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Klebsiella pneumoniae ÿâëÿþòñÿ íàèáîëåå ÷àñòîé ïðè÷èíîé âíóòðèáîëüíè÷íûõ èíôåêöèé. Âûäåëÿþò äâà îñíîâíûõ òèïà
K.pneumoniae (Êð) — êëàññè÷åñêèå K.pneumoniae (cKp) è ãèïåðâèðóëåíòíûå K.pneumoniae (hvKp). Â 2015 ã. â Êèòàå âïåðâûå
áûëà çàðåãèñòðèðîâàíà âñïûøêà ãîñïèòàëüíûõ èíôåêöèé, âûçâàííûõ Êð, ïðîÿâëÿþùåé îäíîâðåìåííî ïðèçíàêè ãèïåðâèðó-
ëåíòíîñòè è ìíîæåñòâåííîé óñòîé÷èâîñòè (ïðîäóêöèþ blaKPC-2). Öåëüþ íàñòîÿùåé ðàáîòû áûëà îöåíêà ÷àñòîòû ðåêòàëü-
íîé êîëîíèçàöèè ó ïàöèåíòîâ, ïîñòóïàþùèõ íà ïëàíîâîå ëå÷åíèå â îíêîëîãè÷åñêèé ñòàöèîíàð âèðóëåíòíûìè è ìíîæåñòâåí-
íî óñòîé÷èâûìè øòàììàìè Êð è Pseudomonas aeruginosa. Â èññëåäîâàíèå áûëî âêëþ÷åíî 168 ïàöèåíòîâ, èç ðåêòàëüíûõ ïðîá
êîòîðûõ áûëî âûäåëåíî 156 èçîëÿòîâ ãðàìîòðèöàòåëüíûõ áàêòåðèé. Òîëüêî îäèí èçîëÿò P.aeruginosa îêàçàëñÿ ïðîäóöåíòîì
blaVIM. Áûëî âûäåëåíî 30 èçîëÿòîâ Klebsiella spp.: Êð n=25; K.oxytoca n=3; K.planticola n=1; K.variicola n=1. Ñðåäè íèõ ïðî-
äóöåíòîâ êàðáàïåíåìàç âûÿâëåíî íå áûëî. Â äâóõ èç òð¸õ èçîëÿòîâ K.oxytoca áûëè îáíàðóæåíû ìàðêåðû ãèïåðâèðóëåíòíîñ-
òè: â îäíîì (string-test «–») — âñå 5 ãåíîâ (iucA, prmpA, prmpA2, iroB, peg-344), à òàêæå äâà äîïîëíèòåëüíûõ ãåíà âèðóëåíò-
íîñòè — terB è irp2; âî âòîðîì (string-test «+») — rmpA è irp2. Ãèïåðìóêîèäíûé ôåíîòèï íàáëþäàëñÿ ó øåñòè èçîëÿòîâ Êð è
îäíîãî K.oxytoca. Â èçîëÿòàõ Êð áûëè îáíàðóæåíû ìàðêåðû ãèïåðâèðóëåíòíîñòè, ïðåäïîëîæèòåëüíî ïëàçìèäíîé ëîêàëèçà-
öèè: iucA (àýðîáàêòèí), n=3; prmpA, n=3 (ðåãóëÿòîð ãèïåðìóêîèäíîãî ôåíîòèïà); iroB, n=2 (càëüìîõåëèí); à òàêæå peg-344
(âíóòðåííèé ìåìáðàííûé òðàíñïîðòåð), n=4; à òàêæå äåòåðìèíàíòû âèðóëåíòíîñòè ïðåäïîëîæèòåëüíî õðîìîñîìíîé ëîêàëè-
çàöèè: terB, n=1 è irp2, n=8. Â èçîëÿòå K.variikola òàêæå áûëè îáíàðóæåíû — terB è irp2. Î÷åâèäíî, ÷òî ïîñòîÿííûì ðåçåð-
âóàðîì è èñòî÷íèêîì ãåíîâ âèðóëåíòíîñòè, íàðÿäó ñ ãåíàìè ðåçèñòåíòíîñòè, ìîæåò áûòü ðåêòàëüíîå íîñèòåëüñòâî.

Êëþ÷åâûå ñëîâà: ðåêòàëüíîå íîñèòåëüñòâî, Klebsiella pneumoniae, ãåíû êàðáàïåíåìàç, ìàðêåðû ãèïåðâèðóëåíòíîñòè. 

Klebsiella pneumoniae is the most common cause of nosocomial infections. There are two main types of K.pneumoniae (Kp) — clas-
sical K.pneumoniae (cKp) and hypervirulent K.pneumoniae (hvKp). In 2015, an outbreak of nosocomial infections caused by Kp was
recorded in China for the first time, showing signs of hypervirulence and multidrug resistance (production of blaKPC-2). The purpose
of this work is to assess the frequency of rectal colonization of patients admitted to a planned treatment in a cancer hospital with vir-
ulent and multidrug resistant strains of Kp and Pseudomonas aeruginosa. The study included 168 patients, 156 isolates of gram-neg-
ative bacteria were isolated from their rectal samples. Only one P.aeruginosa isolate turned out to be a blaVIM producer. 30 isolates
of Klebsiella spp.: Kp n=25; K.oxytoca n=3; K.planticola n=1; K.variicola n=1. Producers of carbapenemases have not been identi-
fied among them. Hypervirulence markers were detected in two of the three K.oxytoca isolates: in one (string-test «–») — all 5 genes
(iucA, prmpA, prmpA2, iroB, peg-344), as well as two additional virulence genes, terB and irp2; in the second (string-test «+») — rmpA
and irp2. A hypermucoid phenotype was observed in six Kp isolates and one K.oxytoca. Markers of hypervirulence, presumably with
plasmid localization, were found in the Kp isolates: iucA (aerobactin), n=3; prmpA (hypermucoid phenotype regulator), n=3; iroB
(salmohelin), n=2; and also, peg-344 (inner membrane conveyor), n=4; virulence determinants of presumably chromosomal localiza-
tion: terB, n=1 and irp2, n=8. TerB and irp2 were also found in the K.variicola isolate. It is obvious that rectal carriage of bacteria is
a real problem as it may be a constant reservoir and source of virulence genes, along with resistance genes.

