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Внутрибольничные инфекции (ВБИ) являются одной из основных проблем в отделениях реанимации и 

интенсивной терапии (ОРИТ). В исследовании представлены результаты трёхлетнего (2003-2005 гг.) ло-

кального микробиологического мониторинга за ВБИ в ОРИТ и отделениях хирургического профиля, вы-

званными энтеробактериями. Изучены этиологическая структура, профили и механизмы антибиотикорези-

стентности изолятов энтеробактерий, патогенов ВБИ в ОРИТ и отделениях хирургического профиля стаци-

онара. В исследование включены 79 клинических изолятов микроорганизмов: 52 (24,8%) – Klebsiella рneu-

moniae, 23 (11,0%) – Escherichia coli, 4 (1,9%) – Enterobacter spp. Результаты исследования легли в основу 

рекомендаций по оптимизации антибактериальной терапии ВБИ у больных, находящихся на лечении в 

ОРИТ и отделениях хирургического профиля. 
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Nosocomial infections are one of the main problems in an Intensive Care Unit. The results of three-year (2003-

2005) local microbiological monitoring of hospital infections caused by Enterobacteriaceae in the Intensive Care 

Unit and surgical department are demonstrated in the research. Etiological structure, profiles and mechanisms of 

antimicrobial resistance оf Enterobacteriaceae's isolates of nosocomial infections in the Intensive Care Unit and 

surgical department were studied. 79 clinical isolates of microorganisms are included in research: 52 (24.8%) – 

Klebsiella pneumoniae, 23 (11.0%) – Escherichia coli, 4 (1.9%) – Enterobacter spp. The results of the research 

have underlain the recommendations for antibacterial therapy's optimization of nosocomial infections in patients of 

Intensive Care Units and surgical department. 
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Одной из основных проблем в отделениях 

реанимации и интенсивной терапии (ОРИТ) 

являются внутрибольничные инфекции 

(ВБИ). Они являются одними из наиболее ча-

стых осложнений у госпитализированных 

больных. В зависимости от профиля стацио-

нара ВБИ развиваются у 5-30% пациен-

тов [14]. Они оказывают влияние на прогноз 

и исход заболеваний, снижают эффектив-

ность антибактериальной терапии, ухудшают 

эпидемиологическую ситуацию в плане рас-

пространения в ЛПУ резистентных штаммов. 

Проведение рациональной антибактери-

альной терапии невозможно без знания этио-

логии и антибиотикорезистентности приори-

тетных патогенов ВБИ. Незаменимыми ока-

зываются знания конкретной эпидемиологи-

ческой ситуации в стационаре, в частности в 

ОРИТ. Данные об этиологии, уровне природ-

ной и приобретенной резистентности патоге-

нов ВБИ, нозологической специфики в дан-

ном конкретном стационаре помогает рацио-

нально спланировать и провести этиологиче-

скую и эмпирическую антибактериальную 

терапию. 

Выбор антибактериального препарата для 

лечения инфекций у пациентов в ОРИТ и хи-

рургических отделениях является сложным, 
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ответственным и динамичным процессом. В 

ОРИТ и хирургических отделениях преобла-

дают пациенты с комбинированной и ожого-

вой травмами и опасность появления и рас-

пространения штаммов с множественной ле-

карственной устойчивостью особенно вели-

ка [2]. В этой ситуации нельзя ограничивать-

ся отдельными схемами лечения. Необходимо 

постоянно опираться на фармакокинетиче-

ские и фармакодинамические характеристики 

используемых препаратов. Кроме того, важно 

постоянно учитывать данные локального мо-

ниторинга этиологической структуры нозо-

комиальных инфекций в ОРИТ, антибиоти-

корезистентности проблемных патогенов [3]. 

В этиологической структуре ВБИ ведущая 

роль принадлежит грамотрицательным мик-

роорганизмам, в частности представителям 

семейства Enterobacteriaceae. Для этих мик-

роорганизмов характерны множественные 

механизмы резистентности, формирование в 

процессе антибиотикотерапии полирези-

стентных штаммов. При выборе рациональ-

ной антибиотикотерапии ВБИ возникают 

сложности. 

