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К одним их ведущих возбудителей нозоко-

миальных инфекций ( НИ) в последние годы отно-

сятся неферментирующие грамнегативные  бакте-

рии (НФБ). Среди этой группы микроорганизмов 

наиболее клинически значимыми являются предста-

вители нескольких родов: Pseudomonas, Acinetobac-

ter, Chryseobacterium, Stenotrophomonas, общим при-

знаком которых является их способность к сущест-

вованию не только в окружающей среде (воде, поч-

ве, воздухе, растениях) , но и  в тканях и органах 

животных, что свидетельствует о их выраженных 

адаптационных возможностях благодаря которым 

они способны выживать и в искусственно создан-

ных условиях- больничной среде, контаминируя 

приборы, инструментарий  и руки медицинского 

персонала. Другим важнейшим общим  клиниче-

ским признаком НФБ является их природная устой-

чивость к широкому кругу антибактериальных 

средств. При определенных условиях совокупность 

этих признаков может привести к развитию нозоко-

миальных инфекций. 

Определение понятия “нозокомиальные ин-

фекции” впервые дано Европейским региональным 

бюро ВОЗ в 1979 г и предлагалось  как “ любое кли-

нически распознаваемое инфекционное заболевание, 

которое развивается у пациента в результате его 

поступление в больницу или любое инфекционное 

заболевание сотрудника больницы, развившиеся в 

следствии его работы в данном учреждении” [1]. 

Принципиальной особенностью НИ является их 

этиологическая структура, существенно отличаю-

щаяся от таковых при внебольничных инфекциях. 

По данным W.Hierzhoizer [2] до 90% всех нозокоми-

альных  инфекций имеют бактериальное происхож-

дение. Различные источники приводят следующие 

данные: представители семейства Enterobacteriaceae 

до 34%, S.aureus -30%,  причем  60%  из них мети-

циллино- резистентрезистентные. Что  касается  НИ, 

обусловленных НФБ, то нет  официальной стати-

стики, отражающей реальную частоту их возникно-

вения, однако смертность пациентов в отделениях 

интенсивной терапии, реанимации и ожоговых ста-

ционаров, судя по данным различных авторов, ко-

леблется от 28,7 до 40%, в зависимости от вида воз-

будителя.  

 

Общая характеристика возбудителей нозокоми-

альных инфекций 
Особое место в структуре нозокомиальных инфек-

ций, обусловленных НФБ, принадлежит P. aerugino-

sa. Высокая частота выделения и выраженная пато-

генность этого микроорганизма связана с  наличием 

ряда факторов вирулентности, способствующих ко-

лонизации и инфицированию тканей организма. 

Адгезия к клеткам эпителия опосредуется пилями, 

обладающими специфической способностью связы-

ваться с GM-1 ганглиозными рецепторами эпителия, 

а нейроминидаза, отщепляя остатки сиаловых ки-

слот от рецептора, облегчает специфическую адге-

зию. Цитотоксическим действием ( в том числе и в 

отношении макрофагов), а также способностью по-

давлять биосинтез белка обладают экзотоксин А  и  

пиоционин.  Для  P.aerugenosa  характерно разнооб-

разие механизмов регуляции экспрессии факторов 

вирулентности и активность этих механизмов на-

правлена на быструю адаптацию микроорганизма к 

меняющимся условиям обитания  и при попадании 

во внутреннюю среду организма начинается интен-

сивный синтез факторов вирулентности, способст-

вующий развитию инфекционного процесса. Сигна-

лами для микроорганизма о попадании во внутрен-

нюю среду организма может служить изменение 

температуры, рН, контакт с мембраной клеток эпи-

телия, а распознавание этих сигналов осуществляют 

специфические рецепторы , локализованные в кле-

точной стенке микроорганизма. По-видимому, 

именно эти свойства P. aeruginosa  определяют на-

чальное инфицирование и ответственны за наи-

большее распространение среди других НФБ возбу-

дителей нозокомиальных инфекций. Еще одна осо-

бенность характерна  для этого вида Pseudomonas и 

состоит она в том, что в обычной среде обитания 

большинство микроорганизмов растет в биофильме 

( матрица, объединяющая мукоидные колонии, при-

крепленная к какой-либо поверхности (коже, эпите-

лию дыхательных путей, желудочно-кишечного или 

мочеполового тракта). Биофильм –представляет со-

бой комплекс макромалекул, включающих экзопо-

лисахариды, протеины и ДНК (из лизированных 

клеток) и  клинически коррелирует с плохим про-

гнозом для пациента [3,4] и связано это, по-

видимому, с повышением плотности роста бактери-

альных клеток в биофильме, что ведет к освобожде-

нию большего количества факторов вирулентности 

и массивному повреждению тканей [5,6]. Кроме то-

го, в биофильме  мукоидная оболочка обволакивает 

бактерии гликокаликсом, делая их неуязвимыми для 

антибиотиков и дезинфектантов, а их нахождение 

внутри  биофильма делает возможным обмен генами 

между штаммами, ответственными  за чувствитель-

ность к антибактериальным препаратам [7]. 