Keywords: rectal carriage, Klebsiella pneumoniae, carbapenemases genes, hypervirulence markers.
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Ââåäåíèå
Ãðàìîòðèöàòåëüíûå áàêòåðèè, â ÷àñòíîñòè,

Klebsiella pneumoniae, íà ñåãîäíÿøíèé äåíü ÿâëÿ-

þòñÿ íàèáîëåå ÷àñòîé ïðè÷èíîé âíóòðèáîëüíè÷-

íûõ èíôåêöèé â ñòàöèîíàðàõ Ñàíêò-Ïåòåðáóðãà

[1]. Â íàñòîÿùåå âðåìÿ ïðèíÿòî âûäåëÿòü äâà îñ-

íîâíûõ òèïà K.pneumoniae — ýòî êëàññè÷åñêèå

K.pneumoniae (cKp) è ãèïåðâèðóëåíòíûå K.pneu-
moniae (hvKp). Ðàñïðîñòðàíåíèå äåòåðìèíàíò ðå-

çèñòåíòíîñòè, ïîñðåäñòâîì ìîáèëüíûõ ãåíåòè÷å-

ñêèõ ýëåìåíòîâ, âî âíóòðèáîëüíè÷íîé ñðåäå, êàê

ïðàâèëî, ñâÿçàíî èìåííî ñ cKp. Îíè ñïîñîáíû

âûçûâàòü èíâàçèâíûå, ïëîõî ïîääàþùèåñÿ ëå÷å-

íèþ îáû÷íûìè àíòèáèîòèêàìè, èíôåêöèè ðàç-

ëè÷íîé ëîêàëèçàöèè ó îñëàáëåííûõ ðåàíèìàöè-

îííûõ ïàöèåíòîâ. Ñ äðóãîé ñòîðîíû, hvKp, êîòî-

ðûå õàðàêòåðèçóþòñÿ ãèïåðìóêîèäíûì ôåíîòè-

ïîì, ïîðàæàþò ðàíåå çäîðîâûõ ïàöèåíòîâ è âû-

çûâàþò òÿæ¸ëûå èíôåêöèè, òàêèå êàê àáñöåññû

ïå÷åíè, ìåíèíãèò, ýíäîôòàëüìèò, íåêðîòèçèðó-

þùèé ôàñöèèò è ò.ä. Âñïûøêè ïîäîáíûõ èíôåê-

öèé ñ èíâàçèâíûì ñèíäðîìîì, âûçâàííûå hvKP,

ñâÿçàíû, â îñíîâíîì, ñ àçèàòñêèìè ñòðàíàìè [2-

4]. Â åâðîïåéñêîé ÷àñòè Ðîññèè ïîäîáíûå èíôåê-

öèè ñ õàðàêòåðíûì äëÿ äàííîãî âîçáóäèòåëÿ ñèí-

äðîìîì, ïîêà îïèñàíû íå áûëè. Îñîáîå áåñïî-

êîéñòâî âûçûâàåò òîò ôàêò, ÷òî øòàììû hvKp

ñïîñîáíû ýâîëþöèîíèðîâàòü â êàðáàïåíåìàç-

ïðîäóöèðóþùèå hvKp, çà ñ÷¸ò ïðèîáðåòåíèÿ

ïëàçìèäû, íåñóùåé ãåíû êàðáàïåíåìàç [5]. Ñó-

ùåñòâóåò òàêæå àëüòåðíàòèâíûé âàðèàíò ïðèîá-

ðåòåíèÿ ãèãàíòñêîé ïëàçìèäû ãèïåðâèðóëåíòíî-

ñòè øòàììàìè cKp [6]. 

Êàê èçâåñòíî, ðåêòàëüíîå íîñèòåëüñòâî ÿâëÿ-

åòñÿ ïîñòîÿííûì ðåçåðâóàðîì ãåíîâ êàðáàïåíåìàç

äëÿ ãðàìîòðèöàòåëüíûõ áàêòåðèé, êîòîðûå ìîãóò

ñòàòü ðåàëüíîé óãðîçîé ýïèäåìèîëîãè÷åñêîìó áëà-

ãîïîëó÷èþ ñòàöèîíàðà â ñëó÷àå èõ ðàñïðîñòðàíå-

íèÿ è çàêðåïëåíèÿ â í¸ì [7]. Îïàñíîñòü ðåêòàëüíî-

ãî íîñèòåëüñòâà çà÷àñòóþ ñâÿçàíà òàêæå ñ ïîñëåäó-

þùèì ðàçâèòèåì èíôåêöèé ó ïàöèåíòîâ [8]. 

Ïîýòîìó, äëÿ ïðåäîòâðàùåíèÿ ðàñïðîñòðàíå-

íèÿ ðåçèñòåíòíîñòè âî ìíîãèõ åâðîïåéñêèõ ñòà-

öèîíàðàõ ñóùåñòâóåò ïðàêòèêà äåòåêöèè ãåíîâ

êàðáàïåíåìàç â ìàçêàõ èç ïðÿìîé êèøêè ó ïàöè-

åíòîâ, ïîñòóïàþùèõ íà ãîñïèòàëèçàöèþ, è ïîñëå-

äóþùàÿ èíäèâèäóàëüíàÿ ëèáî êîãîðòíàÿ èçîëÿ-

öèÿ ïàöèåíòîâ ñ ïîëîæèòåëüíûìè ðåçóëüòàòàìè. 

È åñëè îïàñíîñòü ðåêòàëüíîãî íîñèòåëüñòâà

K.pneumoniae, îáëàäàþùèõ ãåíàìè êàðáàïåíåìàç

íå âûçûâàåò ñîìíåíèÿ, òî ðîëü èçîëÿòîâ, îáëàäà-

þùèõ ãåíàìè âèðóëåíòíîñòè â ðàñïðîñòðàíåíèè

òÿæ¸ëûõ èíôåêöèé ìàëî èçó÷åíà. Îïèñàíî ìíî-

æåñòâî ãåíîâ, ñâÿçàííûõ ñ âèðóëåíòíîñòüþ, îäíà-

êî èõ çíà÷åíèå â ôîðìèðîâàíèè ãèïåðâèðóëåíò-

íîãî ôåíîòèïà îêîí÷àòåëüíî íå óñòàíîâëåíî. Â

íåäàâíî îïóáëèêîâàííîé ðàáîòå T. A. Russo è ñî-

àâò., 2018 [9], áûëè âûÿâëåíû ïÿòü ãåíîâ (iucA,

prmpA, prmpA2, peg344, iroB), íàëè÷èå êîòîðûõ ñ

âûñîêîé ÷óâñòâèòåëüíîñòüþ è ñïåöèôè÷íîñòüþ

ïîçâîëÿåò îïðåäåëèòü ïðèíàäëåæíîñòü K.pneumo-
niae ê hvKp-òèïó. 

