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ВВЕДЕНИЕ

Со второй половины XX века наблюдается рост темпов эволюции микроорганизмов и вызываемых ими заболеваний, что, очевидно, связано с изменением условий и образа жизни людей, развитием лечебно-профилактической и медико-санитарной помощи. Одним из наиболее важных проявлений этого процесса является снижение распространения общих и рост удельного веса и абсолютного количества местных инфекционно-воспалительных заболеваний.

Особую роль в этиологии местных гнойно-септических инфекций (ГСИ) занимают нозокомиальные эковары возбудителей, характеризующиеся высокими уровнями и спектром резистентности к антимикробным химиотерапевтическим препаратам, антисептикам и дезинфектантам.

Неэффективность препаратов выбора вынуждает клиницистов использовать резервные, более дорогие антибиотики для терапии внутрибольничных инфекций (ВБИ), обусловленных полирезистентными штаммами возбудителей, что значительно увеличивает стоимость стационарного лечения.

В современных условиях во всех странах заболеваемость ВБИ значительна, а на некоторых территориях или в учреждениях наблюдается ее рост.

В большей мере вышеизложенное относится к хирургическим стационарам и отделениям интенсивной терапии и реанимации (ОИТР), где наиболее часто имеют место инвазивные диагностические, лечебные и реанимационные манипуляции, поддерживающие жизнь у чрезвычайно ослабленных, высокочувствительных к инфекциям людей.

ВБИ неразрывно связаны с проблемой лекарственной устойчивости возбудителей, с вопросами распространения и циркуляции внехромосомных генетических детерминант резистентности и вирулентности в условиях массивного, в ряде случаев необоснованного, применения антибиотиков, сопровождающегося нарушением естественных микробных биоценозов организма, распространением среди госпитализированных больных множественноустойчивых штаммов, которые становятся возбудителями тяжелых внутрибольничных заболеваний и эпидемических вспышек.

Указанные обстоятельства требуют осуществления эффективного микробиологического мониторинга в системе эпидемиологического надзора за распространением и циркуляцией возбудителей ГСИ, с детальным исследованием их биологических свойств применительно к отдельным регионам, различным типам медицинских стационаров, нозологическим формам заболеваний и локализациям патологических процессов.

Спектр бактериальных возбудителей ВБИ уникален для каждого стационара или отделения и формируется в зависимости от профиля клиники, политики применения антибактериальных препаратов и особенностей лечебной практики.

Отмеченные тенденции делают наиболее острой проблему выбора антибактериальных препаратов для терапии ВБИ, вызванных госпитальными штаммами микроорганизмов.

Глава 1

Сравнительный анализ деятельности учреждений здравоохранения Республики Беларусь в рамках мониторинга антибиотикорезистентности бактерий в 2003 - 2009 г.г.

(по результатам анкетирования 209 УЗ в 2003 г.; 116 УЗ – в 2004 г., 100 УЗ - в 2005 г., 43 УЗ – в 2007 г., 51 УЗ – в 2008 г., 52 - УЗ в 2009).

С целью анализа деятельности по контролю за гнойно-септическими и внутрибольничными инфекциями Референс-центром с 2003 года проводится анкетирование УЗ. Анкетированием было охвачено сопоставимое количество УЗ во всех областях Республики Беларусь (табл. 1).

Таблица 1 - Распределение анкетированных УЗ по областям в 2003-2009 г.г.

	Область
	2003
	2004
	2005
	2007
	2008
	2009

	
	n
	%
	n
	%
	n
	%
	n
	%
	n
	%
	n
	%

	Минская
	63
	30,1
	10
	8,6
	9
	9
	10
	23,3
	14
	27,5
	19
	36,5

	Гомельская
	29
	13,9
	10
	8,6
	26
	26
	7
	16,3
	9
	17,7
	5
	9,6

	Гродненская
	17
	8,1
	16
	13,8
	17
	17
	8
	18,6
	6
	11,8
	7
	13,5

	Брестская
	30
	14,4
	29
	25,0
	14
	14
	5
	11,6
	5
	9,8
	9
	17,3

	Витебская
	36
	17,2
	35
	30,2
	21
	21
	9
	20,9
	9
	17,7
	5
	9,6

	Могилевская
	34
	16,3
	16
	13,8
	13
	13
	4
	9,3
	8
	15,7
	7
	13,5

	Всего
	209
	100
	116
	100
	100
	100
	43
	100
	51
	100
	52
	100


Примечания: (здесь и далее) n – количество УЗ, число наблюдений.
В анкетировании приняли участие УЗ разного уровня: республиканского, областного, районного, городского. В структуре респондентов преобладали УЗ районного и городского уровней (табл. 2).