Вторыми среди НФБ, наиболее часто выде-

ляемых из клинического материала, являются пред-

ставители рода Acinetobacter, роль которых в этио-

логии нозокомиальных инфекций в последние годы 
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значительно возрастает. Микроорганизмы этого ро-

да впервые описаны в 1911 году (Beijerinsk J.) под 

названием “ Micrococcus calcoaceticus” в связи с 

кокковидной формой и способностью утилизиро-

вать ацетат кальция в качестве единственного ис-

точника углеводов и энергии, а в 1954 году для не-

подвижных штаммов был утвержден род Acineto-

bacter. Этот род характеризуется гетерогенностью и 

включает 18 генетических видов, среди которых 

клиническое значение имеют: A.baumanii, A.lwoffii, 

A.calcoaceticus, A.haemolyticus, A.junii. Большинство 

из перечисленных видов принадлежат к близкород-

ственным генотипам и, в частности, вид A.baumanii 

имеет высокое фенотипическое сходство с 

A.calcoaceticus в связи, с чем обозначается как 

A.calcoaceticus - A.baumanii (Acb) – комплекс. Такое 

объединение основано на том, что большинство ге-

нотипов не могут быть надежно дифференцированы 

на основе стандартных биохимических тестов и фе-

нотипических признаков. Тем не менее, судя  по 

многочисленным данным, A.baumanii является ос-

новным клинически значимым  возбудителем нозо-

комиальных инфекций среди представителей этого 

рода. Широко распространенное мнение о слабой 

патогенности A.baumanii  не всегда отражает реаль-

ную ситуацию, поскольку в ряде случае формиру-

ются госпитальные штаммы, которые обладают да-

же более высокой вирулентностью, чем госпиталь-

ные штаммы синегнойной палочки [8]. Высокая ви-

рулентность A.baumanii определяется  способно-

стью к формированию капсулы, адгезии на клетках 

эпителия за счет фимбрий и/или капсульного поли-

сахарида, потенциально токсичного компонента 

клеточной стенки микроорганизма, наличию меж-

клеточной сигнальной системы “quorum sensing”, 

обеспечивающей микроорганизмам преодоление 

защитных сил организма, способности к формиро-

ванию биопленки, способствующей повышению 

устойчивости к антибиотикам и, наконец, наличием 

токсина, вызывающего разрушение и гибель лейко-

цитов. 

Частота нозокомиальных инфекций, вы-

званных Acinetobacter spp, неодинакова, так Y.Fagon 

et al [9] приводит цифру 9,5%, R.Rello et al [10] -

3,5%, а A.Torres et al [11]  сообщили о частоте выде-

ления этих микроорганизмов при госпитальных ин-

фекциях, равной 39,1% и практически аналогичные 

данные приводит K.Prashanth et al [12] – 41,8%. 

Наряду с известными патогенами (Pseudo-

monas spp., Acinetobacter spp.), играющих ведущую 

роль в этиологии нозокомиальных инфекций, в гру-

ппу НФБ входят микроорганизмы рода Chryseobac-

terium ( ранее  Flavobacterium). В соответствии с 

пересмотренной таксономической классификацией 

почти все виды рода Flavobacterium, имеющие  кли-

ническое  значение,  отнесены  к другим родам и, в 

частности, виды  F. meningosepticum, F.indologenes, 

F.gleum, F.balustinum принадлежат  теперь к роду 

Chryseobacterium [13]. 

Первые два вида, наиболее часто выделяе-

мые из клинического материала, являются причиной 

НИ, преимущественно у пациентов с предраспола-

гающими факторами ( иммунодефициты, злокачест-

венные новообразования, предшествующая анти-

биотикотерапия и др.). C.meningosepnicum,  как и 

другие виды этого рода, известны как  возбудители 

оппортунистических инфекций, при которых мани-

фестные формы  развиваются при значительном 

снижении иммунологической реактивности. Наибо-

лее частой клинической формой инфекции является 

менингит. Описаны нозокомиальные вспышки ме-

нингита у новорожденных, находящихся в отделе-

ниях интенсивной терапии и реанимации [14,15]. С 

середины 90-х годов стали регистрироваться НИ, 

вызванные другим видом этого рода – С. 

indologenes, связанных, чаще всего, с использовани-

ем постоянных сосудистых катетеров, а также у 

взрослых пациентов с тяжелыми сопутствующими 

заболеваниями (новообразования, нейтропеническая 

лихорадка) [16,17]. 