Целью исследования являлось изучение 

этиологической структуры ВБИ в ОРИТ и 

отделениях хирургического профиля детской 

городской клинической больницы (ДГКБ) 

№ 9 им. Г.Н. Сперанского г. Москвы, вызван- 

ных штаммами энтеробактерий, и уровня их 

антибиотикорезистентности для эпидемиоло-

гической характеристики заболеваемости и 

оптимизации антибактериальной терапии 

госпитальных инфекционных осложнений. 

 

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ 

ИССЛЕДОВАНИЯ 

 

Изучены 79 штаммов энтеробактерий, 

наиболее часто выделяемых в хирургических 

отделениях и ОРИТ ДГКБ № 9 им. Г.Н. Спе-

ранского города Москвы. Материал получен 

от 74 больных с подозрением на ВБИ и 4 

смывов с объектов окружающей среды из хи-

рургических отделений и ОРИТ в период с 

2003 года по 2005 год. Среди них: 52 штамма 

(65,8%) Klebsiella рneumoniae, 23 штамма 

(29,1%) Escherichia coli, 4 штамма (5,1%) En-

terobacter spp. 

Материалом для микробиологических ис-

следований являлись: отделяемое раневых 

поверхностей, патологическое отделяемое 

дренажей при абдоминальных инфекциях, 

трахеобронхиальный аспират, кровь, смывы с 

поверхностей окружающей среды. 

В исследование включены штаммы энте-

робактерий, выделенные от детей от 1 мес до 

15 лет, госпитализированных с различными 

степенями тяжести патологического состоя-

ния и проходивших лечение в ОРИТ и отде-

лениях хирургического профиля по поводу 

ожоговой болезни и других травм. Из 79 ис-

следованных штаммов бактерий, 75 выделе-

ны из патологического материала, а 4 – с объ-

ектов окружающей среды. 68 изолятов – из 

патологического материала от больных и 4 – 

из смывов с объектов окружающей среды 

ОРИТ, 6 штаммов выделены из патологиче-

ского материала от больных 6-го хирургиче-

ского отделения (ожоговая травма младшего 

детского возраста), 1 штамм – из патологиче-

ского материала от больного 3-го хирургиче-

ского отделения (ожоговая травма старшего 

детского возраста). Материал от больных из 

отделений хирургического профиля включён 

в исследование из-за особенностей данного 

стационара (поступление больных с тяжёлой 

ожоговой травмой в стационар через ОРИТ). 

Материал для исследования получен от боль-

ных с диагнозами: ожоговая травма (35 бак-

териальных культур – 46,7%), плевропневмо-

ния (1 культура – 1,3%), хирургические вме-

шательства и травмы различной степени тя-

жести (39 бактериальных культур – 52,0%). 

Идентификация выделенных культур и 

определение чувствительности к антибакте-

риальным препаратам проводились с помо-

щью автоматических анализаторов Vitek 32 и 

ATB Еxpression, "BioMerieux" (Франция). Для 

дальнейшего изучения штаммов грамотрица-

тельных бактерий, подозрительных по фено-

типу на продукцию β-лактамаз расширенного 

спектра действия (ESBL), проводилась оцен-

ка их антибиотикочувствительности к 

β-лактамам методом серийных микроразве-

дений в ионосбалансированном бульоне 

Мюллера-Хинтона (BectonDickinson, США) в 

соответствии с критериями CLSI (ранее 

NCCLS, США) [11, 12]. Чувствительность к 

антибактериальным препаратам энтеробакте-

рий определялась к ампициллину, ампицил-

лин/сульбактаму, цефокситину, цефотаксиму, 

цефтазидиму, цефтазидиму с добавлением 
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клавулановой кислоты в концентрации 4 мкг/ 

мл, цефоперазону, цефоперазон/сульбактаму, 

цефепиму, имипенему, меропенему, хлорам-

фениколу, ко-тримоксазолу, гентамицину, 

амикацину и ципрофлоксацину. Для контроля 

качества постановки теста чувствительности 

к антибиотикам использовались референтные 

штаммы E. coli АТСС 25922 и E. coli АТСС 

700603. Определение фенотипически подо-

зрительных на продукцию ESBL штаммов 

K. рneumoniae и E. coli проводилось на осно-

вании повышения их минимальной подавля-

ющей концентрации (МПК) хотя бы одного 

из цефалоспоринов III поколения до 

2,0 мкг/мл и выше с последующей постанов-

кой подтверждающего теста: сравнение МПК 

цефтазидима и цефтазидим/клавуланата. При 

снижении МПК цефтазидим/клавуланата не 

менее чем в 8 раз (на 3 последовательных 

двухкратных разведения) в сравнении со зна-

чением МПК цефтазидима без ингибитора 

штамм расценивался как подозрительный на 

продукцию ESBL. 

