
Оригинальное исследование

Том 11, № 4, 2019           ЖУРНАЛ ИНФЕКТОЛОГИИ134

DOI: 10.22625/2072-6732-2019-11-4-134-141 

Введение

Проблема госпитальной инфекции – одна из 
наиболее значимых и трудно решаемых проблем в 
современном здравоохранении. Прежде всего, это 
определяется увеличением резистентных форм 
микроорганизмов и формированием так называ-
емой нозокомиальной инфекции (НИ). Несмотря 
на проводимые противоэпидемические меропри-
ятия, частота возникновения НИ составляет от 
1,1% до 7,4% госпитализированных в стационар 
пациентов. Только в США НИ встречается более 

чем у 3 млн пациентов, а стоимость терапии этих 
осложненных форм в 3–6 раз превышает затраты 
по сравнению с неосложненными формами забо-
леваний [1–3]. 

 Трактовка понятия НИ в среде врачей неодноз-
начна. По мнению специалистов Центра по кон-
тролю и профилактике болезней (CDC, 1998), к 
«НИ можно отнести случаи, при которых пациент 
повторно поступает в стационар с установленной 
инфекцией, явившейся следствием предыдущей 
госпитализации, а также если инфекция развилась 

Резюме
В период 2015–2017 гг. проведено когортное исследо-

вание 72 случаев инфекционного спондилита с тяжелым 
сепсисом, что составило 5,8% от всех оперированных в 
больных. Как показало исследование, в посевах преобла-
дали грамположительные бактерии – 52(55,9%). Грам-
отрицательные бактерии выявлены в 1/3 случаев – 37 
(39,8%), а кандидозная инфекция – в 4 (4,3%). 

Основными факторами риска возникновения сеп-
сиса у больных инфекционными спондилитами были 
пролежни (13/18,1%), инфекция области хирургиче-
ского вмешательства и свищи (14/19,4), уроинфекции 
(22/30,6%), подключичные катетеры (7/55,5%). Грам-
положительные бактерии составили 26,8% (15 случа-
ев) и в основном обнаруживались в ранах и катетерах. 
Грам отрицательные бактерии чаще выявлялись в про-
лежнях и в посевах мочи (56,4%). В 10 случаях (17,8%) по-
севы были стерильны. 

При бактериологическом типировании установлено 
увеличение роли S. epidermitis и K. pneumoniae в этиоло-
гии сепсиса по сравнению с предыдущим десятилетием. 
Отмечается высокая резистентность нозокомиаль-
ных штаммов Staphylococcus spp. и грамотрицательной 
мик рофлоры к фторхиналонам и цефалоспоринам 3–4 
поколения, что исключает возможность их эмпириче-
ского применения в терапии тяжелых сепсисов у боль-
ных инфекционными спондилитами.

Ключевые слова: инфекционный спондилит, пиоген-
ный спондилит, туберкулезный спондилит, сепсис, но-
зокомиальная инфекция.

Abstract 
In 2015–2017, a cohort study of 72 cases of infectious 

spondylitis (is) with severe sepsis was conducted which 
amounted to 5,8% of all operated patients. The study showed 
that Gram (+) bacteria -52 (55,9%) prevailed in crops from 
all media. Gram (-) bacteria were detected in 1\3 cases 
37(39.8%), and Candida infection in 4 (4,3%). 

The main traced sources of NI in patients with is where 
bedsores (13\18,1%), infection with surgical intervention, 
fistula (14\19,4), uroinfection (22\30,6%), subclavian cath-
eters (7\55.5%). Gram (+) bacteria was 26,8% (15 cases) 
and was mainly found in wounds and catheters. Gram (-) 
bacteria more prevalent in ulcers in the urine culture (56,4 
per cent). In 10 cases (17,8%) the crops were sterile. An in-
crease in the role of S. epidermitis and K. pneumoniae in 
the etiology of sepsis was found in bacteriological typing of 
media. High resistance of nosocomial strains of Staphylo-
coccus spp is noted. Gram (-) bacteria to fluoroquinalones 
and cephalosporins 3–4 generations, which excludes the 
possibility of their empirical use in the treatment of severe 
sepsis in patients with is.