Ïðèíèìàÿ âî âíèìàíèå ïîòåíöèàëüíóþ óãðî-

çó ðàñïðîñòðàíåíèÿ êàðáàïåíåìàç-ïðîäóöèðóþ-

ùèõ hvKp øòàììîâ è íåîáõîäèìîñòü ïîèñêà èñ-

òî÷íèêà è ïîñòîÿííîãî ðåçåðâóàðà ãåíîâ ãèïåð-

âèðóëåíòíîñòè è êàðáàïåíåìàç, öåëüþ íàøåãî

èññëåäîâàíèÿ ÿâèëàñü îöåíêà ðàñïðîñòðàíåíèÿ

ðåêòàëüíîãî íîñèòåëüñòâà êàê ðåçèñòåíòíûõ ê

êàðáàïåíåìàì ãðàìîòðèöàòåëüíûõ áàêòåðèé, òàê

è îñíîâíûõ ìàðêåðîâ ãèïåðâèðóëåíòíîñòè ó

K.pneumoniae íà ìîìåíò ïëàíîâîé ãîñïèòàëèçà-

öèè ïàöèåíòîâ â ñòàöèîíàð.

Ìàòåðèàë è ìåòîäû
Ó ïàöèåíòîâ, ïîñòóïàþùèõ íà ïëàíîâóþ ãîñïèòàëèçàöèþ

â ñòàöèîíàð, â òå÷åíèå äâóõ íåäåëü (ñ 22 ïî 26.10.18, ñ 21 ïî

25.01.19) áûëè ïîëó÷åíû ìàçêè èç ïðÿìîé êèøêè. Ñîáðàííûå

îáðàçöû èíêóáèðîâàëèñü ïðè 37°Ñ â òå÷åíèå 18—24 ÷ â áóëüîíå

Ìþëëåðà–Õèíòîí ñ ìåðîïåíåìîì (êîíöåíòðàöèÿ — 8 ìêã/ìë).

Äëÿ äàëüíåéøåé ñåëåêöèè óñòîé÷èâûõ ê ìåðîïåíåìó øòàì-

ìîâ ãðàìîòðèöàòåëüíûõ áàêòåðèé îáðàçöû âûñåâàëè íà ñå-

ëåêòèâíóþ ñðåäó ñ ìåðîïåíåìîì â òîé æå êîíöåíòðàöèè è

èíêóáèðîâàëè â òå÷åíèå 18—24 ÷ ïðè 37°Ñ. Âûðîñøèå ïîñëå

èíêóáàöèè íà ñðåäàõ ñ ìåðîïåíåìîì èçîëÿòû, ñ÷èòàëèñü ïî-

òåíöèàëüíî ðåçèñòåíòíûìè ê ìåðîïåíåìó. Èäåíòèôèêàöèÿ

âûðîñøèõ èçîëÿòîâ ïðîâîäèëàñü ñ ïîìîùüþ ìàññ-ñïåêòðî-

ìåòðèè (MALDI-TOF MS, Bruker, Ãåðìàíèÿ). Îïðåäåëåíèå

÷óâñòâèòåëüíîñòè ê àíòèáèîòèêàì ïðîâîäèëè ìåòîäîì ñåðèé-

íûõ ìèêðîðàçâåäåíèé â áóëüîíå Ìþëëåðà–Õèíòîí, ñîãëàñíî

ðåêîìåíäàöèÿì ISO 20776-1:2006 è êðèòåðèÿì EUCAST

(EUCAST. Breakpoint Tables for Interpritation of MICs and Zone

Diameters. Version 9.0 January 2019. http://www.eucast.org/clini-

cal_breakpoints/), â 96-ëóíî÷íûõ ïëàíøåòàõ. ÌÏÊ îïðåäåëÿ-

ëè äëÿ ñëåäóþùèõ àíòèáèîòèêîâ: àìèêàöèí (AN), ãåíòàìè-

öèí (GEN), öåôòàçèäèì (CAZ), öåôòàçèäèì–àâèáàêòàì

(CZA), àçòðåîíàì–àâèáàêòàì (AZA), öåôîòàêñèì (CTX), öè-

ïðîôëîêñàöèí (CIP), èìèïåíåì (IP), ìåðîïåíåì (MEM), äî-

ðèïåíåì (DP), òðèìåòîïðèì–ñóëüôîìåòîêñàçîë (SXT), òèãå-

öèêëèí (TIG), ïîëèìèêñèí B (PB), öåôîïåðàçîí–ñóëüáàêòàì

(CFS), ôîñôîìèöèí (FOS). Ïðèãîòîâëåíèå êàæäîé íîâîé

ïàðòèè ïëàíøåò äëÿ îïðåäåëåíèÿ ÷óâñòâèòåëüíîñòè ê àíòèáè-

îòèêàì ñîïðîâîæäàëàñü ðÿäîì êîíòðîëåé: êîíòðîëü ïðèãîä-

íîñòè èñïîëüçóåìûõ ñóáñòàíöèé àíòèáèîòèêîâ è èõ íàâåñîê ñ

èñïîëüçîâàíèåì E.coli ATCC 25922 , è êîíòðîëü ñòåðèëüíîñòè

áóëüîíà. Ïîñòàíîâêà ýêñïåðèìåíòà äëÿ êàæäîé íîâîé ïàðòèè

èçîëÿòîâ òàêæå ñîïðîâîæäàëàñü ðÿäîì êîíòðîëåé: êîíòðîëåì

ðîñòà òåñòèðóåìûõ èçîëÿòîâ è êîíòðîëåì ñòåðèëüíîñòè èñ-

ïîëüçóåìîãî áóëüîíà.