Таблица 2 - Распределение анкетированных УЗ по уровням в 2003 - 2009 г.г.

	Уровень УЗ
	2003
	2004
	2005
	2007
	2008
	2009

	
	n
	%
	n
	%
	n
	%
	n
	%
	n
	%
	n
	%

	Республиканский
	3
	1,4
	1
	0,8
	3
	3
	0
	0
	0
	0
	1
	1,9

	Областной
	30
	14,4
	11
	9,5
	11
	11
	9
	20,9
	10
	19,6
	11
	21,2

	Городской
	86
	41,1
	37
	31,9
	44
	44
	12
	27,9
	13
	25,5
	9
	17,3

	Районный
	90
	43,1
	67
	57,8
	42
	42
	22
	51,2
	28
	54,9
	31
	59,6

	Всего
	209
	100
	116
	100
	100
	100
	43
	100
	51
	100
	52
	100


План мероприятий по профилактике ВБИ в разные годы наблюдений имелся в 93,1-97,0% опрошенных УЗ.
Деятельность по регистрации случаев ВБИ осуществлялась в 83,5-89,7%.

Случаи ВБИ (единичные) регистрировались в 33 - 41 % УЗ, что не согласуется с литературными данными и свидетельствует об отсутствии эффективной системы регистрации внутрибольничного инфицирования пациентов.

В этиологической структуре возбудителей ВБИ преобладали S. aureus, S. epidermidis, E. coli, P. aeruginosa, Klebsiella spp. (табл. 3), что соответствует данным по России и другим странам.

Таблица 3 - Этиологическая структура возбудителей ВБИ в 2004 -2009* г.г.

	Вид микроорганизма
	2004
	2005
	2007
	2008

	
	n
	%
	n
	%
	n
	%
	n
	%

	S. aureus
	15
	12,9
	11
	11
	13
	44,8
	14
	53,9

	S. epidermidis
	6
	5,2
	14
	14
	5
	17,2
	3
	11,5

	E. coli
	3
	2,6
	5
	5
	1
	3,5
	2
	7,7

	Enterobacteriaceae
	1
	0,9
	3
	3
	0
	0
	0
	0

	Salmonella spp.
	0
	0
	2
	2
	3
	10,3
	0
	0

	Acinetobacter.spp
	0
	0
	1
	1
	0
	0
	0
	0

	P. aeruginosa
	2
	1,7
	2
	2
	1
	3,5
	1
	3,9

	Enterococcus spp.
	0
	0
	1
	1
	2
	6,9
	2
	7,7

	Klebsiella spp
	1
	0,9
	0
	0
	1
	3,5
	1
	3,9

	Candida spp.
	0
	0
	2
	2
	0
	0
	0
	0

	Другие виды бактерий
	10
	8,6
	1
	1
	1
	3,5
	3
	11,5

	Нет данных (возбудитель не установлен)
	21
	18,1
	4
	4
	2
	6,9
	0
	0


Примечание. * - за 2009 г. данные в анкетах не представлены.

В числе мероприятий, направленных на достижение максимальной эффективности антимикробной химиотерапии чаще используется введение в практику новых антимикробных средств, ограничение применения малоэффективных антибиотиков, табл. 4.

Таблица 4 - Мероприятия для достижения максимальной эффективности антимикробной терапии в 2003-2009 г.г.

	Мероприятия
	2003
	2004
	2005
	2007
	2008
	2009

	
	n
	%
	n
	%
	n
	%
	n
	%
	n
	%
	n
	%

	Введение в практику новых АМП
	165
	78,9
	94
	81,0
	85
	85
	24
	55,8
	29
	56,9
	41
	78,8

	Ограничение малоэффективных АМП
	155
	74,2
	74
	63,8
	68
	68
	33
	76,7
	40
	78,4
	45
	86,5

	Отказ от использования малоэффективных АМП
	88
	42,1
	53
	45,7
	54
	54
	22
	51,2
	26
	51,0
	35
	67,3

	Смена перечня АМП каждые 3-6 мес.
	40
	19,1
	27
	23,3
	30
	30
	13
	30,2
	13
	25,5
	17
	32,7

	Назначение АМП с учетом чувствительности микрофлоры
	33
	15,8
	18
	15,5
	12
	12
	-
	-
	-
	-
	-
	-