Роль микроорганизмов рода Stenothropha-

monas  в этиологии госпитальных инфекций привле-

кает все большее внимание клиницистов в послед-

ние годы. Название этого рода предложено в 1993 

году вместо прежних  Pseudomonas и Xantomonas 

[18]  и включает 5 видов из которых в настоящее 

время к клинически значимым относится только  

S.maltophilia. Повышенный интерес к этому виду 

связан с несколькими причинами, важнейшая из 

которых  природная множественная устойчивость к 

большинству современных антибактериальных 

средств. Кроме того, отсутствует объяснение широ-

кого генетического разнообразия штаммов, выде-

ленных  в одном стационаре [19,20]. Несмотря на то, 

что о факторах вирулентности этого микроорганиз-

ма известно не много, кроме описанных ранее вне-

клеточных ферментов, включая гиалуронидазу, про-

теазу, липазу, фибринолизин, ДНКа-зу [21]  и на 

сложившееся мнение о его ограниченной вирулент-

ности, уровень смертности у пациентов с бактерие-

мией , по данным     разных авторов, составляет от 

10 до 60% [22,23].  

 

Клиническое  значение НФБ 
Очевидно, что структура нозокомиальных 

инфекций в стационарах разного профиля различа-

ется, однако все перечисленные виды НФБ, среди 

которых основное значение принадлежит 

P.aeruginosa, выделяются у пациентов независимо от  

возраста и специализации лечебного учреждения.       

По данным различных авторов, этот микро-

организм   является причиной 16% нозокомиальных 

пневмоний, 12% - госпитальных мочеполовых ин-

фекций,  8% - гнойных осложнений у больных хи-

рургического профиля и 5-10%  сепсиса. Летальный 

исход при пневмониях и септицимиях, вызванных 

P.aeruginosa, у пациентов с иммунодефицитом раз-

личного генеза (пересадка костного мозга, нейтро-

пении и др.) составляет от 30 до 50% [24]. Нозоко-
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миальные инфекции мочевыводящих путей, обу-

словленных этим патогеном, занимают лидирующее 

положение, на их долю приходится примерно 40% 

всех госпитальных инфекций в США [25]. Госпи-

тальные пневмонии, вызванные P.aeruginosa являю-

тся вторыми  по частоте  после инфекций мочевы-

водящих путей и характеризуются наиболее высо-

кой смертностью, достигающей при наличии бакте-

риемии 70%. Послеоперационные пневмонии частое 

осложнение при хирургических вмешательствах на 

органах грудной клетки и брюшной полости, и   ре-

спиратор-ассоциированные пневмонии при искусст-

венной вентиляции легких [26,27]. Кроме того, этот 

вид занимает доминирующее положение  в ожого-

вых стационарах и по данным А.Е.Гончарова с соав. 

[8] является причиной синегнойных осложнений у 

40 из 100 поступивших пациентов. 

В последние годы отмечен отчетливый рост 

частоты нозокомиальных инфекций, вызванных 

микроорганизмами рода Acinetobacter [28],  наибо-

лее распространенных в отделениях интенсивной 

терапии, поскольку в них сосредоточены тяжелые 

больные, имеющие множество сопутствующих за-

болеваний, глубокие расстройства гомеостаза и на 

этом фоне низкий антиинфекционный потенциал.  

Наиболее клинически значимым видом это-

го рода является A.baumannii, вирулентность кото-

рого, на самом деле, часто не уступает P.aeruginosa. 

Чаще всего в период длительной искусственной 

вентиляции легких развивается пневмония  и судя 

по опубликованным  данным [29,30]  этот вид ста-

новится  одним из ведущих возбудителей нозокоми-

альных пневмоний. Реже - причиной первичной  

бактериемии, эндокардита, менингита, инфекции 

мочевыводящих путей, перитонита на фоне перито-

неального диализа. Б.З.Белоцерковский с соав. [31] 

отмечают, что в структуре нозокомиальных инфек-

ций у хирургических больных среди 250  выделен-

ных штаммов  более 60% относились к  полирези-

стентной грамнегативной флоре, 18% из которой  

относились к A. baumannii. Чаще всего это было 

связано с интраабдоминальными инфекционными 

осложнениями (27,9%) и сопровождалось вторич-

ными перитонитами.   

Этот вид занимает особое место в возник-

новении нозокомиальных  инфекций  в ожоговых 

стационарах. Размножающийся на поверхности 

ожоговой раны микроорганизм инфицирует струп,  

проникает в соседние неповрежденные ткани  и  

такие  инвазивные формы ожоговой болезни сопро-

вождаются особенно высокой летальностью, состав-

ляющей 14,2%, что выше аналогичного показателя 

(1,64% ) при инфицировании P.aeruginosa [8]. Как 

правило, это следствие возникшего септического 

состояния у больных с тяжелым течением термиче-

ской травмы. 

