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В ПОМОЩЬ ПРАКТИКУЮЩЕМУ ВРАЧУ

Ââåäåíèå
Ýíòåðîêîêêè ðàçëè÷íûõ âèäîâ ÿâëÿþòñÿ åñòåñò-

âåííûìè îáèòàòåëÿìè îðãàíèçìà ÷åëîâåêà, â ÷àñò-

íîñòè êèøå÷íèêà, è â òî æå âðåìÿ — ïðåäñòàâèòåëÿ-

ìè ãðóïïû óñëîâíî-ïàòîãåííûõ ìèêðîîðãàíèçìîâ,

êîòîðûå, îáëàäàÿ âèðóëåíòíûì ïîòåíöèàëîì, ìîãóò

ñòàòü ïðè÷èíîé âîçíèêíîâåíèÿ ýíäîãåííûõ èíôåê-

öèé [1]. Ïðîáëåìà ïàòîãåííîñòè ýíòåðîêîêêîâ íå-

îòäåëèìà îò èõ àíòèáèîòèêîðåçèñòåíòíîñòè [2]. Ýòî

ñâÿçàíî êàê ñ íàëè÷èåì ïðèðîäíûõ äåòåðìèíàíò ïà-

òîãåííîñòè è óñòîé÷èâîñòè ê àíòèáèîòèêàì â îäíèõ

è òåõ æå íîñèòåëÿõ ãåíåòè÷åñêîé èíôîðìàöèè, òàê è

ñ ïðèîáðåòåíèåì ýíòåðîêîêêàìè ãåíåòè÷åñêèõ äå-

òåðìèíàíò ëåêàðñòâåííîé óñòîé÷èâîñòè ñ ïîñëåäó-

þùèì îáìåíîì ãåíàìè, êîäèðóþùèìè àíòèáèîòè-

êîðåçèñòåíòíîñòü [3].

Â ñâÿçè ñ ýòèì ïðåäñòàâëÿåò èíòåðåñ ìîëåêó-

ëÿðíî-ãåíåòè÷åñêîå èññëåäîâàíèå àíòèáèîòèêî-

ðåçèñòåíòíîñòè ýíòåðîêîêêîâ êèøå÷íèêà êàê

ïîòåíöèàëüíûõ âîçáóäèòåëåé ýíäîãåííîé èí-

ôåêöèè, à òàêæå êëèíè÷åñêèõ èçîëÿòîâ ýíòåðî-

êîêêîâ äëÿ îöåíêè ðèñêà ôîðìèðîâàíèÿ ðåçèñ-

òåíòíîñòè ê àíòèáàêòåðèàëüíûì ïðåïàðàòàì.

Äàííàÿ ðàáîòà âûïîëíåíà ñ öåëüþ èçó÷åíèÿ

àíòèáèîòèêîðåçèñòåíòíîñòè íà óðîâíå ôåíî- è

ãåíîòèïà øòàììîâ ýíòåðîêîêêîâ êàê ïðåäñòàâè-

òåëåé ñèìáèîòè÷åñêîé ìèêðîôëîðû êèøå÷íèêà

è âîçáóäèòåëåé èíôåêöèîííî-âîñïàëèòåëüíûõ

çàáîëåâàíèé.

Âûÿâëåíà âûñîêàÿ ðåçèñòåíòíîñòü ýíòåðîêîêêîâ ê ïðèìåíÿåìûì àíòèáàêòåðèàëüíûì ïðåïàðàòàì: òåòðàöèêëèíó, öèïðîô-
ëîêñàöèíó è àìïèöèëëèíó. Íàèáîëüøåé àêòèâíîñòüþ â îòíîøåíèè êëèíè÷åñêèõ èçîëÿòîâ Enterococcus spp. õàðàêòåðèçóþò-
ñÿ ñòðåïòîìèöèí, ãåíòàìèöèí è âàíêîìèöèí; â îòíîøåíèè ýíòåðîêîêêîâ êèøå÷íîé ìèêðîôëîðû — ñòðåïòîìèöèí è ãåíòà-
ìèöèí. Ñ ïîìîùüþ ïîëèìåðàçíîé öåïíîé ðåàêöèè (ÏÖÐ) ïîêàçàíî íàëè÷èå â èçîëÿòàõ ãåíåòè÷åñêèõ äåòåðìèíàíò
ðåçèñòåíòíîñòè ê àìèíîãëèêîçèäàì, ãëèêîïåïòèäàì è òåòðàöèêëèíó. Ïðè ñîïîñòàâëåíèè äàííûõ áàêòåðèîëîãè÷åñêîãî è ãå-
íåòè÷åñêîãî òåñòèðîâàíèÿ âûÿâëåíû ôåêàëüíûå è êëèíè÷åñêèå èçîëÿòû Enterococcus spp., èìåþùèå ãåíû ðåçèñòåíòíîñòè ê
àìèíîãëèêîçèäàì è ãëèêîïåïòèäàì, íî íå ñôîðìèðîâàâøèå âûðàæåííóþ êëèíè÷åñêóþ óñòîé÷èâîñòü ê äàííûì ÀÁÏ.