Результаты антибиотикочувствительности 

штаммов грамотрицательных бактерий стати-

стически обработаны с помощью компьютер-

ных программ. 

 

РЕЗУЛЬТАТЫ ИССЛЕДОВАНИЯ 

И ИХ ОБСУЖДЕНИЕ 

 

Штаммы энтеробактерий, вошедшие в ис-

следование, выделены из патологического 

материала от больных с ВБИ, проходивших 

лечение в ОРИТ (91,1%) и отделениях хирур-

гического профиля (8,9%) ДГКБ № 9 г. 

Москвы. Наиболее часто ВБИ развиваются в 

ОРИТ. По некоторым данным, несмотря на то 

что на ОРИТ приходится менее 5% всех коек 

стационаров, в них развивается 20-25% всех 

случаев ВБИ. Наибольшая частота случаев 

ВБИ регистрируется в ожоговых ОРИТ – 

64%, реже в общехирургических ОРИТ (28-

31%) [14]. Специфика изученных нозологи-

ческих форм, при которых возникает ВБИ, 

указывает на преобладание больных с хирур-

гическими вмешательствами и травмами раз-

личной степени тяжести (52%), меньше паци-

ентов с диагнозом "ожоговая травма" (46,7%). 

По данным локального микробиологиче-

ского мониторинга грамотрицательные мик-

роорганизмы занимают лидирующую пози-

цию в развитии госпитальных инфекционных 

осложнений у больных ОРИТ в ДГКБ № 9 

(рис. 1). Среди всех микроорганизмов их доля 

составляет 49%. Среди грамотрицательных 

микроорганизмов энтеробактерии представ-

ляют интерес как микроорганизмы со слож-

ными механизмами резистентности к анти-

бактериальным препаратам, в частности к 

β-лактамным антибиотикам. Рост антибиоти-

корезистентности в последнее время стано-

вится большой проблемой для лечения ин-

фекционных осложнений в ОРИТ и хирурги-

ческих отделениях. В исследование включе-

ны энтеробактерии, наиболее часто являю-

щиеся возбудителями ВБИ: K. рneumoniae 

(65,8%), E. coli (29,1%) и Enterobacter spp. 

(5,7%). 

 

Рис. 1. Частота выделения патогенов ВБИ в ДГКБ № 9 в 2003-2005 гг. 
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Таблица 1 

Антибиотикочувствительность штаммов K. рneumoniae, выделенных при ВБИ  

в хирургических отделениях и ОРИТ ДГКБ № 9 г. Москвы 

№ 

п/п 
Антибиотики 

% штаммов 

чувствительных умеренно устойчивых устойчвых 

1 Ампициллин 2,3 0 97,7 

2 Ампициллин/сульбактам 15,9 0 84,1 

3 Цефокситин 53,9 11,5 34,6 

4 Цефотаксим 20,5 6,8 72,7 

5 Цефоперазон 9,1 4,5 86,4 

6 Цефоперазон/сульбактам 75,0 18,2 6,8 

7 Цефепим 45,5 13,6 40,9 

8 Цефтазидим 36,3 20,5 43,2 

9 Имипенем 100,0 0 0 

10 Меропенем 100,0 0 0 

11 Гентамицин 38,6 9,1 52,3 

12 Амикацин 86,4 4,5 9,1 

13 Ципрофлксацин 84,1 2,3 13,6 

14 Хлорамфеникол 25,0 6,8 68,2 

15 Ко-тримаксазол 34,0 0 66,0 

 

На основании полученных данных опре-

деления МПК антибактериальных препаратов 

и, учитывая критерии CLSI, все исследован-

ные штаммы энтеробактерий распределены 

на категории: резистентные, умеренно рези-

стентные и чувствительные. 

