÊ) ïðè 8—16

ìêã/ìë. Ìîëåêóëÿðíîé ìèøåíüþ âñåõ 3-õ ñîåäè-

íåíèé áûëà PheRS. Îäíî ñîåäèíåíèå îáëàäàëî

áàêòåðèîñòàòè÷åñêèì äåéñòâèåì, âòîðîå — áàêòå-

ðèöèäíûì â îòíîøåíèè ãðàì+ è ãðàì- áàêòåðèé,

òðåòüå — áàêòåðèîñòàòè÷åñêèì â îòíîøåíèè

ãðàì+ è áàêòåðèöèäíûì â îòíîøåíèè ãðàì- áàê-

òåðèé. Âñå òðè ñîåäèíåíèÿ áûëè êîíêóðåíòàìè

ñóáñòðàòà ÀÒÔ; îäíàêî ñ àìèíîêèñëîòíûì ñóáñò-

ðàòîì îäíî ñîåäèíåíèå áûëî êîíêóðåíòíûì,

âòîðîå — íåêîíêóðåíòíûì, òðåòüå — noncompeti-

tive. Ìåòîäàìè ìàêðîìîëåêóëÿðíîãî ñèíòåçà áû-

ëî ïîäòâåðæäåíî ïîäàâëåíèå ñèíòåçà áåëêà óêà-

çàííûìè ñîåäèíåíèÿìè. Ñîãëàñíî äàííûì ÌÒÒ

òåñòà öèòîòîêñè÷íîñòè, ýòè ñîåäèíåíèÿ áûëè â

25000 ðàç ìåíåå àêòèâíû, ÷åì ñòàóðîñïîðèí (êîí-

òðîëü), ïðè òåñòèðîâàíèè â îòíîøåíèè êóëüòèâè-

ðóåìûõ êëåòîê ÷åëîâåêà. 

* Chemistry Department, The University of Texas-

RGV, Edinburg, Texas, USA.

ЭФФЕКТИВНОСТЬ НОВОГО АНТИБИОТИКА POL7001

НА ДОКЛИНИЧЕСКИХ МОДЕЛЯХ ПНЕВМОНИИ,

ОБУСЛОВЛЕННОЙ PSEUDOMONAS AERUGINOSA.

EFFICACY OF THE NOVEL ANTIBIOTIC POL7001 

IN PRECLINICAL MODELS OF PSEUDOMONAS 

AERUGINOSA PNEUMONIA /C. CIGANA, 

F. BERNARDINI, M. FACCHINI, B. ALCALÁ�FRANCO, 

C. RIVA, I. DE FINO, A. ROSSI, S. RANUCCI, P. MISSON, 

E. CHEVALIER, M. BRODMANN, M. SCHMITT, 

A. WACH, G. E. DALE, D. OBRECHT*, A. BRAGONZI //

ANTIMICROBIAL AGENTS CHEMOTHERAPY AUGUST

2016; 60: 8: 4991—5000.