Êëþ÷åâûå ñëîâà: Enterococcus spp., àíòèáàêòåðèàëüíûå ïðåïàðàòû, àíòèáèîòèêîðåçèñòåíòíîñòü.

High resistance of enterococci to the currently used antibacterials, such as tetracycline, ciprofloxacin and ampicillin was
observed. Streptomycin, gentamicin and vancomycin showed the highest activity against the clinical isolates of Enterococcus
spp. Streptomycin and gentamicin showed the highest activity against the intestinal enterococci. The PCR revealed the pres-
ence of the genetic determinants of resistance to aminoglycosides, glycopeptides and tetracycline in the isolates. The compari-
son of the results of the bacteriological and genetic tests provided detection of fecal and clinical isolates of Enterococcus spp.
possessing the genes of resistance to aminoglycosides and glycopeptides, still without the finally developed significant clinical
resistance to the above antibacterials.

Key wors: Enterococcus spp., antibacterials, antibiotic resistance.
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Ìàòåðèàë è ìåòîäû
Øòàììû è óñëîâèÿ êóëüòèâèðîâàíèÿ. Â èññëåäîâàíèè èñ-

ïîëüçîâàíî 80 øòàììîâ ýíòåðîêîêêîâ, âûäåëåííûõ èç ôåêà-

ëèé êëèíè÷åñêè çäîðîâûõ ëèö ïðè îáñëåäîâàíèè íà äèñáèîç

êèøå÷íèêà, èç íèõ: 44 øòàììà — Enterococcus faecalis, 36 —

E.faecium. 36 øòàììîâ ýíòåðîêîêêîâ, âûäåëåííûõ èç êëèíè-

÷åñêîãî ìàòåðèàëà, â òîì ÷èñëå: 23 øòàììà — èç ìî÷è ïðè èí-

ôåêöèè ìî÷åâûâîäÿùèõ ïóòåé; 4 øòàììà — èç ðàíåâîãî îòäå-

ëÿåìîãî (ãíîéíûé ýêññóäàò); 9 øòàììîâ — èç ñìûâîâ ñ êîæè

íîâîðîæä¸ííûõ ïðè íàëè÷èè âîñïàëèòåëüíûõ çàáîëåâàíèé

óðîãåíèòàëüíîãî òðàêòà ó ðîæåíèö, èç íèõ: 32 øòàììà — E.fae-
calis è 4 — E.faecium.

Ýíòåðîêîêêè âûäåëÿëè ïóò¸ì ïîñåâà èññëåäóåìîãî ìàòå-

ðèàëà íà ñðåäó Enterococcosel-Agar (Becton Dickinson, ÑØÀ).

Èäåíòèôèêàöèÿ ýíòåðîêîêêîâ. Øòàììû èäåíòèôèöè-

ðîâàëè ñ ïîìîùüþ ìóëüòèïëåêñíîé ïîëèìåðàçíîé öåïíîé

ðåàêöèè (ÏÖÐ) ñ èñïîëüçîâàíèåì èçâåñòíûõ ïðàéìåðîâ ïî

âèäîñïåöèôè÷åñêèì ãåíàì, êîäèðóþùèì ñèíòåç ñóïåðîê-

ñèääèñìóòàçû (òàáë. 1) [4]. Ñèíòåç ïðàéìåðîâ îñóùåñòâëåí

êîìïàíèåé «ÑÈÍÒÎË», Ìîñêâà.

ÏÖÐ ïðîâîäèëè ñ 1 ìêë áàêòåðèàëüíîãî ëèçàòà â òåðìî-

öèêëåðå «Òåðöèê» (ÄÍÊ-òåõíîëîãèÿ, Ðîññèÿ) ïî ñëåäóþùåìó

ïðîòîêîëó: 1-é öèêë — 92°C, 4 ìèí; 30 öèêëîâ: 92°C, 30 ñ; 55°C,

1 ìèí; 72°C, 1 ìèí; ïîñëåäíèé öèêë âêëþ÷àë ýëîíãàöèþ â òå÷å-

íèå 7 ìèí ïðè 72°C. Ïðîäóêòû àìïëèôèêàöèè àíàëèçèðîâàëè

ïóò¸ì ýëåêòðîôîðåòè÷åñêîãî ðàçäåëåíèÿ â ãîðèçîíòàëüíîì 1%

àãàðîçíîì ãåëå, îêðàøåííîì ýòèäèÿ áðîìèäîì. Â êà÷åñòâå ìàð-

êåðîâ èñïîëüçîâàëè GeneRuler 1 kbp DNA Ladder è GeneRuler

100 bp DNA Ladder (Fermentas, Ëèòâà). Ïîëîæèòåëüíîå çàêëþ-

÷åíèå î íàëè÷èè ãåíà äåëàëè ïðè îáíàðóæåíèè â äîðîæêå ñïå-

öèôè÷åñêîé ñâåòÿùåéñÿ ïîëîñû îïðåäåë¸ííîé ìàññû, êîòîðóþ

óñòàíàâëèâàëè ïî ëèíåéêå ìîëåêóëÿðíûõ ìàññ.