K. рneumoniae является одним из ведущих 

патогенов ВБИ. Они вызывают от 2 до 20% 

всех случаев ВБИ [13]. Возрастающая рези-

стентность к антибактериальным препаратам 

K. рneumoniae представляет серьёзную про-

блему для выбора антибиотикотерапии ВБИ. 

K. рneumoniae является одним из наиболее 

значимых грамотрицательных микроорга-

низмов в развитии инфекционных осложне-

ний у больных хирургического профиля. 

Среди всех штаммов энтеробактерий, во-

шедших в исследование, изоляты K. рneumo- 

niae выделялись в большинстве случаев: из 

79 энтеробактерий – 52 (65,8%). 

Уровень антибиотикочувствительности 

штаммов K. рneumoniae, выделенных у боль-

ных с ВБИ, представлен в табл. 1. 

Штаммы K. рneumoniae отличались высо-

кой резистентностью к ампициллину – 97,7%, 

ингибиторозащищенному ампициллину – ам-

пициллин/сульбактаму – 84,1%, цефалоспо-

ринам III-IV поколений (к цефоперазону – 

86,4%, цефотаксиму – 72,7%, цефтазидиму – 

43,2%, цефепиму – 40,9%. Низкая активность 

цефалоспоринов III-IV поколений даёт воз-

можность предположить наличие среди ис-

следованных штаммов клебсиелл продуцен-

тов ESBL. 

Из механизмов антибиотикорезистентно-

сти для K. рneumoniae самым важным являет-

ся продукция ESBL, которые разрушают все 

β-лактамные антибиотки, за исключением 

цефамицинов (цефокситин) и карбапенемов. 

В целом по России 39% клебсиелл продуци-

руют ESBL, хотя в отдельных стационарах 

частота выделения продуцентов среди бакте-

рий рода Klebsiella возрастает до 79% [7]. По 

данным многоцентрового исследования "Mi-

cromax", проведенного в ОРИТ стационаров 

города Москвы в 1999 г., частота продукции 

ESBL у Klebsiella spp. колебалась в пределах 

от 0 до 93%, у E. coli – от 8 до 48% [6]. 

В ходе исследования изучались феноти-

пические признаки двух основных механиз-

мов устойчивости грамотрицательных бакте-

рий семейства Enterobacteriaceae: гиперпро-

дукция хромосомных β-лактамаз класса С и 

выработка ESBL. Среди изученных штаммов 

устойчивость к цефокситину (гиперпродук-

ция хромосомных β-лактамаз класса С) выяв-

лена у 34,6% энтеробактерий. Из низ 9,6% 

изолятов не являлись продуцентами ESBL (по 

данным генотипирования), т. е. у них доказа-

на исключительно только гиперпродукция 
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хромосомных β-лактамаз класса С, а у 25% 

устойчивость к цефалоспоринам III поколе-

ния возможно объясняется наличием обоих 

механизмов резистентности одновременно. 

Среди исследованных 52 штаммов клеб-

сиелл при первичном скрининге на основа-

нии снижения чувствительности (МПК≥ 

2 мкг/мл) хотя бы к одному из цефалоспори-

нов III поколения выявлены 92% фенотипи-

чески подозрительных на продукцию ESBL 

изолятов. При постановке подтверждающего 

теста – синергизма цефтазидима с клавулана-

том, количество штаммов, подозрительных на 

продукцию ESBL, снизилось до 79%. 

Таким образом, из двух основных меха-

низмов резистентности K. рneumoniae к це-

фалоспоринам наиболее распространённым 

является продукция β-лактамаз, в частности 

ESBL. 