Íàëè÷èå ãåíîâ íàèáîëåå ðàñïðîñòðàí¸ííûõ êàðáàïåíåìàç

äåòåêòèðîâàëè ñ ïîìîùüþ ãîòîâûõ íàáîðîâ äëÿ ðåàë-òàéì

ÏÖÐ, («ÀìïëèÑåíñ», InterLabService, Ðîññèÿ). Îòñóòñòâèå

êàðáàïåíåìàçíîé àêòèâíîñòè èçîëÿòîâ ïîäòâåðæäàëè ìåòîäîì

èíàêòèâàöèè êàðáàïåíåìîâ (carbapenem inactivation method —

CIM) [9]. Ìàðêåðû ãèïåðâèðóëåíòíîñòè — iucA, iroB, terB, peg-
344, prmpA, prmpA2, irp2 — äåòåêòèðîâàëè ñ ïîìîùüþ ÏÖÐ ñ èñ-

ïîëüçîâàíèåì ïîñëåäîâàòåëüíîñòè ïðàéìåðîâ è óñëîâèé àìï-

ëèôèêàöèè, â ñîîòâåòñòâèè ñ Russo et al., 2018.

Ðåçóëüòàòû è îáñóæäåíèå
Âñåãî çà âðåìÿ ïðîâåäåíèÿ ýêñïåðèìåíòà áûëî

îáñëåäîâàíî 168 ïàöèåíòîâ (n=85, ñ 22.10.2018 ïî

26.10.2018; n=83, ñ 21.01.2019 ïî 25.01.2019). Ïî-



ñëå êóëüòèâèðîâàíèÿ íà ñåëåêòèâíûõ ñðåäàõ ñ ìå-

ðîïåíåìîì áûëî âûäåëåíî 156 èçîëÿòîâ ãðàìîò-

ðèöàòåëüíûõ áàêòåðèé. Èç íèõ, â îêòÿáðå 2018 —

105 èçîëÿòîâ, îòíîñÿùèõñÿ ê 19 âèäàì; â ÿíâàðå

2019 — 51 èçîëÿò, îòíîñÿùèéñÿ ê 8 âèäàì (òàáë. 1).

Èç âñåõ 156 èçîëÿòîâ, òîëüêî îäèí — P.aeruginosa,

îêàçàëñÿ ïðîäóöåíòîì blaVIM. Äîïîëíèòåëüíî áûë

ïðîâåä¸í CIM, ïîñêîëüêó âñå èçîëÿòû áûëè ïîëó-

÷åíû ïîñëå êóëüòèâèðîâàíèÿ íà ñðåäàõ ñ ìåðîïå-

íåìîì è ñ÷èòàëèñü ïîòåíöèàëüíûìè ïðîäóöåíòà-

ìè êàðáàïåíåìàç. Îäíàêî òîëüêî ó îäíîãî èçîëÿòà

P.aeruginosa, ïðîäóöåíòà blaVIM, áûëà îáíàðóæåíà

êàðáàïåíåìàçíàÿ àêòèâíîñòü. 

Äëÿ âñåõ èçîëÿòîâ Klebsiella sp. è P.aeruginosa
áûëà îïðåäåëåíà ÷óâñòâèòåëüíîñòü ê àíòèáèîòèêàì

(òàáë. 2, 3, ñîîòâåòñòâåííî). Íàäî îòìåòèòü, ÷òî íå-

ñìîòðÿ íà êóëüòèâèðîâàíèå ïîñåâîâ íà ñðåäàõ ñ ìå-

ðîïåíåìîì â êîíöåíòðàöèè 8 ìêã/ìë, èçîëÿòû õà-

ðàêòåðèçîâàëèñü âûñîêèì óðîâíåì ÷óâñòâèòåëüíî-

ñòè ê êàðáàïåíåìàì. Ñóììàðíàÿ äîëÿ èçîëÿòîâ

K.pneumoniae, ïðîÿâëÿþùèõ ÷óâñòâèòåëüíîñòü è

ïðîìåæóòî÷íóþ óñòîé÷èâîñòü ê êàðáàïåíåìàì, ñî-

ñòàâèëà 96,3% êàê äëÿ èìèïåíåìà, òàê è äëÿ ìåðî-

ïåíåìà. Áîëüøå ïîëîâèíû îò îáùåãî êîëè÷åñòâà

èçîëÿòîâ P.aeruginosa ïðîÿâëÿëè ÷óâñòâèòåëüíîñòü

è ïðîìåæóòî÷íóþ óñòîé÷èâîñòü ê êàðáàïåíåìàì

(61,5 è 69,2%, ñîîòâåòñòâåííî). Êðîìå òîãî, íàáëþ-

äàëèñü îòíîñèòåëüíî íèçêèå óðîâíè ðåçèñòåíòíîñ-

òè ê îñòàëüíûì ãðóïïàì àíòèáèîòèêîâ êàê ó

K.pneumoniae, òàê è ó P.aeruginosa.

Âñåãî áûëî âûäåëåíî 30 èçîëÿòîâ Klebsiella sp.:

K.pneumoniae, n=25; K.oxytoca, n=3; K.planticola,
n=1; K.variicola, n=1. Äåòåêöèÿ ìàðêåðîâ ãèïåð-

âèðóëåíòíîñòè îñóùåñòâëÿëàñü âî âñåõ ÷åòûð¸õ

âèäàõ êëåáñèåëë. Ó ïÿòè èçîëÿòîâ K.pneumoniae
áûëî îáíàðóæåíî ïî îäíîìó ãåíó âèðóëåíòíîñòè,

èç ýòèõ èçîëÿòîâ òîëüêî îäèí äåìîíñòðèðîâàë

Ïåðèîä Âèä ì/î Êîëè÷åñòâî 
èññëåäîâàíèÿ âûäåëåííûõ ì/î
c 22.10.2018 Acinetobacter baumannii 1