×óâñòâèòåëüíîñòü ýíòåðîêîêêîâ ê àíòèáàêòåðèàëüíûì ïðå-
ïàðàòàì. ×óâñòâèòåëüíîñòü ìèêðîîðãàíèçìîâ ê àíòèáàêòåðè-

àëüíûì ïðåïàðàòàì (ÀÁÏ) îïðåäåëÿëè äèñêî-äèôôóçèîííûì

ìåòîäîì ñîãëàñíî ÌÓÊ 4.2.1890-04 «Îïðåäåëåíèå ÷óâñòâè-

òåëüíîñòè ìèêðîîðãàíèçìîâ ê àíòèáàêòåðèàëüíûì ïðåïàðà-

òàì» [5]. Â ðàáîòå èñïîëüçîâàëè ñòàíäàðòíûå äèñêè ïðîìûø-

ëåííîãî ïðîèçâîäñòâà (ÇÀÎ «Íàó÷íî-èññëåäîâàòåëüñêèé

öåíòð ôàðìàêîòåðàïèè», Ñàíêò-Ïåòåðáóðã), ñîäåðæàùèå ñëå-

äóþùèå àíòèáèîòèêè: âàíêîìèöèèí, àìïèöèëëèí, òåòðàöèê-

ëèí, ëèíåçîëèä, öèïðîôëîêñàöèí, íîðôëîêñàöèí, ñòðåïòî-

ìèöèí, ãåíòàìèöèí.

Îáíàðóæåíèå ãåíîâ àíòèáèîòèêîðåçèñòåíòíîñòè. Îáíàðó-

æåíèå ãåíîâ àíòèáèîòèêîðåçèñòåíòíîñòè îñóùåñòâëÿëè ñ ïî-

ìîùüþ ÏÖÐ ïî ñòàíäàðòíîé ñõåìå: ãåíû ðåçèñòåíòíîñòè ê

àìèíîãëèêîçèäàì — ïî S. Vakulenko et al. [6]; ãåíû ðåçèñòåíò-

íîñòè ê ãëèêîïåïòèäàì — ïî R. Patel et al. [7]; ãåíû ðåçèñòåíò-

íîñòè ê òåòðàöèêëèíàì — ïî E. De Leener et al. [8]. Èñïîëüçî-

âàëè ïðàéìåðû, ñèíòåçèðîâàííûå êîìïàíèåé «ÑÈÍÒÎË»,

Ìîñêâà (òàáë. 2).

Ïîëó÷åííûå äàííûå îáðàáîòàíû ñòàòèñòè÷åñêè [9].

Ðåçóëüòàòû èññëåäîâàíèÿ
Â õîäå èññëåäîâàíèÿ àíòèáèîòèêîðåçèñòåíòíî-

ñòè äèñêî-äèôôóçèîííûì ìåòîäîì áûëî óñòàíîâ-
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Âèä ýíòåðîêîêêà Ãåí Ïðàéìåðû Ïîñëåäîâàòåëüíîñòü 5'-3' Ðàçìåð ïðîäóêòà ðåàêöèè, ï.î.

E.faecalis sodA FL1 ACTTATGTGACTAACTTAACC 360

FL2 TAATGGTGAATCTTGGTTTGG

E.faecium sodA FM1 GAAAAAACAATAGAAGAATTAT 215

FM2 TGCTTTTTTGAATTCTTCTTTA

E.durans sodA DU1 CCTACTGATATTAAGACAGCG 295

DU2 TAATCCTAAGATAGGTGTTTG

E.casseliflavus sodA CA1 TCCTGAATTAGGTGAAAAAAC 288

CA2 GCTAGTTTACCGTCTTTAACG

E.gallinarum sodÀ GA1 TTACTTGCTGATTTTGATTCG 173

GA2 TGAATTCTTCTTTGAAATCAG

E.hirae sodA HI1 CTTTCTGATATGGATGCTGTC 187

HI2 TAAATTCTTCCTTAAATGTTG

Таблица 1. Праймеры, использованные для идентификации энтерококков [4]

Õàðàêòåðèñòèêà Ãåí Ïðàéìåðû Ïîñëåäîâàòåëüíîñòü 5'-3' Ðàçìåð ïðîäóêòà 
àíòèáèîòèêîðåçèñòåíòíîñòè ðåàêöèè, ï.î.