	Мониторинг клинически значимых микроорганизмов и контроль за резистентными штаммами
	10
	4,8
	3
	2,6
	1
	1
	-
	-
	-
	-
	-
	-

	Изучение особенностей эпид. процесса при ВБИ
	0
	0
	0
	0
	1
	1
	-
	-
	-
	-
	-
	-

	Определение резерва АМП
	
	
	
	
	
	
	29
	67,4
	31
	60,8
	26
	50,0

	Нет данных
	7
	3,3
	6
	5,2
	2
	2
	1
	2,3
	1
	2,0
	3
	5,8


Основные виды бактерий, выделяемых и идентифицируемых в бактериологических лабораториях УЗ представлены в табл. 5. Обращает на себя внимание, что наиболее часто выделяемые от пациентов виды условно-патогенных бактерий и являются основными возбудителями ВБИ (табл. 3).

Следует отметить, что в связи с централизацией бактериологических исследований значительно возросли возможности идентификации и унификации определения чувствительности бактерий к антибиотикам. В первую очередь это связано с наличием в централизованных лабораториях автоматических микробиологических анализаторов, современных тест-систем и другого современного оборудования и материалов.

Вместе с тем, недостатком централизации микробиологических исследований следует считать трудность получения результатов (статистических данных) в стационарах, не располагающих собственной бактериологической лабораторией. Известно, что результаты исследований важны не только для постановки этиологического диагноза и рациональной терапии инфекции у конкретного пациента, но и в эпидемиологическом аспекте для микробиологического мониторинга циркуляции отдельных видов бактерий в стационарах, планирования и реализации мероприятий по профилактике гнойно-септических и внутрибольничных инфекций в стационарах республики.
Таблица 5 - Основные виды микроорганизмов, выделяемые от пациентов в бактериологических лабораториях УЗ в 2003-2009 г.г.

	Вид бактерий
	2003
	2004
	2005
	2007
	2008
	2009*

	
	n
	%
	n
	%
	n
	%
	n
	%
	n
	%
	n
	%

	S. aureus
	40
	83,3
	100
	86,2
	82
	82
	38
	90,5
	48
	94,1
	10
	58,8

	E. coli
	35
	72,9
	78
	67,2
	69
	69
	29
	69
	42
	82,3
	8
	47,1

	S. epedermidis
	33
	68,8
	85
	73,3
	82
	82
	24
	57,1
	35
	68,6
	4
	23,5

	P. aeruginosa
	31
	64,6
	53
	45,7
	49
	49
	27
	64,3
	32
	62,7
	6
	35,3

	Proteus spp.
	25
	52,1
	50
	43,1
	40
	40
	6
	14,3
	13
	25,5
	3
	17,6

	Enterobacter spp.
	23
	47,9
	41
	35,3
	33
	33
	5
	11,9
	9
	17,6
	0
	0

	Streptococcus spp.
	23
	47,9
	40
	34,5
	31
	31
	14
	33,3
	19
	37,3
	4
	23,5

	K. pneumoniae
	19
	39,6
	20
	17,2
	32
	32
	12
	28,6
	13
	25,4
	6
	35,3

	Enterococcus spp.
	14
	29,2
	19
	16,4
	14
	14
	13
	30,9
	12
	23,5
	3
	17,6

	Klebsiella spp.
	9
	18,8
	13
	11,2
	13
	13
	6
	14,3
	10
	19,6
	0
	0


Примечание. * - в 2009 г. данные представили 17 УЗ.

По данным анкетирования за период 2003-2008 г.г. достоверно (р<0,05) увеличился удельный вес УЗ, осуществляющих микробиологический мониторинг метициллинорезистентных S. aureus, табл. 6. Вместе с тем, в 2009 г. данными о частоте выделения MRSA располагают только 7 из 52 УЗ, что связано с отсутствием собственных лабораторий, а результаты исследований не подвергаются статистическому анализу. Важность диагностики MRSA в том, что эти варианты стафилококков клинически (in vivo) устойчивы ко всем бета-лактамным антибиотикам, в том числе к цефалоспоринам, карбапенемам, независимо от результатов тестирования in vitro.

Таблица 6 - Микробиологический мониторинг метициллинорезистентных S. aureus в 2003-2009 г.г.