К признакам, определяющих роль  Acineto-

bacter spp. в этиологии НИ, относится их высокая 

устойчивость к  неблагоприятным факторам внеш-

ней среды и , в частности,  выживаемость даже на 

сухих поверхностях, что может объяснять длитель-

ность вспышек инфекции в стационарах [32]. Есть 

интересные наблюдения исследователей из израиль-

ского госпиталя Soroka University Medical Center 

[33], подтверждающие возможность длительного 

существования этих микроорганизмов во внешней 

среде. Было установлено, что 12%  всех мобильных 

телефонов сотрудников госпиталя контаминировано  

A.baumannii, а у 24% медицинского персонала воз-

будитель A.calcoaceticus  был обнаружен на коже 

рук.  

Среди  НФБ  представители рода  Chryseo-

bacterium  и прежде всего вид C.meningosepticum, 

является причиной НИ, преимущественно у имму-

нокомпроментированных пациентов. Несмотря на 

то, что этот вид относится к  “ классическим” оп-

портунистическим микроорганизмам, он может, при 

определенных условиях, вызывать клинически ма-

нифестные формы инфекции. Одна из наиболее  

частых клинических форм инфекции, вызываемых 

этим микроорганизмом – менингит, причем клини-

ческая картина не отличается от таковой при бакте-

риальных менингитах другой этиологии [34].  В ча-

стности, в литературе описаны госпитальные 

вспышки менингита у новорожденных, находящих-

ся в отделениях реанимации и интенсивной терапии 

[35,36], который чаще всего развивается у недоно-

шенных детей в первые 2 недели жизни, протекает 

тяжело и в более чем половине случаев заканчивает-

ся летально [14]. Факторами риска инфицирования 

новорожденных являлись:  длительное пребывание в 

стационаре, инвазивные манипуляции, дыхательные 

аппараты, сосудистые катетеры. Нозокомиальные 

менингиты, вызываемые этим видом микроорганиз-

мов, могут быть обусловлены также  контаминацией 

им  устройств для зондового питания, аппаратов 

искусственной вентиляции легких, антисептиков и 

физиологического раствора [37]. 

Поскольку первичным местом локализации 

возбудителя являются дыхательные пути то другой 

достаточно частой клинической формой заболева-

ния новорожденных, вызванных C.meningosepticum 

является пневмония и сепсис [35,38]. У большинст-

ва взрослых пациентов наблюдается лишь колони-

зация дыхательных путей, а манифестные формы 

инфекции возникают значительно реже, чем у ново-

рожденных  и вспышки нозокомиальной пневмонии 

связаны с контаминацией возбудителем аппаратов 

для искусственной вентиляции легких, лекарствен-

ных растворов и аэрозолей [39]. Среди других видов 

этого рода наиболее часто выделяется C.indologenes  

который в последние годы является причиной нозо-

комиальных бактериемий, связанных, как правило, с 

использованием постоянных сосудистых катетеров, 

а также у пациентов с злокачественными новообра-

зованиями и нейтропенией [17]. 

Среди других  НФБ привлекает к себе осо-

бое внимание один из видов рода Stenotrophomonas 

– S.maltophilia, как этиологический фактор в воз-

никновении  НИ с широким разнообразием клини-
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ческих форм (сепсис, бактериемии, заболевания ды-