Âûñîêèé óðîâåíü ðåçèñòåíòíîñòè aac(6’)-Ie- Hlra 1 CAGGAATTTATCGAAAATGGTAGAAAAG 369

ê ãåíòàìèöèíó aph(2’’)-Ia Hlra 2 CACAATCGACTAAAGAGTACCAATC

Ðåçèñòåíòíîñòü ê àìèíîãëèêîçèäàì aph(3’)-IIIa Hlra 3 GGCTAAAATGAGAATATCACCGG 523

(êðîìå ãåíòàìèöèíà) Hlra 4 CTTTAAAAAATCATACAGCTCGCG

ant(4’)-Ia Hlra 5 CAAACTGCTAAATCGGTAGAAGCC 294

Hlra 6 GGAAAGTTGACCAGACATTACGAACT

Ðåçèñòåíòíîñòü ê âàíêîìèöèíó vanA vanA-FOR CATGACGTATCGGTAAAATC 885

è òåéêîïëàíèíó vanAB-REV ACCGGGCAGRGTATTGAC

Ðåçèñòåíòíîñòü ê ðàçëè÷íûì vanB vanA-FOR CATGACGTATCGGTAAAATC 885

êîíöåíòðàöèÿì âàíêîìèöèíà vanAB-REV ACCGGGCAGRGTATTGAC

Ðåçèñòåíòíîñòü ê íèçêèì vanC-1 vanC123-FOR GATGGCWGTATCCAAGGA 467

êîíöåíòðàöèÿì âàíêîìèöèíà vanC1-REV GTGATCGTGGCGCTG

vanC-2/3 vanC123-FOR GATGGCWGTATCCAAGGA 429

vanC23-REV ATCGAAAAAGCCGTCTAC

Ðåçèñòåíòíîñòü ê òåòðàöèêëèíàì tetM tetM1 GGTGAACATCATAGACACGC 401

tetM2 CTTGTTCGAGTTCCAATGC

tetL tetL1 TGGTCCTATCTTCTACTCATTC 385

tetL2 TTCCGATTTCGGCAGTAC

Таблица 2. Праймеры, использованные для обнаружения детерминант антибиотикорезистентности энтеро�

кокков [6—8]
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ëåíî (ðèñ. 1), ÷òî øòàììû E.faecalis, âûäåëåííûå

ïðè ïàòîëîãèè, îòíîñèòåëüíî ðåäêî è â îäèíàêî-

âîì ïðîöåíòå ñëó÷àåâ (3±2,8%) áûëè ðåçèñòåíòíû

ê àìïèöèëëèíó è íîðôëîêñàöèíó, â 6±4,1% — ê

öèïðîôëîêñàöèíó, â 13±5,9% ñëó÷àÿõ — ê ëèíåçî-

ëèäó, òîãäà êàê äîëÿ øòàììîâ, ðåçèñòåíòíûõ ê òåò-

ðàöèêëèíó, áûëà äîâîëüíà âåëèêà è ñîñòàâëÿëà

72±7,9%.

Ñðåäè øòàììîâ E.faecium îòìå÷åíà ðåçèñòåíò-

íîñòü ê àìïèöèëëèíó, òåòðàöèêëèíó è öèïðîôëîê-

ñàöèíó, óðîâåíü ðåçèñòåíòíîñòè áûë îäèíàêîâûì

è ñîñòàâëÿë 25±21,6%.

Ïðè èçó÷åíèè àíòèáèîòèêîðåçèñòåíòíîñòè ýí-

òåðîêîêêîâ, âûäåëåííûõ èç ôåêàëèé, áûëè ïîëó÷å-

íû ñëåäóþùèå ðåçóëüòàòû. Øòàììû E.faecalis â

7±3,8% ñëó÷àåâ áûëè óñòîé÷èâû ê âàíêîìèöèíó, â

43±7,4% — ê òåòðàöèêëèíó; â 22±6,2% — ê ëèíåçî-

ëèäó; â 9±4,3% — ê öèïðîôëîêñàöèíó è â 5±3,2% —

ê íîðôëîêñàöèíó.

Ñðåäè E.faecium çíà÷èòåëüíî ðåæå ðåãèñòðèðî-

âàëèñü øòàììû, ðåçèñòåíòíûå ê âàíêîìèöèíó

(3±2,8%), òåòðàöèêëèíó (14±5,7%), ëèíåçîëèäó

(6±3,9%) è, íàïðîòèâ, â 2,1—3,6 ðàç ÷àùå — ê ôòîð-

õèíîëîíàì (öèïðîôëîêñàöèíó è íîðôëîêñàöèíó —

â 19±6,5% è 11±5,2% ñëó÷àåâ ñîîòâåòñòâåííî). Êðî-

ìå òîãî, ñðåäè ýíòåðîêîêêîâ ýòîãî âèäà 6±3,9%

øòàììîâ áûëè ðåçèñòåíòíû ê àìïèöèëëèíó.

Ïîñêîëüêó èçâåñòíî, ÷òî íà ôåíîòèïè÷åñêîì

óðîâíå íå âñåãäà ïðîÿâëÿåòñÿ èíôîðìàöèÿ, çàêî-

äèðîâàííàÿ â ãåíîìå, ìû èçó÷èëè ðàñïðîñòðàí¸í-

íîñòü ñðåäè èçó÷åííûõ øòàììîâ ýíòåðîêîêêîâ ãå-

íîâ, êîäèðóþùèõ àíòèáèîòèêîðåçèñòåíòíîñòü.