Установлено, что устойчивость штаммов-

продуцетов ESBL рода Klebsiella к цефалос-

поринам III поколения часто ассоциируется с 

устойчивостью к аминогликозидам, реже – к 

фторхинолонам. Частота ассоциированной 

устойчивости к гентамицину может достигать 

80%, к ципрофлоксацину – 40-60% [15]. Ак-

тивность in vitro и клиническую эффектив-

ность в отношении этих микрооганизмов мо-

гут сохранять ингибиторозащищённые 

β-лактамы (цефоперазон/сульбактам), а 

наиболее надёжным режимом антибактери-

альной терапии являются карбапенемы (ими-

пенем и меропенем) [8]. Наши данные под-

тверждают это. В нашем исследовании отно-

сительно высокой активностью обладал це-

фоперазон/сульбактам – 75% чувствительных 

штаммов. Единственной группой антибиоти-

ков, к которой не выявлено устойчивости у 

данных бактерий, оказались карбапенемы. 

Высокая активность карбапенемов в отноше-

нии изученных штаммов клебсиелл объясня-

ется устойчивостью этих антибиотиков к 

гидролизу наиболее распространёнными 

β-лактамазами [5, 9, 10]. 

При анализе антибиотикочувствительно-

сти клебсиелл к аминогликозидам обращает 

внимание высокая резистентность к гентами-

цину (52,3% устойчивых штаммов) при со-

хранении активности амикацина (86,4% чув-

ствительных штаммов). Ципрофлоксацин по-

казал достаточно высокую активность (84,1% 

чувствительных штаммов), а хлорамфеникол 

и ко-тримаксазол были малоактивны (68,2% и 

66,0% резистентных штаммов соответствен-

но). 

Другим проблемным патогеном семейства 

Enterobacteriaceae является E. coli. Доля 

E. coli в этиологической структуре включён-

ных в исследование штаммов энтеробактерий 

составила 11,0%. В основном штаммы ки-

шечной палочки выделены от больных с 

травмами и осложнениями, которые возникли 

после абдоминальных хирургических вмеша-

тельств. 

Методический подход к оценке антибио-

тикочувствительности был аналогичен 

штаммам K. рneumoniae. Уровень антибиоти-

кочувствительности штаммов E. coli, выде-

ленных у больных с ВБИ, представлен в 

табл. 2. 

Штаммы E. coli отличались высокой рези-

стентностью к ампициллину – 94,7%, ингиби-

торозащищенному ампициллину – ампицил-

лину/сульбактаму – 36,8% резистентных и 

47,4% умеренно резистентных штаммов к 

цефалоспоринам III поколения (цефотакси-

му – 52,6%; цефоперазону – 73,7% устойчи-

вых штаммов). 

Высокий уровень резистентности к неко-

торым цефалоспоринам Ш поколения даёт 

возможность предположить наличие среди 

исследуемых штаммов кишечной палочки 

продуцентов ESBL. 

Гиперпродукция хромосомных β-лактамаз 

класса С по фенотипическому признаку сни-

жения активности цефокситина выявлена у 

30,4% штаммов кишечных палочек. Из них 

8,7% изолятов не являлись продуцентами 

ESBL (по данным генотипирования), а 21,4% 

штаммов, вероятно, обладали двумя основ-

ными механизмами резистентности к 

β-лактамам (хромосомные β-лактамазы клас-

са С и ESBL). Активность β-лактамных анти-

биотиков в отношении штаммов E. coli была 

достаточно низкая, кроме цефепима – 78,9%; 

цефоперазона/сульбактама – 94,1% и кар-

бапенемов – 100% чувствительных штаммов. 

Фармакодинамические исследования in vivo 

свидетельствуют, что продукция ESBL при 

величине МПК цефепима до 8,0 мкг/мл не 

сказывается на эффективности этого анти-

биотика при экспериментальных инфекци-

ях [15]. Очевидно, что цефалоспорины III-IV 

поколения нельзя рассматривать как препара- 
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Таблица 2 

Антибиотикочувствительность штаммов E. coli, выделенных при ВБИ в хирургических  

отделениях и ОРИТ ДГКБ № 9 г. Москвы 

№ п/п Антибиотики 
% штаммов 

чувствительных умеренно устойчивых устойчвых 

1 Ампициллин 5,3 0 94,7 

2 Ампициллин/сульбактам 15,8 47,4 36,8 

3 Цефокситин 65,3 4,3 30,4 

4 Цефотаксим 21,1 26,3 52,6 

5 Цефоперазон 26,3 0 73,7 

6 Цефоперазон/сульбактам 91,4 4,3 4,3 

7 Цефепим 78,9 0 21,1 

8 Цефтазидим 57,9 10,5 31,6 

9 Имипенем 100,0 0 0 

10 Меропенем 100,0 0 0 

11 Гентамицин 31,5 5,3 63,2 

12 Амикацин 84,2 0 15,8 

13 Ципрофлксацин 84,2 0 15,8 

14 Хлорамфеникол 47,4 15,8 36,8 

15 Ко-тримаксазол 42,1 0 57,9 

 