хательных и мочевыводящих путей, раневые инфек-

ции и др.). Спецификой клинических штаммов этого 

вида является их природная устойчивость к боль-

шинству современных антибактериальных препара-

тов широкого спектра действия, что является, по 

мнению большинства исследователей, основной 

причиной увеличения роли S.maltophilia  в патоло-

гии человека. Бактериемия является наиболее час-

той формой инфекции у пациентов с выраженной 

иммуносупрессией и отличается высокой летально-

стью. При описании 32 случаев бактериемии, вы-

званных этим патогенном,  22  (69%)  закончились 

летально [40]. Практически аналогичные данные 

представлены R.Muder at al.[22], сообщивших, что 

уровень смертности у пациентов с бактериемией, 

связанной с этим микроорганизмом, достигает 60%, 

преимущественно на фоне тяжелой иммуносупрес-

сии. Бактериемия чаще является вторичной при ис-

точнике инфекции в легких, мочевыводящем или 

желудочно-кишечном трактах, однако входные во-

рота часто выявить не удается [41]. Респираторный 

тракт это то место, где у госпитализированных 

больных наиболее часто присутствует S. maltophilia 

и по данным [42,43] является источником 56-69%  

изолятов микроорганизма, хотя чаще всего имеет 

место колонизация  и длительная персистенция в 

мокроте пациента, а не инфекция данной области 

[44]. Нозокомиальные пневмонии, вызванные 

S.maltophilia связаны с предшествующим назначе-

нием антибиотиков широкого спектра действия, 

искусственной вентиляцией легких, трахеотомией 

[45], а у онкологических  больных даже при отсут-

ствии нейтропении, пневмонии, вызываемые этим 

патогеном,  протекают очень тяжело с высоким 

уровнем летальности [46], уровень смертности у 

пациентов с нейтропенией и пневмонией достигает 

40% [47].  Кроме того, этот микроорганизм может 

быть причиной менингита у новорожденных и детей 

младшего возраста [48,49], а раневые инфекции раз-

виваются при инвазивных вмешательствах (трахео-

томия, установка катетера для перитонеального 

диализа) [50]. 

Практически все исследователи подчерки-

вают, что при нозокомиальных инфекциях этиоло-

гическим фактором которых являются НФБ, к фак-

торам риска, в первую очередь, относятся продол-

жительная госпитализация, предшествующая анти-

биотикотерапия, состояние иммунной системы па-

циента, длительная катетеризация сосудов, зондовое 

питание, искусственная вентиляция легких, гемо-

диализ. Все это требует особого внимания со сторо-

ны клиницистов, госпитальных эпидемиологов и 

специалистов клинико-диагностических лаборато-

рий.  

                

НФБ – механизмы  антибиотикорезистентности 

В 2001 году  ВОЗ  был  принят и опублико-

ван документ “ Глобальная  стратегия по сдержива-

нию антимикробной резистентности” в котором 

формирование и распространение антимикробной 

устойчивости признано в качестве глобальной про-

блемы  и  национальных приоритетов [51]. Извест-

но, что с общебиологических позиций феномен ус-

тойчивости к антибактериальным препаратам (АБП) 

следует рассматривать как одно из проявлений спо-

собности микроорганизмов адаптироваться к небла-

гоприятным факторам внешней среды.       

Природная устойчивость является постоян-

ным видовым признаком бактерий, причем под при-

родной устойчивостью понимают сохранение бакте-

риями жизнеспособности в присутствии  АБП в 

концентрациях, реально достижимых в организме 

человека [52]. 

Несмотря на то, что микроорганизмы суще-

ственно различаются по уровню чувствительности, 

количественным выражением которой является ве-

личина минимальной подавляющей концентрации 

(МПК), истинная природная устойчивость характе-

ризуется отсутствием у микроорганизмов мишени 

для проявления действия АБП. Формирование рези-

стентности во всех случаях обусловлено либо при-

обретением новой генетической информации, либо 

изменением уровня экспрессии собственных генов 

[53], в частности, приобретение новых для бактерий 

генов детерминант резистентности , либо модифи-

кация собственного гена ( мутации в генах, коди-

рующие мишени действия АБП).   

По мнению большинства исследователей, 

появление и распространение приобретенной устой-

чивости составляет основную клиническую пробле-

му, поскольку ее наличие у конкретных бактерий-

возбудителей инфекционных болезней, невозможно 

прогнозировать. 

Известные на сегодняшний день биохими-

ческие механизмы антибактериальной резистентно-

сти  микроорганизмов подробно изложены в обзоре 

С.В.Сидоренко и В.И. Тишкова [52], основными из 

которых являются: модификация  мишени действия 

АБП, инактивация АБП (ферментативное разруше-

ние), активное выведение АБП (эффлюкс),  наруше-

ние проницаемости оболочки микробной клетки, 

защита мишени (за счет способности синтезировать 

белки, предотвращающие связывание АБП с мише-

нью).  

В настоящее время существуют реальные 

проблемы в терапии инфекций, вызываемых грам-

негативными бактериями. Наибольшие трудности 

связаны с НФБ, в первую очередь P.aeruginosa, по-

скольку для этого микроорганизма характерно на-

личие разнообразных механизмов резистентности. 

Важнейшими из них, опосредующие множествен-

ную устойчивость, являются – блокада транспорта 

АБП  к внутренней мишени, что обеспечивается 

анатомическим строением поверхностных структур, 

активное выведение АБП из клетки, что может обу-

словить неэффективность цефалоспоринов, фторхи-

нолонов, карбапенемов и способностью бактерий 

синтезировать b-лактамазы, инактивирующие пени-

циллины, цефалоспорины, фторхинолоны, а также 
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ацетилтрансферазы и нуклеотиды, инактивирующие 

аминогликозиды. Кроме того, P.aeruginosa продуци-

рует цефалоспориназы, характеризующиеся высо-

ким сродством к цефалоспоринам 3-го поколения , 

что может привести к формированию резистентно-

сти ко всем доступным цефалоспоринам [52,53,54]. 