Key words: infectious spondylitis, pyogenic spondylitis, 
tuberculous spondylitis, sepsis, nosocomial infection.

микробиологический спектр нозокомиальной 
инфекции у больных с инфекционными спондилитами, 
перенесших сепсис

А.А. Вишневский, Н.С. Соловьева
Санкт-Петербургский научно-исследовательский институт фтизиопульмонологии, 
Санкт-Петербург, Россия

Microbiological spectrum of nosocomial infection in patients with infectious spondylitis after sepsis
A.A. Vishnevskiy, N.S. Solovieva
Saint-Petersburg Science Research Institute of Phthysiopulmonology, Saint-Petersburg, Russia



Оригинальное исследование

ЖУРНАЛ ИНФЕКТОЛОГИИ          Том 11, № 4, 2019 135

через 48 ч и более после поступления в лечебное 
учреждение» [4]. В клинической практике выде-
ляют как минимум 4 причины, которые могут спо-
собствовать НИ. Так, в руководстве Националь-
ной системы наблюдений за НИ в США (National 
Nosocomial Infections Surveillance system-NNIS) 
(2018) по клинической значимости выделены «ин-
фекция области оперативного вмешательства» 
(ИОХВ) (surgical site infection-SSI); нозокомиаль-
ная пневмония; катетер-ассоциированная бакте-
риемия; инфекция мочевых путей [4–5].

 В последние годы отмечается увеличение доли 
госпитальных случаев инфекционных спонди-
литов (ИС) на фоне выполнения анестезиологи-
ческих пособий, различных видов манипуляций 
(иглорефлексотерапии, гемодиализа и др.) или по-
сле плановых операций на позвоночнике [6–10]. 
Несмотря на современные возможности медици-
ны, смертельные исходы при ИС встречаются от 
0,6 до 17% [11–15]. Одной из причин летальности 
этой категории больных является высокая резис-
тентность НИ к антибиотикотерапии [16–20]. 
В 63,2% случаев в основе формирования сепсиса 
лежит НИ [18]. 

 Прогнозировать течение НИ достаточно слож-
но. Локальный мониторинг структуры возбуди-
телей и их чувствительности к антибиотикам на 
уровне стационаров является основой для выбора 
рациональной терапии. В последние годы среди ин-
фекционистов существует довольно пессимисти-
ческая концепция о состоянии внутрибольнично-
го микробного пейзажа, свидетельствующая о фа-
тальном нарастании резистентности возбудителей 
НИ к антибиотикотерапии. Ее условное название 
«No ESCAPE» (в русском варианте «Нет выхода») 
[21, 22]. Эта аббревиатура – буквы соответству-
ют первым буквам класса особо опасных штаммов 
госпитальной инфекции: Е – Enterobacteriaceae 
spp., S – Staphylococcus spp., C – Klebsiella spp., 
A – Acinetobacter baumannii, P – P. Aeruginosa, 
E – Enterococcus spp. 

 В научной литературе существуют единичные 
работы о лекарственной устойчивости штаммов, 

вызывающих сепсис у пациентов с ИС [14, 23]. 

Цель исследования – изучение микробиоло-
гического спектра и чувствительности к антибио-
тикотерапии у пациентов с ИС, которые перенес-
ли сепсис.

Материалы и методы

Исследование ретроспективно-проспективное 
когортное 3 уровня доказательности. В Центре 
патологии позвоночника Санкт-Петербургского 
научно-исследовательского института фтизио-
пульмонологии в отделении реанимации и интен-
сивной терапии (ОРИТ) под наблюдением в пе-

риод 2015–2017 гг. было пролечено 72 пациента с 
верифицированным сепсисом, что составило 5,6% 
от всех оперированных пациентов ИС. У 38(52,8%) 
пациентов имелся неспецифический остеомие-
лит позвоночника (НОП), у 34 (47,2%) – тубер-
кулезный спондилит. 18 человек (25,0%) поступи-
ли в клинику с исходным сепсисом, у остальных 
54 (75%) сепсис развился в послеоперационном 
периоде. 4 пациента (5,6% из всех пролеченных 
больных) умерли в ближайшем послеоперацион-
ном периоде от прогрессирования сепсиса или на 
фоне полиорганной недостаточности . 