ïî 26.10.2018 Aeromonas veronii 2

Citrobacter freundii 3

Citrobacter braaki 3

Citrobacter diversus 1

Citrobacter amalonaticus 1

Enterobacter cloacae 2

Escherichia coli 46

Enterobacter sp. 3

Klebsiella variicola 1

Klebsiella oxytoca 2

Klebsiella planticola 1

Klebsiella pneumoniae 18

Morganella morganii 5

Pseudomonas aeruginosa 11

Proteus mirabilis 3

Paenibacillus sp. 1

Shewanella putrefaciens 1

Acinetobacter baumannii 2

ñ 21.01.2019 Aeromonas hydrophila 1

ïî 25.01.2019 Escherichia coli 34

Klebsiella oxytoca 1

Klebsiella pneumoniae 7

Pseudomonas aeruginosa 3

Proteus mirabilis 2

Pseudomonas putida 1
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Таблица 1. Видовой состав и количество выделен�

ных грамотрицательных бактерий

Íàèìåíîâàíèå àíòèáèîòèêà Êîíòðîëüíàÿ òî÷êà R, % I, % S, % ÌÏÊ50 ÌÏÊ90 Äèàïàçîí ÌÏÊ

Àìèêàöèí S<=8 R>=32 25,9 0 74,1 2 128 0,25—512

Ãåíòàìèöèí S<=2 R>=8 25,9 0 74,1 1 256 0,5—512

Öåôòàçèäèì S<=1 R>=8 40,7 0 59,3 1 256 0,5—256

Öåôîòàêñèì S<=1 R>=4 37 3,7 59,3 0,25 64 0,125—256

Öèïðîôëîêñàöèí S<=0,5 R>=2 37 14,8 48,1 1 128 0,125—128

Èìèïåíåì S<=2 R>=8 3,7 0 96,3 0,064 2 0,06—32

Ìåðîïåíåì S<=2 R>=16 3,7 18,5 77,8 0,064 4 0,06—32

Òðèìåòîïðèì/ñóëüôàìåòîêñàçîë S<=2 R>=8 22,2 0 77,8 0,25 128 0,06—128

Òèãåöèêëèí S<=1 R>=4 0 0 100 0,032 0,25 0,03—0,5

Ïîëèìèêñèí B S<=2 R>=4 18,5 0 81,5 0,25 32 0,06—32

Öåôîïåðàçîí/ñóëüáàêòàì S<=1 R>=4 29,3 0 70,7 1 32 0,06—128

Ôîñôîìèöèí S<=64 R>=256 18,5 7,4 74,1 16 256 2—1024

Öåôòàçèäèì/Àâèáàêòàì S<=8 R>=16 0 0 100 0,25 8 0,12—8

Àçòðåîíàì/Àâèáàêòàì S<=8 R>=16 0 0 100 0,125 8 0,015—8

Таблица 2. МПК антибиотиков для K.pneumoniae

Íàèìåíîâàíèå àíòèáèîòèêà Êîíòðîëüíàÿ òî÷êà R, % I, % S, % ÌÏÊ50 ÌÏÊ90 Äèàïàçîí ÌÏÊ

Àìèêàöèí S<=8 R>=32 15,4 0 84,6 2 32 1—128

Ãåíòàìèöèí S<=4 R>=8 53,8 0 46,2 8 >256 0,5—512

Öåôòàçèäèì S<=8 R>=16 53,8 0 46,2 16 256 1—256

Öèïðîôëîêñàöèí S<=0,5 R>=2 76,9 0 23,1 16 64 0,25—28

Èìèïåíåì S<=4 R>=8 38,5 7,7 53,8 4 32 0,06—64

Ìåðîïåíåì S<=2 R>=16 30,8 15,4 53,8 1 32 0,06—64

Ïîëèìèêñèí B S<=2 R>=4 0 0 100 1 2 0,06—2

Öåôòàçèäèì/Àâèáàêòàì S<=8 R>=16 7,7 0 92,3 2 16 0,5—32

Àçòðåîíàì/Àâèáàêòàì S<=8 R>=16 0 0 100 0.5 4 0,06—4

Таблица 3. МПК антибиотиков для P.aeruginosa
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В ПОМОЩЬ ПРАКТИКУЮЩЕМУ ВРАЧУ

ìóêîèäíûé ôåíîòèï. Ó îäíîãî èçîëÿòà áûëè îá-

íàðóæåíû äâà ãåíà âèðóëåíòíîñòè, èçîëÿò äåìîí-

ñòðèðîâàë ìóêîèäíûé ôåíîòèï. Ó îäíîãî èçîëÿòà

áûëè òðè ãåíà âèðóëåíòíîñòè è ìóêîèäíûé ôåíî-

òèï. Ó äâóõ èçîëÿòîâ ïî ÷åòûðå ãåíà âèðóëåíòíî-

ñòè, íî ìóêîèäíûé ôåíîòèï íå ïðîÿâëÿëñÿ. Ìó-

êîèäíûé ôåíîòèï ïðîÿâëÿëñÿ ó äâóõ èç 13 èçîëÿ-

òîâ, ëèø¸ííûõ ãåíîâ âèðóëåíòíîñòè.

Â îäíîì èç òð¸õ èçîëÿòîâ K.oxytoca áûëè îáíà-

ðóæåíû âñå ïÿòü îñíîâíûõ ìàðêåðîâ ãèïåðâèðó-

ëåíòíîñòè è äâà äîïîëíèòåëüíûõ ãåíà âèðóëåíòíî-

ñòè — terB, îáóñëàâëèâàþùèé óñòîé÷èâîñòü ê òåë-

ëóðèòó, è irp2, îòíîñÿùèéñÿ ê ñèäåðîôîðàì (èåðñè-

íèàáàêòèí). Äàííûé èçîëÿò íå ïðîÿâëÿë ãèïåðìó-

êîèäíîãî ôåíîòèïà. Âî âòîðîì èçîëÿòå K.oxytoca
îáíàðóæåíû äâå äåòåðìèíàíòû âèðóëåíòíîñòè —

rmpA è irp2, îäíàêî ó äàííîãî èçîëÿòà, íàáëþäàëñÿ

ãèïåðìóêîèäíûé ôåíîòèï. Â òðåòüåì èçîëÿòå, âû-

äåëåííîì èç áèîëîãè÷åñêèõ îáðàçöîâ â ÿíâàðå, äå-

òåðìèíàíòû âèðóëåíòíîñòè îáíàðóæåíû íå áûëè. 