Â ñëó÷àå íå ïîääàþùèõñÿ ëå÷åíèþ ôîðì ë¸ãî÷íûõ

èíôåêöèé, îáóñëîâëåííûõ Pseudomonas aeruginosa,

ïåðâîî÷åðåäíîé çàäà÷åé ÿâëÿåòñÿ èññëåäîâàíèå â

êëèíèêå àíòèáèîòèêîâ ñ íîâûìè ìåõàíèçìàìè

äåéñòâèÿ â ñî÷åòàíèè ñ ýôôåêòèâíîé äîñòàâêîé

ëåêàðñòâà â ë¸ãêèå. Ìàêðîöèêëè÷åñêèé àíòèáèî-

òèê POL7001 ñ èçáèðàòåëüíîé âûñîêîé àêòèâíîñ-

òüþ â îòíîøåíèè P.aeruginosa îòíîñèòñÿ ê íîâîìó

êëàññó ìèìåòèêîâ ýïèòîïà áåëêà. Äëÿ óñòàíîâëå-

íèÿ êëèíè÷åñêîé ýôôåêòèâíîñòè íîâîãî àíòèáèî-

òèêà ïðè ëå÷åíèè P.aeruginosa ë¸ãî÷íûõ èíôåêöèé

â êà÷åñòâå èíäèêàòîðíûõ èíôåêöèé áûëè âûáðà-

íû âåíòèëÿòîðíî-àññîöèèðîâàííàÿ ïíåâìîíèÿ

(ÂÀÏ) è ìóêîâèñöèäîç (ÌÂ). Áûëè îïðåäåëåíû

çíà÷åíèÿ ÌÏÊ POL7001 è àíòèáèîòèêîâ ñðàâíå-

íèÿ â îòíîøåíèè ðåôåðåíñ- è êëèíè÷åñêèõ øòàì-

ìîâ P.aeruginosa. Òåðàïåâòè÷åñêóþ ýôôåêòèâíîñòü

îöåíèâàëè ïðè ââåäåíèè àíòèáèîòèêà â ë¸ãêèå

ìûøàì ñ îñòðîé è õðîíè÷åñêîé P.aeruginosa ïíåâ-

ìîíèåé. POL7001 ïðîäåìîíñòðèðîâàë âûñîêóþ in
vitro àêòèâíîñòü â îòíîøåíèè áîëüøîãî íàáîðà

øòàììîâ P.aeruginosa, âûäåëåííûõ îò áîëüíûõ

ÌÂ, âêëþ÷àÿ øòàììû ñ ìóëüòèëåêàðñòâåííîé óñ-

òîé÷èâîñòüþ è àäàïòèðîâàííûìè ôåíîòèïàìè,

êàê-òî ìóêîèäíûì è ãèïåðìóòàáèëüíûì. Ýôôåê-

òèâíîñòü POL7001 áûëà ïîêàçàíà êàê íà îáû÷íûõ,

òàê è íà ÌÂ ìûøàõ. Êðîìå ñíèæåíèÿ áàêòåðèàëü-

íîé íàãðóçêè â ë¸ãêèõ, ó ìûøåé, ëå÷åííûõ

POL7001, íàáëþäàëè ïðîãðåññèðóþùåå óâåëè÷å-

íèå ìàññû òåëà, ñíèæåíèå ìàðê¸ðîâ âîñïàëåíèÿ,

÷òî ñâèäåòåëüñòâîâàëî îá îáùåì óëó÷øåíèè èõ ñî-

ñòîÿíèÿ. Êàê ïîêàçàëè ôàðìàêîêèíåòè÷åñêèå èñ-

ñëåäîâàíèÿ, ïîñëå ë¸ãî÷íîãî ââåäåíèÿ POL7001

åãî êîíöåíòðàöèè â ë¸ãêèõ äîñòèãàëè çíà÷èòåëü-

íûõ çíà÷åíèé, ïðè íèçêîé ñèñòåìíîé ýêñïîçèöèè.

Ïðåäïîëàãàþòñÿ äàëüíåéøèå èññëåäîâàíèÿ.

POL7001 â êà÷åñòâå íîâîãî òåðàïåâòè÷åñêîãî ñðåä-

ñòâà ïðè ëå÷åíèè ë¸ãî÷íûõ èíôåêöèé, âûçûâàå-

ìûõ P.aeruginosa. 

* Polyphor Ltd., Allschwil, Switzerland.
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Áèîïë¸íêè Acinetobacter baumannii òðóäíî ïîääà-

þòñÿ óäàëåíèþ. Èññëåäîâàëè äåéñòâèå ìåðîïåíå-

ìà (2 ìã/ë), èìèïåíåìà (2 ìã/ë), ñóëáàêòàìà (4

ìã/ë), êîëèñòèíà(2 ìã/ë) è òèãåöèêëèíà (2 ìë/ë),

âçÿòûõ ïî îòäåëüíîñòè è â êîìáèíàöèè, íà âêëþ-

÷¸ííûå â áèîïë¸íêó êëåòêè A.baumannii óñòîé÷è-

âîãî è ÷óâñòâèòåëüíîãî ê êàðáàïåíåìàì (CRAb è

CSAb, ñîîòâåòñòâåííî) øòàììîâ, à òàêæå íà ñòðî-

åíèå áèîïë¸íêè. Áûëè èñïîëüçîâàíû A.baumannii
ATCC 15151 (Ab15151) è åãî òðàíñôîðìàíò, ñóïåð-

ïðîäóöåíò ÎÕÀ-82, 2 êëèíè÷åñêèõ CSAb è 2 êëè-

íè÷åñêèõ CRAb øòàììà ðàçíîé êëîíàëüíîñòè.