Ãåíåòè÷åñêàÿ õàðàêòåðèñòèêà àíòèáèîòèêîðå-

çèñòåíòíîñòè ýíòåðîêîêêîâ, âûäåëåííûõ ïðè èí-

ôåêöèîííî-âîñïàëèòåëüíûõ çàáîëåâàíèÿõ, ïðåä-

ñòàâëåíà íà ðèñ. 2, èç êîòîðîãî âèäíî, ÷òî ðÿä

èçîëÿòîâ, êàê ñðåäè E.faecalis, òàê è ñðåäè E.faecium,
õàðàêòåðèçóþòñÿ íàëè÷èåì ãåíîâ ðåçèñòåíòíîñòè ê

àìèíîãëèêîçèäàì, ãëèêîïåïòèäàì è òåòðàöèêëèíó.

Ãåí aac(6’)-Ie-aph(2»)-Ia îáíàðóæåí ó 91±5,0%

øòàììîâ E.faecalis; ãåíû aph(3’)-IIIa è ant(4’)-Ia —

ó 28±7,9 è 19±6,9% øòàììîâ ýòîãî âèäà, ñîîòâåòñò-

âåííî, à òàêæå ó 50±25,0% øòàììîâ E.faecium.

Ãåí vanA âûÿâëåí ó 88±5,7% øòàììîâ E.faecalis
è ó 75±21,6% øòàììîâ E.faecium; ãåí vanC-2/3 —

òîëüêî ó êóëüòóð E.faecalis â 22±4,5% ñëó÷àåâ; ãåí

vanC-1 çàôèêñèðîâàí ó 9±5,0% êóëüòóð E.faecalis è

ó 25±21,6% E.faecium. Øòàììîâ, ñîäåðæàùèõ ãåí

vanB, âûÿâëåíî íå áûëî.

Èçó÷åíèå ðåçèñòåíòíîñòè ê òåòðàöèêëèíàì íà

ãåíåòè÷åñêîì óðîâíå ó êëèíè÷åñêèõ èçîëÿòîâ

ïîçâîëèëî îáíàðóæèòü ó êóëüòóð E.faecalis òîëüêî

ãåí tetM (69±8,1% èçîëÿòîâ), òîãäà êàê ó øòàììîâ

E.faecium, íàðÿäó ñ äàííûì ãåíîì, çàðåãèñòðèðî-

âàí ãåí tetL (25±21,6% è 50±25,0% èçîëÿòîâ ñîîò-

âåòñòâåííî).

Ïðè èññëåäîâàíèè ôåêàëüíûõ èçîëÿòîâ ýíòå-

ðîêîêêîâ íà íàëè÷èå ãåíîâ ðåçèñòåíòíîñòè ê àìè-

íîãëèêîçèäàì áûëî óñòàíîâëåíî, ÷òî íàèáîëåå ÷à-

ñòî ãåí aac(6’)-Ie-aph(2’’)-Ia ðåãèñòðèðîâàëñÿ ó

êóëüòóð E.faecalis (45±7,5%), ðåæå — ó êóëüòóð

E.faecium (17±6,2%) (ð<0,05), íàïðîòèâ, ãåí ant(4’)-
Ia ÷àùå âûÿâëÿëè ó øòàììîâ E.faecium (20±6,6%),

÷åì ó øòàììîâ E.faecalis (4±2,9%) (ð<0,05); ãåí

Рис. 1. Частота встречаемости резистентных штаммов среди фекальных и клинических изолятов энтеро�

кокков



aph(3’)-IIIa îáíàðóæåí ó 55±7,5% øòàììîâ E.fae-
calis è ó 20±6,6% E.faecium (ð<0,001).

Ãåíû óñòîé÷èâîñòè ê ãëèêîïåïòèäàì ÷àùå ðå-

ãèñòðèðîâàëè ó øòàììîâ E.faecium: òàê, ãåí vanA
âûÿâëåí ó 39±8,1% èçîëÿòîâ E.faecium è ó 7±3,8%

êóëüòóð E.faecalis (ð<0,001), ãåí vanC-1 ó 17±6,2%

êóëüòóð E.faecium è ó 5±3,2% E.faecalis (p<0,05), ãåí

vanC-2/3 — ó 17±6,2% øòàììîâ E.faecium è ó

4±2,9% E.faecalis.

Ãåí ðåçèñòåíòíîñòè ê ðàçëè÷íûì êîíöåíòðà-

öèÿì âàíêîìèöèíà (vanB) ó ôåêàëüíûõ øòàììîâ

íå âûÿâëåí.

Ãåí tetM áûë îáíàðóæåí ó 21±6,1% øòàììîâ

E.faecalis è ó 7±4,2% øòàììîâ E.faecium (ð<0,05),

âûäåëåííûõ èç ôåêàëèé, ãåí tetL — âûÿâëåí ó êóëü-

òóð E.faecalis è E.faecium â 5±3,2 è 3±2,8% ñëó÷àåâ

ñîîòâåòñòâåííî.