Â èçîëÿòå K.variikola òàêæå áûëè îáíàðóæåíû

äâå äåòåðìèíàíòû âèðóëåíòíîñòè — terB è irp2, íî

ìóêîèäíûé ôåíîòèï íå ïðîÿâëÿëñÿ.

Äîëãîå âðåìÿ øòàììû cKp ñ ìíîæåñòâåííîé

ëåêàðñòâåííîé óñòîé÷èâîñòüþ, öèðêóëèðóþùèå âî

âíóòðèáîëüíè÷íîé ñðåäå, è ðàñïðîñòðàí¸ííûå âî

âñåì ìèðå êëîíàëüíûå êîìïëåêñû hvKp, ñâÿçàí-

íûå ñ ðàçâèòèåì èíâàçèâíîãî ñèíäðîìà ìóëüòèëî-

êóñíîãî ïîðàæåíèÿ ó çäîðîâûõ ëþäåé (ìåíèíãèò,

àáñöåññ ïå÷åíè, ýíäîôòàëüìèò è ò.ä.), ñ÷èòàëèñü

íåçàâèñèìûìè, ïðåäïîëàãàëîñü, ÷òî îäíîâðåìåí-

íîå ïðîÿâëåíèå ó îäíîãî èçîëÿòà ïðèçíàêîâ ãèïåð-

âèðóëåíòíîñòè è ìíîæåñòâåííîé óñòîé÷èâîñòè íå-

âîçìîæíî [10]. Îäíàêî â 2015 ã. â Êèòàå âïåðâûå

áûëà îïèñàíà âñïûøêà, ñâÿçàííàÿ ñ hvKp ST1797-

K1, ïðîäóöèðóþùåé blaKPC-2. Àêòóàëüíîñòü äàí-

íîãî èññëåäîâàíèÿ ñâÿçàíà ñ ãëîáàëüíûì ðàñïðîñò-

ðàíåíèåì CP-hvKp, êîòîðîå íàáëþäàåòñÿ â íàñòîÿ-

ùåå âðåìÿ [11, 12] è âïîëíå ðåàëüíî ìîæåò çàòðî-

íóòü òàêæå è ñòàöèîíàðû â Ðîññèè. Çà÷àñòóþ ãè-

ïåðâèðóëåíòíîñòü ñâÿçûâàþò ñ ïðîäóêöèåé ãèïåð-

êàïñóëû, ÷òî â ñâîþ î÷åðåäü ïðîÿâëÿåòñÿ ãèïåðìó-

êîèäíûì ôåíîòèïîì, êîòîðûé ìîæíî äåòåêòèðî-

âàòü ñ ïîìîùüþ string-òåñòà [13]. Ïî íåîïóáëèêî-

âàííûì ïîêà äàííûì, â ñòàöèîíàðàõ Ñàíêò-Ïåòåð-

áóðãà, íà÷èíàÿ ñ 2017 ã., âñ¸ ÷àùå âñòðå÷àþòñÿ ãè-

ïåðìóêîèäíûå ïîëèðåçèñòåíòíûå øòàììû K.pneu-
moniae. Îäíàêî èñòî÷íèê èõ ïîÿâëåíèÿ è ïîñòîÿí-

íûé ðåçåðâóàð íå èçâåñòíû. Ìû ïðåäïîëîæèëè,

÷òî èñòî÷íèêîì ãåíîâ âèðóëåíòíîñòè, òàêæå êàê è

ãåíîâ ðåçèñòåíòíîñòè, ìîæåò áûòü ðåêòàëüíîå íî-

ñèòåëüñòâî. Ïîýòîìó, áûëî îðãàíèçîâàíî ïðîñïåê-

òèâíîå îáñëåäîâàíèå ïàöèåíòîâ, ïîñòóïàþùèõ íà

ãîñïèòàëèçàöèþ â îäèí èç ñòàöèîíàðîâ, ãäå íàáëþ-

äàåòñÿ öèðêóëÿöèÿ ïîäîáíûõ ãèïåðìóêîèäíûõ ïî-

ëèðåçèñòåíòíûõ øòàììîâ K.pneumoniae.

Ïðè àíàëèçå ïîëó÷åííûõ ðåçóëüòàòîâ îáðàùà-

åò íà ñåáÿ âíèìàíèå áîëåå øèðîêîå ðàçíîîáðàçèå

Ïåðèîä âûäåëåíèÿ ¹ Âèä* Ãèïåðìó- Êàðáàïå- Ìàðêåðû ãèïåðâèðóëåíòíîñòè Äîïîëíèòåëüíûå 
êîèäíîñòü íåìàçû äëÿ hvKp T. Russo et al., 2018 ãåíû âèðóëåíòíîñòè

iucA rmpA2 rmpA iroB peg 344 terB irp2
c 22.10.2018 ïî 26.10.2018 1 kpn — — — — — — — + —

2 kpn + — + — + — — — +

4 kpn — — + — + + — — +

13 kpn — — + — — + + — +

9 kpn + — — — + — — — +

15 kpn — — — — — — + — —

55 kpn + — — — — — — — +

35 kpn — — — — — — + — —

39 kpn — — — — — — — — —

37 kox — — + + + + + + +

36 kpn — — — — — — — — —

31 kpn + — — — — — — — —

22 kox + — — — + — — — +

26 kpn — — — — — — + — —

24 kpn + — — — — — — — —

25 kpn — — — — — — — — +

23 kpn + — — — — — — — +

44 kpl — — — — — — — — —

61 kpn — — — — — — — — +

68 kpn — — — — — — — — —

72 kpn — — — — — — — — —

71 klv — — — — — — — + +

ñ 21.01.2019 ïî 25.01.2019 14 kpn — — — — — — — — —

9 kpn — — — — — — — — —

10 kpn — — — — — — — — —

17 kpn — — — — — — — — —

30 kpn — — — — — — — — —

27 kpn — — — — — — — — —

57 kpn — — — — — — — — —

54 kox — — — — — — — — —

Таблица 4. Признаки и маркеры гипервирулентности изолятов Klebsiella sp.