	Мониторинг
	2003
	2004
	2005
	2007
	2008
	2009

	
	n
	%
	n
	%
	n
	%
	n
	%
	n
	%
	n
	%

	Осуществляется
	40
	19,1
	45
	38,8
	38
	38
	20
	46,5
	23
	45,1
	7
	13,5

	Не осуществляется
	121
	57,9
	39
	33,6
	48
	48
	23
	53,9
	28
	54,9
	0
	0

	Нет данных
	48
	23,0
	32
	27,6
	14
	14
	-
	-
	-
	-
	45
	86,5


Удельный вес УЗ, осуществляющих мониторинг грамотрицательных бактерий с β-лактамазами широкого спектра действия составил в 2003-05 г.г. 14,8-24,4%, 2007 – 30,2%, в 2008 – 27,5%. За 2009 г. данные не представлены. Для терапии инфекций, вызванных грамотрицательными бактериями, одним из основных классов антибиотиков по-прежнему являются β-лактамные антибиотики. Для прогнозирования эффективности их и планирования противоэпидемических мероприятий целесообразно наблюдение за распространением штаммов, продуцирующих β-лактамазы.

Удельный вес УЗ, осуществляющих мониторинг пенициллинорезистентных пневмококков в разные годы наблюдения до 2005 г. составлял 10,5-18,0%. В 2007 – 16,3%, в 2008 – 15,7%, 2009 -1,9%.

Состояние мониторинга ванкомицинорезистентных энтерококков за период наблюдения достоверно не изменилось, его осуществляют 7,8-14,0% баклабораторий УЗ. В 2007 – 7,0%, в 2008 – 7,8%, 2009 – нет данных.

Основным методом тестирования чувствительности бактерий к антимикробным препаратам в УЗ остается дискодиффузионный, табл. 7.

Таблица 7 - Используемые методы определения чувствительности бактерий к антибиотикам в 2003-2009 г.г.

	Метод
	2003
	2004
	2005
	2007
	2008
	2009

	
	n
	%
	n
	%
	n
	%
	n
	%
	n
	%
	n
	%

	Дискодиффузионный
	137
	65,6
	90
	77,6
	91
	91
	32
	74,4
	38
	74,5
	10
	19,2

	Метод разведений
	2
	0,9
	4
	3,5
	2
	2
	3
	7,0
	4
	7,8
	1
	1,9

	Анализаторы микробиологические
	0
	0
	2
	1,7
	2
	2
	3
	7,0
	4
	7,8
	5
	9,6

	Е-тесты
	0
	0
	0
	0
	0
	0
	0
	0
	1
	2,0
	0
	0

	Нет данных
	70
	33,5
	26
	22,4
	8
	8
	10
	23,3
	12
	23,5
	42
	80,8


Использование современных международных и национальных стандартов является основной получения репрезентативных и достоверных результатов лабораторных исследований (табл. 8).

Таблица 8 - Инструктивно-методические материалы, на основании которых проводятся исследования антибиотикорезистентности бактерий в 2003-2009 г.г.

	Наименование
	2003
	2004
	2005
	2007
	2008
	2009

	
	n
	%
	n
	%
	n
	%
	n
	%
	n
	%
	n
	%

	Приказ №2675-83 от 10.03.83 МЗ СССР
	58
	27,8
	77
	66,4
	57
	57
	25
	58,1
	29
	56,9
	5
	9,6

	Приказ №250 от 13.03.75 МЗ СССР
	13
	6,2
	7
	6,0
	2
	2
	-
	-
	-
	-
	-
	-

	Инструкция по применению тест-системы “Энтеросенс-тест” 2001, НИИЭМ
	0
	0
	1
	0,9
	2
	2
	-
	-
	-
	-
	-
	-

	Директива МЗ №2-18/2759-75
	1
	0,5
	1
	0,9
	3
	3
	-
	-
	-
	-
	-
	-

	«Основные методы исследований в клинической бактериологии», ВОЗ, Женева, 1994
	0
	0
	1
	0,9
	3
	3
	-
	-
	-
	-
	-
	-

	NCCLS 2000 M2-A7; M7-A5
	0
	0
	0
	0
	4
	4
	-
	-
	-
	-
	-
	-

	Приказ №535 от 22.04.85
	9
	4,3
	3
	2,6
	1
	1
	-
	-
	-
	-
	-
	-

	МУ 4.2.1890-04 Определение чувствительности микроорганизмов к антибактериальным препаратам
	-
	-
	-
	-
	-
	-
	-
	-
	-
	-
	3
	5,8