Что касается b-лактамаз, то принимая во внимание, 

что  b- лактамные антибиотики широко используют-

ся для лечения различных инфекционных заболева-

ний, роль их в формировании антибиотикорези-

стентности крайне важна. Особенно это касается 

НФБ, поскольку практически все клинически зна-

чимые виды микроорганизмов этой группы  синте-

зируют одну или несколько b-лактамаз. В настоящее 

время  известно более 400 b-лактамаз, различаю-

щихся как по происхождению (плазмидные или 

хромосомные), так и по аминокислотным последо-

вательностям, функциональная классификация ко-

торых основана на их различной способности гид-

ролизовать те или иные  b- лактамные антибиотики 

(пенициллины, цефалоспопины І-ІV поколения, кар-

бопенемы) [55]. Последние, в настоящее время,  яв-

ляются наиболее эффективными средствами лече-

ния синегнойной инфекции. Основным механизмом 

устойчивости  P.аeruginosa  к этой группе антибио-

тиков является утрата в результате мутаций одного 

из пориновых каналов. Этот механизм в большей 

степени характерен для резистентности к имипене-

му, чем к  меропинему, так как  его транспорт  осу-

ществляется через другие пориновые белки. Именно 

этим объясняется наблюдаемые случаи избиратель-

ной устойчивости к имипенему при сохранении чув-

ствительности к меропенему. 

Феномен резистентности P.aeruginosa в раз-

личных странах варьирует, однако в целом регист-

рируется высокий уровень устойчивости к  b- лак-

тамам, аминогликозидам и фторхинонам. В частно-

сти E.Bergogne-Berezin  et al. [56]  показали, что при 

исследовании 762 штаммов P.aeruginosa, выделен-

ных в отделении интенсивной терапии, 21%  были 

резистентны ко всем тестируемым аминогликози-

дам, 39%  - к  b- лактамам  и  37,5%  к фторхиноло-

нам.    

Как и у большинства НФБ, устойчивость 

Acinetobacter spp. к b-лактамным антибиотикам оп-

ределяется, в значительной мере,  способностью к 

продукции  b- лактамаз, разрушающих амино-, кар-

боксипенициллины и цефалоспорины. Резистент-

ность госпитальных изолятов  к аминогликозидам  

связана с группой аминогликозидмодифицирующих 

ферментов (аминоацетилтрансфераза, аденилтранс-

фераза, фосфолипаза), контролируемые генами, ло-

кализованными на плазмидах [57]. В свою очередь, 

устойчивость к фторхинолонам возникает в резуль-

тате мутаций в генах, приводящих к модификации 

ДНК-гиразы бактерий  и/или за счет менее  прони-

цаемой для этой группы антибиотиков  наружной 

мембраны, что снижает возможность попадания 

препарата внутрь клеток. 

По данным [8]  в ожоговых стационарах 

формируется небольшое число доминирующих кло-

нальных линий госпитальных штаммов  

A.baumannii, обладающих наиболее выраженной 

приспособляемостью к антибиотикам, дезинфектан-

там, антисептикам и бактериофагам. Последние иг-

рают особую роль в формировании устойчивости, 

поскольку наиболее эффективным механизмом при-

обретения генов лекарственной устойчивости у НФБ 

в госпитальных условиях является трансдукция, т.е. 

перенос генов бактериофагами. 

Отмечаемая многими клиницистами тен-

денция увеличения роли полирезистентных штам-

мов A.baumannii в этиологии уроинфекций, пневмо-

ний и раневых инфекций (при хирургических вме-

шательствах), представляет реальную опасность 

неэффективности лечения при назначении стандар-

тного набора антибиотиков, используемых к конк-

ретном стационаре. 

С.М. Розанова с соав. [58] при исследовании  

клинического материала от 899 пациентов отделе-

ний реанимации и интенсивной терапии отмечает,  

что среди  выделенных штаммов A.baumannii  менее 

1/3 были чувствительны цефалоспоринам ІІІ и ІV 

поколений и это при том, что именно цефалоспори-

ны  по частоте использования занимают одно из 

ведущих мест  для лечения инфекционной патоло-

гии.    

Значительные трудности представляет выбор эмпи-

рической терапии для лечения нозокомиальных ин-

фекций, вызываемых  Chryseobacterium  spp.  и, в 

частности, C. meningosepticum, обладающим при-

родной устойчивостью к пенициллинам, аминогли-

козидам, цефалоспоринам, карбопенемам [59]. Свя-

зано это  в первую очередь с тем, что представители 

этого рода синтезируют хромосомные b- лактамазы 

и эти ферменты (металло-b-лактамазы) определяют 

резистентность к подавляющему числу  b-

лактамных антибиотиков  и способных гидролизо-

вать ингибиторы сериновых  b-лактамаз, таких как 

сульбактам и тазобактам  [60]. Вместе с тем, имеют-

ся сообщения о чувствительности этого микроорга-

низма к рифампицину, клиндамицину, ванкомицину 

[34,36]. Что касается другого представителя этого 

рода  C. indologenes то, по данным  [61], все штаммы  

резистентны к цефтриаксону, цефатоксиму, клинда-

мицину, ванкомицину, а резистентность к другим 

цефалоспоринам и  фторхинолонам значительно 

варьирует у различных штаммов , что предполагает 

обязательное определение их чувствительности  к 

антибиотикам в каждом конкретном случае.        