âèäîâ ãðàìîòðèöàòåëüíûõ áàêòåðèé, âûäåëåííûõ

èç ðåêòàëüíûõ îáðàçöîâ ïàöèåíòîâ â îêòÿáðå, â

ñðàâíåíèè ñ ïåðå÷íåì áàêòåðèé, âûäåëåííûõ èç

îáðàçöîâ â õîëîäíîå âðåìÿ ãîäà. Ïîäîáíîå ÿâëå-

íèå íàõîäèò êîñâåííîå ïîäòâåðæäåíèå âî ìíîãèõ

ðàáîòàõ [14]. Â ÷àñòíîñòè, îïèñàíà ïîëîæèòåëüíàÿ

êîððåëÿöèÿ ìåæäó ÷àñòîòîé âîçíèêíîâåíèÿ õè-

ðóðãè÷åñêèõ ðàíåâûõ èíôåêöèé, âûçûâàåìûõ ãðà-

ìîòðèöàòåëüíûìè áàêòåðèÿìè, â îíêîëîãè÷åñ-

êèõ/ãåìàòîëîãè÷åñêèõ ñòàöèîíàðàõ Ôèíëÿíäèè è

ëåòíå-îñåííåé ñåçîííîñòüþ, à òàêæå, íîñèòåëüñò-

âîì ÁËÐÑ — ïðîäóöåíòîâ Enterobacteriaceae è

çíà÷åíèåì òåìïåðàòóðû îêðóæàþùåé ñðåäû [15].

Ïðèíèìàÿ âî âíèìàíèå âîçìîæíîñòü ìåæâèäîâî-

ãî îáìåíà äåòåðìèíàíòàìè ðåçèñòåíòíîñòè è âè-

ðóëåíòíîñòè, âõîäÿùèìè â ñîñòàâ ðàçëè÷íûõ òè-

ïîâ ìîáèëüíûõ ýëåìåíòîâ [16], áîëüøåå ðàçíîîá-

ðàçèå âèäîâ ãðàìîòðèöàòåëüíûõ áàêòåðèé, ïðèíî-

ñèìûõ ïàöèåíòàìè â ñòàöèîíàð â ò¸ïëîå âðåìÿ ãî-

äà, ïîòåíöèàëüíî ìîæåò ñòèìóëèðîâàòü è ïîääåð-

æèâàòü ýâîëþöèþ ìíîæåñòâåííîé ðåçèñòåíòíîñ-

òè ïîä âîçäåéñòâèåì ëåêàðñòâåííîãî ïðåññèíãà, à

òàêæå ñïîñîáñòâóåò óâåëè÷åíèþ ðàçíîîáðàçèÿ äå-

òåðìèíàíò âèðóëåíòíîñòè. Îäíàêî íåîáõîäèìî

îòìåòèòü, ÷òî êàê Klebsiella sp., òàê è Pseudomonas
aeruginosa, â íàñòîÿùåì èññëåäîâàíèè ïîêàçàëè

îòíîñèòåëüíî íèçêèå (êàðáàïåíåìû, ïîëèìèêñèí

Â, ôîñôîìèöèí) èëè óìåðåííûå (àìèíîãëèêîçè-

äû, öåôàëîñïîðèíû, ôòîðõèíîëîíû) óðîâíè ðå-

çèñòåíòíîñòè ê ðàçëè÷íûì ãðóïïàì àíòèáèîòè-

êîâ. Ê îòäåëüíûì àíòèáèîòèêàì (òèãåöèêëèí,

öåôòàçèäèì/àâèáàêòàì, àçòðåîíàì/àâèáàêòàì)

íàáëþäàëàñü 100% ÷óâñòâèòåëüíîñòü èçîëÿòîâ.

Îòñóòñòâèå ãåíîâ êàðáàïåíåìàç â èçîëÿòàõ K.pneu-
moniae, âûäåëåííûõ èç ðåêòàëüíûõ îáðàçöîâ «ïëà-

íîâûõ» ïàöèåíòîâ, ñâèäåòåëüñòâóåò, â öåëîì, î

áëàãîïðèÿòíîé ýïèäåìèîëîãè÷åñêîé îáñòàíîâêå

âî âíåáîëüíè÷íîé ñðåäå ïî äàííîé ïðîáëåìå. Îä-

íàêî íàäî îòìåòèòü, ÷òî åäèíñòâåííûé îáíàðó-

æåííûé â íàñòîÿùåì èññëåäîâàíèè èçîëÿò

P.aeruginosa ïðîäóöåíò êàðáàïåíåìàçû VIM-òèïà,

âûäåëåííûé ó ïàöèåíòà èç ðåêòàëüíîãî îáðàçöà

ïðè ïîñòóïëåíèè, áûë â äàëüíåéøåì âûäåëåí ó

òîãî æå ïàöèåíòà èç ïåðèòîíåàëüíîé æèäêîñòè,

÷òî åù¸ ðàç óêàçûâàåò íà îïàñíîñòü ðåêòàëüíîãî

íîñèòåëüñòâà ïðîäóöåíòîâ êàðáàïåíåìàç äëÿ ïà-

öèåíòîâ, ïîñòóïàþùèõ äëÿ äëèòåëüíîé ïëàíîâîé

ãîñïèòàëèçàöèè â õèðóðãè÷åñêèå ñòàöèîíàðû.

Ðåçèñòåíòíîñòü èëè óìåðåííàÿ ÷óâñòâèòåëü-

íîñòü ê êàðáàïåíåìàì ó âûäåëåííûõ èçîëÿòîâ,

ïî-âèäèìîìó, ìîãëà áûòü ñâÿçàíà ñ ñî÷åòàíèåì

ðàçëè÷íûõ ìåõàíèçìîâ óñòîé÷èâîñòè, òàêèõ êàê,

íàïðèìåð, ýêñïðåññèÿ ðàçëè÷íûõ AmpC β-ëàêòà-

ìàç, ñíèæåíèå ïðîíèöàåìîñòè âíåøíåé ìåìáðà-

íû â ñâÿçè ñ íåäîñòàòî÷íîñòüþ ïîðèíîâûõ êàíà-

ëîâ (Mammeri H. et al., 2010). Òàêæå âûäåëåíèå

èçîëÿòîâ ñ íèçêèìè óðîâíÿìè ðåçèñòåíòíîñòè ê

êàðáàïåíåìàì ïîñëå êóëüòèâèðîâàíèÿ íà ñðåäàõ ñ

ìåðîïåíåìîì, ïî-âèäèìîìó, ìîãëî áûòü ñâÿçàíî

ñ íåñòàáèëüíîñòüþ êàðáàïåíåìîâ âî âíåøíåé

ñðåäå. Êðîìå òîãî, îáðàùàåò íà ñåáÿ âíèìàíèå

îòñóòñòâèå èñêîìûõ ìàðêåðîâ ãèïåðâèðóëåíòíîñ-

òè â èçîëÿòàõ Klebsiella sp., âûäåëåííûõ â ÿíâàðå,

÷òî ïîêà ñëîæíî èíòåðïðåòèðîâàòü è òðåáóåò áî-

ëåå ìàñøòàáíîãî è äëèòåëüíîãî íàáëþäåíèÿ. 