Çíà÷åíèÿ ÌÏÊ äëÿ çàêëþ÷¸ííûõ â áèîïë¸íêó

êëåòîê âñåõ 6 èñïûòàííûõ øòàììîâ áûëè áîëåå

÷åì â 50 ðàç âûøå çíà÷åíèé ÌÏÊ äëÿ ïëàíêòîí-

íûõ êëåòîê. Ïî ÷èñëó îñòàâøèõñÿ æèçíåñïîñîá-



íûõ êëåòîê CSAb â ïë¸íêå ìåðîïåíåì ïðîÿâèë íà-

èâûñøóþ áàêòåðèöèäíóþ àêòèâíîñòü ïî ñðàâíå-

íèþ ñ îñòàëüíûìè àíòèáèîòèêàìè. Â îòíîøåíèè

2-õ êëèíè÷åñêèõ CRAb øòàììîâ êîìáèíàöèè ìå-

ðîïåíåì+ñóëáàêòàì è ñóëáàêòàì+òèãåöèêëèí ïî-

ñëå 48 ÷ îáðàáîòêè ïîêàçàëè àêòèâíîñòü, áîëåå

÷åì â 100 ðàç ïðåâûøàþùóþ àêòèâíîñòü àíòèáèî-

òèêîâ, âçÿòûõ â îòäåëüíîñòè. Äåéñòâèå àíòèáèî-

òèêîâ íà ñòðóêòóðó áèîïë¸íêè èññëåäîâàëè íà

êîíôîêàëüíîì ëàçåðíîì ñêàíèðóþùåì ìèêðî-

ñêîïå ïîñëå îêðàøèâàíèÿ çåë¸íûì ôîñôîðåñöè-

ðóþùèì ñ èñïîëüçîâàíèåì ïðîãðàììû COM-

STAT. Ïîñëå ýêñïîçèöèè ñ ìåðîïåíåìîì è

èìèïåíåìîì íàáëþäàëè çíà÷èòåëüíîå ñíèæåíèå

òîëùèíû áèîïë¸íêè. Êîìáèíàöèÿ ìåðîïå-

íåì+ñóëáàêòàì ñóùåñòâåííî ñíèæàëà áèîìàññó è

òîëùèíó áèîïë¸íêè, óâåëè÷èâàëà êîýôôèöèåíò å¸

øåðîõîâàòîñòè, ñî÷åòàíèå ñóëüáàêòàì+òèãåöèê-

ëèí óìåíüøàëî ìàêñèìàëüíóþ è ñðåäíþþ òîëùè-

íó áèîïë¸íêè â îòëè÷èå îò îòäåëüíî âçÿòûõ àíòè-

áèîòèêîâ. Ìåðîïåíåì áûë àêòèâåí â îòíîøåíèè

êëåòîê CSAb, âêëþ÷¸ííûõ â áèîïë¸íêè, òîãäà êàê

êîìáèíàöèÿ ìåðîïåíåì+ñóëáàêòàì ïðîÿâëÿëà ñè-

íåðãèäíûé ýôôåêò â îòíîøåíèè êëåòîê CRAb è

çíà÷èòåëüíåå íàðóøàëà ñòðóêòóðó áèîïë¸íêè, ÷åì

ïðè îáðàáîòêå îòäåëüíûìè àíòèáèîòèêàìè.

* Institute of Clinical Medicine, School of Medicine,

National Yang-Ming University, Taipei, Taiwan.
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