Верификация сепсиса проводилась на основа-
нии критериям Surviving Sepsis Campaign (SSC) 
[16–18]. Состояние системного воспалительного 
ответа (СВО) оценивали по количественному со-
держанию в крови СРБ (норма 1–6 мг/л). Опре-
деление прокальцитонина в сыворотке крови осу-
ществлялось с помощью теста PCTвQQ («БРАМС 
АГ», Германия) в первые сутки пребывания в 
ОРИТ и через 72 ч после начала многокомпонент-
ной терапии. Бактериемия выявлена у 35 пациен-
тов (48,6% случаев). Неблагоприятными критери-
ями при прогрессировании инфекции являлись: 
лейкоцитоз (более 12×109) или лимфопения (менее 
4×109), сохраняющийся высокий уровень СРБ и 
ПТТ. Благоприятными факторами считали умень-
шение СРБ и ПТТ на 50% от исходного уровня.

У всех больных диагноз инфекционного пора-
жения позвоночника был подтвержден с помощью 
бактериологического, молекулярно-генетическо-
го и/или гистологического исследования послео-
перационного материала. Диагностический мате-
риал от больных (кровь, моча, раневое отделяемое, 
подключичные катетеры, отделяемое пролежней) 
был исследован на выявление микрофлоры – с по-
мощью посева на плотные и жидкие питательные 
среды, детекцию ДНК Mycobacterium tuberculosis-
complex и ампликацию нуклеотидной последова-
тельности IS6110 – маркера микобактерий тубер-
кулезного комплекса проводили с использованием 
тест-системы НПО «ДНК-технология» (Россия) 
методом ПЦР в режиме реального времени (РТ-
ПЦР) на анализаторе iCyclerQ, Bio-Rad (США). 
В исследование были внесены только значимые 
титры микрофлоры (титр ≥ 1×105КОЕ). 

Результаты и обсуждение

 Более 2/3 больных (52 пациента) имели миксто-
вую флору, а у 6 пациентов в посевах было выяв-
лено 3 и более микроорганизмов. У 22,2% больных 
НОП (16 наблюдений) микрофлора в очаге пора-
жения была не идентична крови. В проведенном 
исследовании основными факторами риска НИ 
у больных ИС были пролежни (13/18,1%), ИОХВ 
и свищи (13/18,4), уроинфекции (УИ) (22/31,9%), 
подключичные катетеры (ПКК) (7/12,5%) (табл. 1). 
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Грамположительные бактерии (ГПБ) составили 
26,8% (15 случаев) и в основном обнаруживались в 
ранах и катетерах. Грамотрицательные бактерии 
(ГНБ) выявлены в основном в пролежнях и при 
посевах мочи (56,4%). В 8 случаях (14,2%) посевы 
были стерильны (см. табл. 1). 

Как показало исследование, в посевах преоб-
ладали ГПБ – 52 (55,9%) (табл. 2). ГНБ выявлены 
в 1/3 случаев – 37 (39,8%), а кандидозная инфек-
ция – в 4 (4,3%). 

При оценке популяции стафилококков часто-
та выделения резистентных штаммов (в том числе 

MRSA, MRSE) составила 25,0% (13 случаев) от об-
щего количества ГПБ. Среди MRSA выделен 1 слу-
чай резистентности к ванкомицину (VRSA). По 
сравнению с предыдущими исследованиями [24, 
25] в структуре ведущих грамположительных воз-
будителей отмечено значительное снижение ча-
стоты выделения S. aureus, при этом существенно 
возросла доля S. epidermitis (до 62.5% среди Staph. 
Spp.), выявляемая чаще всего при ИОХВ и при ис-
следовании подключичных катетеров. Уровень ре-
зистентности MRSA к исследуемым антибиотикам 
колебался от 0,1 до 38,8% (рис.1). 