Èçâåñòíî, ÷òî K.oxytoca, òàêæå êàê è K.pneumo-
niae, ñïîñîáíû âûçûâàòü ðàçëè÷íûå âíåáîëüíè÷-

íûå è íîçîêîìèàëüíûå èíôåêöèè, âêëþ÷àÿ ñåïòè-

öåìèè, ïíåâìîíèè, èíôåêöèè ìî÷åâûõ ïóòåé, à

òàêæå ÿâëÿþòñÿ ýòèîëîãè÷åñêîé ïðè÷èíîé àíòèáè-

îòèêî-àññîöèèðîâàííîãî êîëèòà [17, 18]. Ó K.oxyto-
ca òàêæå îïèñàíà ïðîäóêöèÿ ÁËÐÑ, AmpC áåòà-

ëàêòàìàç [19] è êàðáàïåíåìàç [20, 21] ïëàçìèäíîé

ëîêàëèçàöèè. Êðîìå òîãî, êàê ó K.oxytoca, òàê è ó

K.variikola â íàëè÷èè èìååòñÿ øèðîêèé ïåðå÷åíü

ôàêòîðîâ âèðóëåíòíîñòè, òàêèõ êàê: ôèìáðèè 1- è

3-ãî òèïîâ, ýôôëþêñíûå ïîìïû, ðàçëè÷íîãî âèäà

ñèäåðîôîðû, à òàêæå ãåíû, îòâå÷àþùèå çà ñèíòåç

êàïñóëû è ËÏÑ. Ïîýòîìó âîçìîæíîå âûäåëåíèå âî

âíóòðèáîëüíè÷íóþ ñðåäó ïðè ðåêòàëüíîì íîñè-

òåëüñòâå òàêèõ èçîëÿòîâ òàêæå ìîæåò ïðåäñòàâëÿòü

îïàñíîñòü. Êðîìå òîãî, íàëè÷èå ó èçîëÿòîâ K.oxyto-
ca è K.variikola îáùèõ ñ K.pneumoniae ãåíîâ âèðó-

ëåíòíîñòè, îáíàðóæåííûõ â äàííîì èññëåäîâàíèè

â ðåêòàëüíûõ îáðàçöàõ ïàöèåíòîâ, ïîêàçûâàåò âîç-

ìîæíîñòü ìåæâèäîâîãî îáìåíà äàííûìè ãåíàìè.

Îñîáîå âíèìàíèå çàñëóæèâàþò îáíàðóæåííûå â

èçîëÿòàõ Klebsiella sp. ìàðêåðû ãèïåðâèðóëåíòíîñ-

òè, ñâèäåòåëüñòâóþùèå î òîì, ÷òî ðåêòàëüíîå íîñè-

òåëüñòâî ãåíîâ âèðóëåíòíîñòè ðàñïðîñòðàíåíî âî

âíåáîëüíè÷íîé ñðåäå è ìîæåò ñòàòü èñòî÷íèêîì

òàêèõ ãåíîâ äëÿ âíóòðèáîëüíè÷íûõ øòàììîâ. 

Çàêëþ÷åíèå
Íàëè÷èå ñðåäè èçîëÿòîâ Klebsiella sp., âûäå-

ëåííûõ èç ðåêòàëüíûõ îáðàçöîâ «ïëàíîâûõ» ïà-

öèåíòîâ, ãåíîâ, îòíîñÿùèõñÿ ê ìàðêåðàì ãèïåð-

âèðóëåíòíîñòè, ìîæåò ïðåäñòàâëÿòü ïîòåíöèàëü-

íóþ óãðîçó äëÿ äàííîãî è äðóãèõ ñòàöèîíàðîâ, ïî-

ñêîëüêó ìíîãèå èç íèõ èìåþò ïðåäïîëîæèòåëüíî

ïëàçìèäíóþ ëîêàëèçàöèþ è ìîãóò ñ ë¸ãêîñòüþ

ïåðåäàâàòüñÿ îò ãèïåðâèðóëåòíûõ ê ìíîæåñòâåí-

íî ðåçèñòåíòíûì øòàììàì è íàîáîðîò, ôîðìèðóÿ

ãèïåðâèðóëåíòíûå ïîëèðåçèñòåíòíûå âíóòðè-

áîëüíè÷íûå ãåíåòè÷åñêèå ëèíèè.

Óâåäîìëåíèå. Äàííîå èññëåäîâàíèå ïîääåð-

æàíî Ðîññèéñêèì íàó÷íûì ôîíäîì â ðàìêàõ

Êîíêóðñà 2018 ãîäà «Ïðîâåäåíèå èññëåäîâàíèé

íàó÷íûìè ãðóïïàìè ïîä ðóêîâîäñòâîì ìîëîäûõ

ó÷¸íûõ» Ïðåçèäåíòñêîé ïðîãðàììû èññëåäîâà-

òåëüñêèõ ïðîåêòîâ, ðåàëèçóåìûõ âåäóùèìè ó÷¸-

íûìè, â òîì ÷èñëå ìîëîäûìè ó÷¸íûìè ïî ïðîåê-

òó «Ìåõàíèçìû ôîðìèðîâàíèÿ óñïåøíûõ ãåíå-

òè÷åñêèõ ëèíèé ìíîæåñòâåííî ðåçèñòåíòíûõ

ãèïåðâèðóëåíòíûõ Klebsiella pneumoniae», ïðîåêò

¹ 18-75-10117».
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