ты, полностью идентичные по чувствитель-

ности к гидролизу ESBL, сами ферменты 

также значительно различаются по способно-

сти гидролизовать различные цефалоспорины 

[1, 4, 15]. Фенотипический скрининг выявил 

78% штаммов кишечной палочки, подозри-

тельных на продукцию ESBL. 

Анализ антибиотикочувствительности ки- 

шечной палочки к аминогликозидам показал 

достаточно высокий уровень резистентности 

к гентамицину (63,2% устойчивых изолятов) 

с сохранением высокой активности к амика-

цину (84,2% чувствительных штаммов). Та-

кая же высокая активность в отношении 

E. coli выявлена у ципрофлоксацина (84,2% 

чувствительных штаммов), значительно ниже 

у хлорамфеникола (47,4% чувствительных 

штаммов) и совсем низкая у ко-тримоксазола 

(42,1% чувствительных штаммов). 

Количество штаммов рода Enterobacter, 

вошедших в исследование небольшое, всего 4 

изолята. Два из них выделены от больных с 

ожоговой травмой и два – от больных с трав-

мой другого характера. 

Все штаммы Enterobacter spp. чувстви-

тельны к карбапенемам и цефоперазон/ 

сульбактаму. Подтверждая низкую природ-

ную чувствительность к ампициллину, ампи-

циллин/сульбактаму, исследуемые штаммы 

энтеробактера резистентны к данным анти-

биотикам. Активность цефалоспоринов III-IV 

поколений варьировала от 50% у цефотакси-

ма и цефоперазона до 75% у цефтазидима и 

цефепима. Изучение чувствительности 

штаммов Enterobacter spp. к аминогликози-

дам выявило значимые различия: выше у 

амикацина, чем у гентамицина. 

Таким образом, наибольшей активностью 

в отношении проблемных патогенов ВБИ се-

мейства Enterobacteriaceae из всех исследо-

ванных антибиотиков обладают карбапе-

немы, цефоперазон/сульбактам и амикацин. 

Результаты исследований позволили 

сформулировать рекомендации по оптимиза-

ции антибактериальной терапии больных с 

инфекционными осложнениями, находящих-

ся на лечении в ОРИТ и отделениях хирурги-

ческого профиля ДГКБ № 9: 

 при инфекционных осложнениях, вы-

званных K. рneumoniae, учитывая резистент-

ность, обусловленную продукцией β-лактамаз 

расширенного спектра действия, можно ре-

комендовать карбапенемы, амикацин, ципро-

флоксацин и цефоперазон/сульбактам; 

 при инфекционных осложнениях, вы-

званных E. coli, учитывая штаммы, продуци-

рующие β-лактамазы, можно рекомендовать 

карбапенемы и ципрофлоксацин; 

 коррекция схем эмпирической анти-

бактериальной терапии инфекционных 
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осложнений в ОРИТ и отделениях хирурги-

ческого профиля должна осуществляться ре-

гулярно на основании локального микробио-

логического мониторинг за приоритетными 

патогенами ВБИ. 

Полученные данные позволяют оценить 

уровень резистентности к антибактериаль-

ным препаратам, основные механизмы 

устойчивости к β-лактамным антибиотикам 

патогенов ВБИ семейства Enterobacteriaceae в 

ОРИТ и отделениях хирургического профиля 

ДГКБ № 9 г. Москвы в исследуемый проме-

жуток времени. Такие исследования являются 

крайне важными для каждого ЛПУ, а выяв-

ленные особенности этиологии и антибиоти-

корезистентности приоритетных патогенов 

ВБИ составляют основу выбора препарата 

для эмпирической и этиотропной терапии [3, 

8]. 
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