Как уже отмечалось, типовой  вид  рода Ste-

notrophomonas  -  S. maltophilia  в последние годы 

существенно увеличивает свое этиологическое зна-

чение при гнойно-септических заболеваниях. Сле-

дует подчеркнуть, что инфекции, ассоциированные 

с эти видом,  отличаются  разнообразием клиниче-

ских форм, включая поражения мочевых и дыха-

тельных путей, центральной нервной системы, ра-

невые инфекции, сепсис.  А поскольку клинические 
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изоляты резистентны к большинству антимикроб-

ных препаратов, то средства терапии таких больных 

представляет серьезную  проблему для клиници-

стов. Особенно выражена устойчивость этого вида  

к  b- лактамным антибиотикам и  связана она с вы-

работкой двух энзимов (L1 и  L2), продуцируемых 

всеми дикими штаммами этого вида и относящихся 

к семейству металло-энзимов [62]. У  этих фермен-

тов особенно выражена пеницилазная активность и 

способность гидролизовать карбопенемы (имипенем 

и меропенем). Известны и другие механизмы рези-

стентности, например, слабая диффузия пеницилли-

нов и цефалоспоринов через бактериальную стенку 

и связано это с особенностями пориновых каналов  

и  системой активного эффлюкса у этого микроор-

ганизма, а устойчивость к аминогликозидам у 

S.maltophilia обусловлена аминогликозид-

модифицирующим ферментом [63].   

Таким образом, выбор антибиотиков для 

лечения инфекций, обусловленных  S. maltophilia  

представляет собой сложную задачу для клиници-

стов. Считается, что новые фторхинолоны (клинаф-

локсацин, левофлоксацин, тровафлоксацин) более 

эффективны, чем ранние поколения этой группы 

антибиотиков [64,65], а результаты определения 

чувствительности к цефалоспоринам, аминоглико-

зидам и карбопенемам широко варьируют. Вместе с 

тем, судя по данным ряда исследователей [66,67], 

было установлено, что триметоприм-

сульфометоксазол был активным в отношении 

большинства штаммов этого микроорганизма  и  

считается препаратом выбора для лечения инфек-

ций, ассоциированных с S. maltophilia.      

Сложность сохранения равновесия между 

необходимостью проведения адекватной антибио-

тикотерапии и ограничением роста устойчивости 

микрофлоры  определило необходимость поиска 

новых подходов в стратегии применения АБП. По-

скольку способность к продукции  b- лактамаз явля-

ется одним из основных механизмов резистентности 

к широко  используемых в клинической практике 

АБП, один из подходов состоял в разработке  инги-

биторов  b- лактамаз, защищающих антибиотики от 

гидролиза. Доступные в клинической практике ин-

гибиторы  b- лактамаз – клавулановая кислота, 

сульбактам и тазобактам  характеризуются сходным 

спектром ингибирующей активности и  имея  b- лак-

тамную структуру необратимо связывают  b- лакта-

мазы и инактивируют их. Собственная антимикроб-

ная активность ингибиторов b- лактамаз незначи-

тельна или вовсе отсутствует, за исключением суль-

бактама, обладающего природной активностью в 

отношении  Acinetobacter spp.  Среди ингибитор-

защищенных препаратов, амоксициллин/ клавуланат 

является препаратом выбора при инфекциях дыха-

тельных путей, пиперациллин/тазобактам при гос-

питальных пневмониях и  абдоминальных инфекци-

ях,  а амоксициллин/ сульбактам при инфекциях, 

обусловленных A. baumannii [55].   

Еще одной важной проблемой, касающейся 

выбора адекватного лечения инфекций, обусловлен-

ных НФБ состоит в том, что повсеместное примене-

ние в бактериологических лабораториях диско-

диффузионного метод для определения чувстви-

тельности к антибиотикам  плохо воспроизводим и 

отличается существенной вариабильностью резуль-

татов при оценке диаметра зон задержки роста. Для 

получения объективных данных, касающихся  чув-

ствительности клинических изолятов, Националь-

ный комитет по клиническим лабораторным стан-

дартам  США  (NCCLS) рекомендует использовать 

методы разведения в бульоне или агаре и определе-

ние минимальной подавляющей концентрации[68]. 