Òàêèì îáðàçîì, â õîäå èññëåäîâàíèÿ àíòèáè-

îòèêîðåçèñòåíòíîñòè ýíòåðîêîêêîâ, âûäåëåí-

íûõ èç ðàçíûõ èñòî÷íèêîâ, áûëî óñòàíîâëåíî,

÷òî äàííîé ñïîñîáíîñòüþ õàðàêòåðèçîâàëèñü

72±7,4% øòàììîâ èç ïàòîëîãè÷åñêîãî ìàòåðèàëà

è 51±5,5% ôåêàëüíûõ èçîëÿòîâ, ó êîòîðûõ îáíà-

ðóæåíà ðåçèñòåíòíîñòü ê òîìó èëè èíîìó êëàññó

àíòèáàêòåðèàëüíûõ ïðåïàðàòîâ. Îäíàêî, ó ðÿäà

ôåêàëüíûõ èçîëÿòîâ îáîèõ âèäîâ, â îòëè÷èå îò

êëèíè÷åñêèõ, îòìå÷åíà ðåçèñòåíòíîñòü ê âàíêî-

ìèöèíó, êðîìå òîãî, øòàììû E.faecium õàðàêòå-

ðèçîâàëèñü ðåçèñòåíòíîñòüþ ê ëèíåçîëèäó è

íîðôëîêñàöèíó, òîãäà êàê ñðåäè êëèíè÷åñêèõ

èçîëÿòîâ òàêèå øòàììû îòñóòñòâîâàëè.

Óñòàíîâëåíî, ÷òî àíòèáèîòèêîðåçèñòåíòíûå

øòàììû ÷àùå âñòðå÷àëèñü ñðåäè E.faecalis
(30±5,2%), ÷åì ñðåäè Å.faecium (15±5,5%) (ð<0,05).

Îòìå÷åíà âûñîêàÿ óñòîé÷èâîñòü E.faecalis, âûäå-

ëåííûõ èç ðàçíûõ èñòî÷íèêîâ, ê òåòðàöèêëèíó, à

òàêæå E.faecium, âûäåëåííûõ èç ïàòîëîãè÷åñêîãî

ìàòåðèàëà, ê òåòðàöèêëèíó, àìïèöèëëèíó è öèïðî-

ôëîêñàöèíó. Âìåñòå ñ òåì, ó øòàììîâ E.faecium,

âûäåëåííûõ èç ôåêàëèé, ñïåêòð ðåçèñòåíòíîñòè ê

èçó÷åííûì àíòèáàêòåðèàëüíûì ïðåïàðàòàì îêà-

çàëñÿ áîëåå øèðîêèì ïî ñðàâíåíèþ ñ èçîëÿòàìè èç

êëèíè÷åñêîãî ìàòåðèàëà.

Âñå èçó÷åííûå ýíòåðîêîêêè îáëàäàëè ÷óâñòâè-

òåëüíîñòüþ ê àìèíîãëèêîçèäàì, à øòàììû, âûäå-

ëåííûå èç êëèíè÷åñêîãî ìàòåðèàëà, åù¸ è ê ãëèêî-

ïåïòèäàì. Íåîáõîäèìî îòìåòèòü, ÷òî ðåçóëüòàòû

îïðåäåëåíèÿ ÷óâñòâèòåëüíîñòè ê ãåíòàìèöèíó,

ñòðåïòîìèöèíó è âàíêîìèöèíó, ïîëó÷åííûå â õîäå

íàøåãî èññëåäîâàíèÿ, íåñêîëüêî îòëè÷àëèñü îò äàí-

íûõ çàðóáåæíûõ è îòå÷åñòâåííûõ àâòîðîâ [10—12].

Îäíàêî ïðîâåä¸ííîå ìîëåêóëÿðíî-ãåíåòè÷åñêîå

èññëåäîâàíèå àíòèáèîòèêîðåçèñòåíòíîñòè âûÿâè-

ëî íàëè÷èå ó áîëüøèíñòâà êëèíè÷åñêèõ èçîëÿòîâ

E.faecalis ãåíîâ óñòîé÷èâîñòè ê àìèíîãëèêîçèäàì è

ãëèêîïåïòèäàì. Â ìåíüøåì ïðîöåíòå ñëó÷àåâ ãåíû

ðåçèñòåíòíîñòè ê àíòèìèêðîáíûì ïðåïàðàòàì ðå-

ãèñòðèðîâàëèñü ó øòàììîâ, âûäåëåííûõ èç ôåêà-
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Рис. 2. Генетическая характеристика антибиотикорезистентности фекальных и клинических изолятов энтеро�

кокков

Примечание: aac(6')�le�aph(2'')�la � ген устойчивости к гентамицину; aph(3')�llla и ant(4')�la � гены устойчивости к ами�
ногликозидам; vanA, vanB, vanC�1 и vanC�2/3 � гены устойчивости к гликопептидам; tet L и tet M � гены устойчивости к
тетрациклину.
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В ПОМОЩЬ ПРАКТИКУЮЩЕМУ ВРАЧУ

ëèé (èñêëþ÷åíèå — ãåí aph(3’)-IIIa ó E.faecalis).