Таблица1

Возможные факторы риска бактериемии и инфицирования при ИС (сокращения указаны в тексте)

Источники/
микрофлора

Пролежни ИОХВ УИ ПКК Всего

S. aureus 1 1 2 2 6

S. epidermitis 2 3 1 5 11

P. aureugenosus – 3 – – 4

Enterobacteriaceae 4 2 8 – 14

Klebsiella sp 2 1 3 1 6

Acinetobacter 2 1 1 – 4

P. mirabilis 2 – 1 – 3

Стерильные – 4 4 – 8

Всего 13 13 23 7 56

 Таблица 2

Микрофлора в посевах у больных инфекционными спондилитами 

Микрофлора Тип НОП (n=38) ТС (n=34) Всего (n/%)

ГПБ 52/55,9

Staphylococcus spp. 32/34,4

 S. aureus 7 3 10/10,7

S. intermitis 2 – 2/2,1

 S. epidermitis 13 7 20/21,5

Enterococcus spp. 20/21,5

E. faecalis 4 4 8/8,6

E. facium. 8 4 12/12,9

ГНБ 37/39,8

Enterobacteriaceae 6 8 14/15,1

Acinetobacter spp 1 1 2/2,1

P. aerogenes 3 3 6/6,4

Proteus spp. P. mirabilis 3 1 4/4,3

Klebsiella spp. 6/6,4

K. oxytoca 1 1 2/2,1

K. pneumonia 3 1 4/4.3

 Другие грамотрицательные 4 1 5/ 5,4

Грибы 1 3 4/ 4,3

 Всего 55 38 93/100
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Энтерококки – наиболее часто встречающие-
ся типы ГПБ, которые определяют более 60% кли-
нически значимой инфекции. В проведенном ис-
следовании она встречалась в 27,8% (20) случаях. 
У септических больных НИ выявлена в моче (4 слу-
чая) и пролежнях (2 случаях). Проблема энтеро-
кокковой НИ состоит в том, что эти ГПБ обладают 
множественной устойчивостью к популярным ан-
тимикробным препаратам – фторхинолонам 3-го 
и 4-го поколений в 70–80% случаев. Изначально 
энтерококки обладают природной устойчивостью 
к аминогликозидам, однако сохраняют высокую 
чувствительность к оксазолидонам (к линезоли-
ду – в 100%) (рис. 2).

В исследовании была установлена негативная 
динамика роста резистентности неферментиру-
ющих бактерий по сравнению с исследованиями, 
проведенными ранее [24]. Штаммы P. Aeruginosa 
и Acinetobacter spр. показывали высокую резис-
тентность к фторхинолонами (более 60%) (рис. 4 и 
5). Представители Acinetobacter spр. имели высо-
кую устойчивость к амикацину (62%) и пиперацел-
лину/тазобактаму (35,2%).

Рис. 2. Лекарственная чувствительность Enterococcus 
spp. (синий цвет S – чувствительные штаммы, красный 
цвет R – резистентные штаммы)

Рис. 1. Лекарственная чувствительность S. аureus 
(обозначения: синий цвет S – чувствительные 
штаммы, красный цвет R – резистентные штаммы)

Проведенное исследование показало, что ГНБ 
микроорганизмы составили 37 (39,8%) случаев. 
Среди них доминировали Escherichia coli ~ в 15,1% 
случаев, Klabsiella (6,4%), P. aeruginosa (6.4%). 

 В современных условиях штаммы E. Сoli обла-
дают высокой резистентностью к фторхинолонам 
( от 50 до 79%), однако имеют хороший спектр чув-
ствительности к амикацину, меропенему и тигеци-
клину (рис. 3). 