Сопоставимым по результатам  является  Е-тест, 

несмотря  на то, что он не регламентирован в ука-

занных стандартах. 

Таким образом, проблема НИ, обусловлен-

ных НФБ,  приобретает особую актуальность не 

только потому, что микроорганизмы этой группы 

широко распространены в окружающей среде и, 

контаминируя медицинское оборудование могут 

явиться  источником заражения, но и  в первую оче-

редь потому что  способны формировать госпиталь-

ные штаммы резистентные ко всем классам приме-

няемых антибиотиков, ряду антисептиков и дезин-

фектантов. Еще одна  клинически  важная  проблема 

состоит в том, что результаты глобального монито-

ринга нозокомиальной флоры могут существенно 

отличаться от   видовой принадлежности возбудите-

лей НИ в конкретном лечебном учреждении. Это 

предполагает необходимость обязательного прове-

дения локального микробиологического мониторин-

га, что позволит не только идентифицировать пато-

ген, но и определить его чувствительность к анти-

бактериальным средствам. Выбор эмпирической 

терапии, основанный  на данных локального мони-

торинга, может быть не только более эффективным, 

но и позволит оптимизировать систему инфекцион-

ного контроля НИ в стационаре. Такой подход  мо-

жет оказаться полезным для совершенствования 

методов применения антибиотиков, одним из кото-

рых является деэскалационная антибактериальная 

терапия [69]. Принцип этого метода состоит в по-

вышении адекватности стартового режима терапии с 

целью снижения риска неблагоприятного исхода и 

ограничения необоснованного применения антибак-

териальных препаратов.  
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НЕФЕРМЕНТИРУЮЩИЕ ГРАМНЕГАТИВ-

НЫЕ БАКТЕРИИ  В ЭТИОЛОГИИ НОЗОКО-

КОМИАЛЬНЫХ ИНФЕКЦИЙ И ПРОБЛЕМЫ 

АНТИБИОТИКОРЕЗИСТЕНТНОСТИ 

Чернявский В.И., Бирюкова С.В., Гришина Е.И. 

Обзор посвящен группе неферментирующих бакте-

рий (НФБ), роль которых в этиологии нозокомиаль-

ных инфекций в последние годы существенно уве-

личилась. Дана характеристика наиболее значимых 

видов  микроорганизмов этой группы и факторов, 

определяющих их клиническое значение. Приведе-

ны основные биохимические механизмы формиро-

вания антибиотикорезистентности НФБ к широко 

используемым антибиотикам, что является основной 

проблемой терапии заболеваний, обусловленных 

этими микроорганизмами. 

Ключевые слова: неферментирующие грамнега-

тивные бактерии, нозокомиальные инфекции, анти-

биотикорезистентность 
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НЕФЕРМЕНТУЮЧІ ГРАМНЕГАТИВНІ БАК-

ТЕРІЇ В ЕТІОЛОГІЇ НОЗОКОМІАЛЬНИХ  ІН-

ФЕКЦІЙ ТА  ПРОБЛЕМИ  АНТИБІОТИКОРЕ-

ЗИСТЕНТНОСТІ 

Чернявський В.І., Бірюкова  С.В., Грішина  О.І. 

Харківська медична академія післядипломної освіти  

Огляд присвячен групі НФБ, роль яких в етіології 

нозокоміальних  інфекцій в останні роки значно під-

вищилась. Дана характеристика найбільш значущих 

видів мікроорганізмів цієї групи та факторів, які 

визначають їх  клінічне значення. Наведені основні 

біохімічні механізми формування антибіотикорезис-

тентності НФБ к широко використовуваним антибі-

отикам, що є головною проблемою терапії захворю-

вань, які обумовлені цими мікроорганізмами. 

Ключеві слова: неферментуючі грамнегативні бак-

терії, нозокоміальні інфекції, антибіотикорезистент-

ність.   
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NONFERMENTING GRAMNEGATIVE BACTE-

RIA IN THE ETIOLOGY OF NOSOCOMIAL IN-

FECTIONS AND PROBLEM OF DRUG- RESIS-

TANCE 

Chernjavsky V.I., Birukova S.V., Grishina O.I. 

A review is devoted to the group of nonfermenting bac-

teria (NFB) role of which in etiology of nosocomial 

infections the last years increased substantially. There is 

given the description of the most important types of 

microorganisms of this group and factors, determining 

their clinical value. The basic biochemical mechanisms 

of forming of drug- resistance NFB are resulted to the 

widely utilized antibiotics, that is the basic problem of 

therapy of diseases, conditioned these microorganisms. 

Key words: nonfermenting gramnegative bacteria, no-

socomial infections, drug- resistance 

 