Ìåòîäîì êîððåëÿöèîííîãî àíàëèçà ó èññëåäóåìûõ

øòàììîâ ýíòåðîêîêêîâ, èçîëèðîâàííûõ èç êëèíè-

÷åñêîãî ìàòåðèàëà è êèøå÷íîãî áèîòîïà, îáíàðó-

æåíà îáðàòíàÿ âçàèìîñâÿçü (r=-0,938 (ð<0,001) è

r=-0,701 (ð<0,001) ñîîòâåòñòâåííî) ìåæäó íàëè÷è-

åì â ãåíîìå ãåíåòè÷åñêèõ äåòåðìèíàíò ðåçèñòåíò-

íîñòè ê àìèíîãëèêîçèäàì è ôåíîòèïè÷åñêèì ïðî-

ÿâëåíèåì ïðèçíàêà. Âûÿâëåííàÿ çàêîíîìåðíîñòü

ìîæåò áûòü ñâÿçàíà ñ òåì, ÷òî äàííûå ïðåïàðàòû â

ïîñëåäíåå âðåìÿ ðåäêî èñïîëüçóþòñÿ â òåðàïèè èí-

ôåêöèîííî-âîñïàëèòåëüíûõ çàáîëåâàíèé ýíòåðî-

êîêêîâîé ýòèîëîãèè, â ñâÿçè ñ ýòèì íå âîçíèêàåò

ñåëåêòèâíîãî äàâëåíèÿ àíòèáèîòèêîâ, ñïîñîáñòâó-

þùåãî ôåíîòèïè÷åñêîìó ïðîÿâëåíèþ ïðèçíàêà

àíòèáèîòèêîðåçèñòåíòíîñòè. Äëÿ èçó÷åííûõ êëè-

íè÷åñêèõ èçîëÿòîâ Enterococcus spp. òàêæå áûëî õà-

ðàêòåðíî íàëè÷èå ãåíåòè÷åñêèõ äåòåðìèíàíò ðåçè-

ñòåíòíîñòè ê ãëèêîïåïòèäàì ïðè îòñóòñòâèè èõ

ýêñïðåññèè (r=-0,938 (ð<0,001)).

Ïîëó÷åííûå íàìè ñâåäåíèÿ î âûñîêîé ðåçèñ-

òåíòíîñòè ýíòåðîêîêêîâ ê òåòðàöèêëèíó è íàëè÷èå

ó íèõ ãåíîâ óñòîé÷èâîñòè ïîäòâåðæäàþò äàííûå

ëèòåðàòóðû [13, 14] è ñâèäåòåëüñòâóþò î òîì, ÷òî òå-

òðàöèêëèíû íå äîëæíû èñïîëüçîâàòüñÿ äëÿ òåðà-

ïèè ýíòåðîêîêêîâûõ èíôåêöèé. Êîððåëÿöèîííûé

àíàëèç àíòèáèîòèêîðåçèñòåíòíîñòè êëèíè÷åñêèõ è

ôåêàëüíûõ êóëüòóð ýíòåðîêîêêîâ ê òåòðàöèêëèíó

íà óðîâíå ôåíî- è ãåíîòèïà âûÿâèë íàëè÷èå âûñî-

êîäîñòîâåðíîé ñâÿçè ìåæäó íàëè÷èåì ãåíîâ ðåçèñ-

òåíòíîñòè è ôåíîòèïè÷åñêèì ïðîÿâëåíèåì ýòîãî

ïðèçíàêà (ð<0,001).

Ñðåäñòâîì âûáîðà äëÿ òåðàïèè ýíòåðîêîêêî-

âûõ èíôåêöèé, îáóñëîâëåííûõ óñòîé÷èâûìè ê

âàíêîìèöèíó øòàììàìè, ñ÷èòàåòñÿ ëèíåçîëèä. Ïî

íàøèì äàííûì, ÷óâñòâèòåëüíîñòü ýíòåðîêîêêîâ ê

ýòîìó àíòèáàêòåðèàëüíîìó ïðåïàðàòó ñîñòàâëÿåò

95—100% äëÿ Å.faecium è 80—88% äëÿ Å.faecalis. Â

öåëîì, ïîëó÷åííûå ðåçóëüòàòû ñðàâíèìû ñ èìåþ-

ùèìèñÿ â ëèòåðàòóðå: ðåçèñòåíòíîñòü ýíòåðîêîê-

êîâ ê ëèíåçîëèäó ïðàêòè÷åñêè îòñóòñòâóåò, ñîñòàâ-

ëÿÿ íå áîëåå 0,7—7,9% [15—17], õîòÿ â íàøåì

èññëåäîâàíèè ïðîöåíò ðåçèñòåíòíûõ ê ëèíåçîëèäó

êóëüòóð áûë íåñêîëüêî âûøå.