Рис. 3. Лекарственная чувствительность E. сoli (синий 
цвет S – чувствительные штаммы, красный цвет  
R – резистентные штаммы)

Рис. 4. Лекарственная чувствительность Acinetobacter 
spp. (синий цвет S – чувствительные штаммы, красный 
цвет R – резистентные штаммы)

Инфекции, вызванные синегнойной палоч-
кой, плохо поддаются лекарственной терапии. 
P. аeruginosa была нечувствительна к фторхино-
лонам (72,0%) и меропенему (53%). По-видимому, 
это связано с её множественной резистент-
ностью к антибиотикам, которая передается 
R-плазмидами [26]. Наиболее активными в отно-
шении P. aeruginosa являлись пиперациллин/та-
зобактам (90%), цефапиразон (70,5%) и амикацин 
(64,3%) (рис. 5) По данным литературы, госпиталь-
ные штаммы P. аeruginosa сохряняют чувствитель-
ность к полимиксинам (колистину) и к фагоцитар-
ной терапии [27].
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В проведенном исследовании большая часть 
штаммов Klebsiella spp. были чувствительны к ме-
ропенему (98%), амикацину (90%), цефапериазону/
сульбактаму (84%). Однако в 3 случаях отмечалась 
тотальная резистентность штаммов Klebsiella spp 
к антибиотикам (рис. 6). Похожие данные были 
получены Козловой Н.С. и др. (2018) [28]. В прове-
денном ими исследовании было показано, что наи-
большую активность в отношении K. pneumoniae 
проявляли фосфомицин (8,5% устойчивых куль-
тур) и тигециклин. 

Следует отметить тот факт, что даже при септиче-
ском состоянии, вызванном бактериями, бакте-
риологическая верификация не всегда позволяет 
выявить возбудитель. Лишь у 50–80% больных 
имеется бактериологическое подтверждение бак-
териемии [23].

 Подтвердить тот или иной путь возникновения 
сепсиса не всегда представляется возможным, по-
скольку у большинства реанимационных больных 
существует несколько источников инфекции и по-
ливалентная микрофлора [29]. Если анализировать 
источники бактериемии у больных ИС, то, помимо 
очага воспаления, в позвоночнике существует еще 
как минимум 5 путей, способствующих бактерие-
мии [4]. По мнению ряда исследователей, входны-
ми воротами для стафилококковой бактериемии 
в большинстве случаев ГПБ являются катетер по-
стоянного сосудистого доступа или катетеры цен-
тральных вен [8, 25]. В проведенном исследовании 
катетер-ассоциированная инфекция выявлена 
у 7 пациентов (12,5% случаев). Сепсис, обуслов-
ленный ГНБ, чаще ассоциируется с инфекцией 
мочеполового тракта [30]. В качестве возможных 
источников септического состояния у 23 больных 
(31,9%) выявлена инфекция мочевых путей. 

 Характеристика возбудителя и его резистент-
ность к антибиотикам в значительной степени 
влияют на исход заболевания. Сепсисы, вызван-
ные ГНБ, протекают тяжелее, чем связанные с 
грамположительной микрофлорой [14, 15]. В ис-
следовании Kang S.J. et al. (2015) отмечено, что 
тяжелый сепсис у больных ИС, вызванный ГНБ, 
встречается в 2 раза чаще, чем при ГПБ (24,2% про-
тив 11,3%, р = 0,01) [14]. В проведенном исследова-
нии в 55,9% случаев выявлен сепсис на фоне ГПБ, 
а в 39% – ГНБ. При этом существенной разницы 
в выживаемости больных между этими подгруппа-
ми не выявлено (p=0,106). 

 По данным литературы, основной патогенной 
микрофлорой (в 55–80% случаев) при ИС явля-
ются ГПБ [13, 24]. Это произошло в результате 
доминирующей роли в патологии таких ГПБ, как 
Staphylococcus spp. и Enterococcus spp. Аналогич-
ные тенденции выявлены при 6-летнем монито-
ринге структуры и резистентности ведущих воз-
будителей в Научно-исследовательском инситуте 
травматологии и ортопедии [31]. По сравнению 
с предыдущими исследованиями [24, 25] в струк-
туре грамположительных возбудителей отмече-
но значительное снижение частоты выделения 
S. aureus, на фоне существенного возрастания 
доли S. epidermitis (до 62,5% среди всех штаммов 
Staph spp). По-видимому, это обусловлено увели-
чением в хирургии позвоночника различных им-
плантов и инфицированности медицинского пер-
сонала [32–34]. 

Рис. 5. Лекарственная чувствительность P. аeruginosa 
(синий цвет S – чувствительные штаммы, красный 
цвет R – резистентные штаммы)

Рис. 6. Лекарственная чувствительность Klebsiella spp. 
(синий цвет S – чувствительные штаммы, красный 
цвет R – резистентные штаммы)

Сепсис по-прежнему остается одной из самых 
актуальных проблем современной медицины в 
силу неуклонной тенденции к росту заболеваемо-
сти и сохраняющейся высокой летальности. Как 
показало проведенное исследование, клинические 
признаки тяжелого сепсиса у больных ИС были 
выявлены в 5,6% случаев. Из них у 60,2% (56 случа-
ев) обнаружены штаммы госпитальной инфекции. 
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 Известно, что тяжелые инфекции характери-
зуются низкой летальностью, если стартовая эм-
пирическая антимикробная терапия охватывает 
весь спектр возможных возбудителей. В послед-
нее время в клинической практике повсеместное 
использование антибактериальных препаратов 
фторхинолонового ряда привело к формированию 
устойчивости микрофлоры. В этой ситуации в ка-
честве начальной терапии при ГПБ представляют 
интерес представители оксазолидонов – линезо-
лид, который обладает высокой эффективностью в 
отношении резистентных к другим антибиотикам 
ГПБ, в том числе и к метициллин-резистентным и 
ванкомицин-резистентным штаммам золотистого 
стафилококка. В качестве резервного препарата 
при MRSA, MSSA, VRSA можно рассматривать и 
липопетиды (например, даптомицин). 

 В проведенном исследовании отмечена тен-
денция к увеличению до 39,8% тяжелого сепсиса, 
обусловленного ГНБ. Также выявлена возросшая 
частота встречаемости неферментирующими 
грамотрицательными бактериями (Pseudomonas 
aeruginosa и Acinetobacter spp.), а также Klebsiella 
pneumonia. Повышение их значимости в развитии 
тяжелых инфекций связано с широким исполь-
зованием пролонгированной ИВЛ и увеличением 
применения в клинической практике фторхи-
нолонов и аминогликозидов (гентамицина) [27, 
28]. Популярность используемых схем таргетной 
антибиотикотерапии, по-видимому, привела к 
появлению прежде редко встречавшихся в пато-
логии микробов, таких как Enterococcus faecium, 
Stenothrophomonas maltophilia, а также грибов 
различных видов. 

Заключение

Подбор антибиотикотерапии для больных с ИС 
в условиях сепсиса является сложной задачей и 
должен базироваться на всестороннем изучении 
источников генерализации инфекции. Локаль-
ный мониторинг клиническим фармакологом 
структуры возбудителей и их чувствительности к 
антибиотикам на уровне конкретного стациона-
ра является основой для подбора рациональной 
терапии. В проведенном исследовании верифи-
цированный тяжелый сепсис выявлен у 5,8% боль-
ных ИС. При бактериологическом типировании 
сред установлено увеличение роли S. epidermidis 
и K. pneumoniae в этиологии сепсиса. Отмечается 
высокая резистентность нозокомиальных штам-
мов Staphylococcus spp. и ГНБ к фторхиналонам и 
цефалоспоринам 3–4 поколения, что исключает 
возможность их эмпирического применения в те-
рапии тяжелых сепсисов. 
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