Íàìè óñòàíîâëåíà âûñîêàÿ ðåçèñòåíòíîñòü ê

àìïèöèëëèíó ó èçîëÿòîâ E.faecium ïî ñðàâíåíèþ ñ

E.faecalis, ÷òî îòìå÷åíî è äðóãèìè àâòîðàìè, â ÷à-

ñòíîñòè [18]. Äàííûé ôàêò îáúÿñíÿåòñÿ ñïîñîáíî-

ñòüþ E.faecium ïðîäóöèðîâàòü äîïîëíèòåëüíûé

ïåíèöèëëèíñâÿçûâàþùèé áåëîê — ÏÑÁ-5, îáëà-

äàþùèé íèçêîé àôôèííîñòüþ ê β-ëàêòàìíûì àí-

òèáèîòèêàì [19].

Â êà÷åñòâå àëüòåðíàòèâíûõ ïðåïàðàòîâ äëÿ òå-

ðàïèè ýíòåðîêîêêîâûõ èíôåêöèé ðàíåå ðàññìàò-

ðèâàëèñü ôòîðõèíîëîíû [10], îäíàêî â íàñòîÿùåå

âðåìÿ ñîîáùàåòñÿ îá èõ óìåðåííîé àêòèâíîñòè

[20]. Â íàøåì èññëåäîâàíèè áûëà îöåíåíà ÷óâñòâè-

òåëüíîñòü ýíòåðîêîêêîâ ê íîðôëîêñàöèíó è öè-

ïðîôëîêñàöèíó è ïîêàçàíî, ÷òî ïåðâûé îáëàäàë

íàèáîëüøåé àêòèâíîñòüþ, òîãäà êàê öèïðîôëîêñà-

öèí áûë äîñòàòî÷íî àêòèâåí â îòíîøåíèè E.faecalis
(93±4,5% ÷óâñòâèòåëüíûõ øòàììîâ) è â ìåíüøåé

ñòåïåíè (50±20,4% øòàììîâ) — â îòíîøåíèè

E.faecium.

Âûâîäû
1. Â ïîïóëÿöèè ôåêàëüíûõ èçîëÿòîâ ýíòåðî-

êîêêîâ îáíàðóæåí áîëåå íèçêèé ïðîöåíò ðåçèñ-

òåíòíûõ øòàììîâ ê ðàçëè÷íûì àíòèìèêðîáíûì

ïðåïàðàòàì, ÷åì ñðåäè êëèíè÷åñêèõ èçîëÿòîâ

Enterococcus spp. Èñêëþ÷åíèå ñîñòàâèëè ôòîðõè-

íîëîíû: íà ôåíîòèïè÷åñêîì óðîâíå ïðîöåíò ðå-

çèñòåíòíûõ ê íîðôëîêñàöèíó áûë ìåíüøå ñðåäè

êëèíè÷åñêèõ èçîëÿòîâ.

2. Àíàëèç ãåíåòè÷åñêèõ äåòåðìèíàíò ðåçèñ-

òåíòíîñòè ñðåäè áàêòåðèé ðîäà Enterococcus ïîêà-

çàë øèðîêóþ ðàñïðîñòðàí¸ííîñòü ãåíîâ ðåçèñ-

òåíòíîñòè ê àìèíîãëèêîçèäàì, òåòðàöèêëèíàì è

ãëèêîïåïòèäàì, ñ ìàêñèìàëüíîé ÷àñòîòîé âñòðå-

÷àåìîñòè ó èçîëÿòîâ, âûäåëåííûõ îò áîëüíûõ ñ

èíôåêöèîííî-âîñïàëèòåëüíûìè çàáîëåâàíèÿìè.

3. Ìàêñèìàëüíóþ ÷óâñòâèòåëüíîñòü êàê ôå-

êàëüíûå, òàê è êëèíè÷åñêèå èçîëÿòû Enterococcus
spp., ïðîÿâëÿëè ê ñòðåïòîìèöèíó è ãåíòàìèöèíó.

Îäíàêî, ïðèíèìàÿ âî âíèìàíèå íàëè÷èå â ãåíîìå

ãåíåòè÷åñêèõ äåòåðìèíàíò ðåçèñòåíòíîñòè ê àìè-

íîãëèêîçèäàì è âîçìîæíîñòü àêòèâèçàöèè ñêðû-

òûõ ãåíåòè÷åñêèõ ìåõàíèçìîâ, öåëåñîîáðàçíîñòü

ïðèìåíåíèÿ àìèíîãëèêîçèäîâ â êà÷åñòâå ðåçåðâ-

íîé òåðàïèè ÿâëÿåòñÿ ñîìíèòåëüíîé.

4. Ñðåäè èññëåäîâàííûõ àíòèáèîòèêîâ êëè-

íè÷åñêè çíà÷èìîé àêòèâíîñòüþ â îòíîøåíèè

êóëüòóð Enterococcus spp. õàðàêòåðèçîâàëñÿ ëèíå-

çîëèä.
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