	Другие
	32
	15,3
	1
	0,9
	5
	5
	7
	16,3
	4
	7,8
	-
	-

	Нет данных
	96
	45,9
	27
	23,3
	30
	30
	13
	30,2
	17
	33,3
	44
	84,6


Формуляр по применению антимикробных средств – это единственный мощный фактор, способный внедрить политику рационального применения антибиотиков в отделениях многопрофильного стационара. Разработка и внедрение нормативно-методических материалов по стратегии применения антибиотиков должны осуществляться и внедряться комитетом УЗ по борьбе с ВБИ из лиц с соответствующим уровнем подготовки, на основе данных, полученных в конкретном отделении и внедряться в клиническую практику именно этого отделения. По данным анкетирования, удельный вес УЗ, в которых разрабатываются и используются в практике формуляры, возрос с 26,8 (2003 г.) до 42% (2005 г.). В 2007 – 37,2%, в 2008 – 37,3%, 2009 – 36,5%.

Заключение.
В результате анкетирования лечебно-профилактических организаций: в 2003 г. - 209 УЗ; в 2004 - 116 УЗ; в 2005 г. - 100 УЗ; в 2007 г. - 43 УЗ; в 2008 г. –51 УЗ; в 2009 - 52 – УЗ установлено:

1. План мероприятий по профилактике ВБИ в разные годы наблюдений имелся в 93,1-97,0% опрошенных УЗ. 

2. Деятельность по регистрации случаев ВБИ осуществлялась в 83,5-89,7%. Случаи ВБИ (единичные) регистрировались в 33 - 41 % УЗ.

3. В этиологической структуре возбудителей ВБИ преобладали S. aureus, S. epidermidis, E. coli, P. aeruginosa, Klebsiella spp.
4. В числе мероприятий, направленных на достижение максимальной эффективности антимикробной химиотерапии чаще используется введение в практику новых антимикробных средств, ограничение применения малоэффективных антибиотиков.

5. По данным анкетирования за период 2003-2008 г.г. достоверно (р<0,05) увеличился удельный вес УЗ, осуществляющих микробиологический мониторинг метициллинорезистентных S. aureus. Вместе с тем, в 2009 г. данными о частоте выделения MRSA располагают только 7 из 52 УЗ, что связано с отсутствием собственных лабораторий, а результаты исследований не подвергаются статистическому анализу. 

6. Удельный вес УЗ, осуществляющих мониторинг грамотрицательных бактерий с β-лактамазами широкого спектра действия составил в 2003-05 г.г. 14,8-24,4%, 2007 – 30,2%, в 2008 – 27,5%. За 2009 г. данные не представлены.

7. Удельный вес УЗ, осуществляющих мониторинг пенициллинорезистентных пневмококков в разные годы наблюдения до 2005 г. составлял 10,5-18,0%. В 2007 – 16,3%, в 2008 – 15,7%, 2009 -1,9%.

8. Состояние мониторинга ванкомицинорезистентных энтерококков за период наблюдения достоверно не изменилось, его осуществли 7,8-14,0% баклабораторий УЗ до 2005 г. В 2007 – 7,0%, в 2008 – 7,8%, 2009 – нет данных.

9. Основным во всех и единственным в большинстве лабораторий методом тестирования чувствительности бактерий к антимикробным препаратам в УЗ является дискодиффузионный.

10. Не все лаборатории обеспечены современными инструктивно-методическими документами по микробиологической диагностике инфекций и определению чувствительности бактерий к антибиотикам.

11. Удельный вес УЗ, в которых разрабатываются и используются в практике формуляры, возрос с 26,8 (2003 г.) до 42% (2005 г.). В 2007 – 37,2%, в 2008 – 37,3%, 2009 – 36,5%.

Следует отметить, что в связи с централизацией бактериологических исследований значительно возросли возможности идентификации и унификации определения чувствительности бактерий к антибиотикам. В первую очередь это связано с наличием в централизованных лабораториях автоматических микробиологических анализаторов, современных тест-систем и другого современного оборудования и материалов. Вместе с тем, имеются определенные трудности получения результатов (статистических данных) по стационарам, не располагающим собственной бактериологической лабораторией. Известно, что результаты исследований важны не только для постановки этиологического диагноза и рациональной терапии инфекции у конкретного пациента, но и в эпидемиологическом плане для микробиологического мониторинга циркуляции отдельных видов бактерий в стационарах, планирования и реализации мероприятий по профилактике ГСИ в УЗ республики.

Глава 2
Этиологическая структура ГСИ в учреждениях здравоохранения республики.
В этиологии гнойно-септических инфекций в стационарах играют роль представители различных таксономических групп бактерий. Почти в половине случаев (48%), ГСИ вызывают представители семейства энтеробактерий (рис. 1). Второе место по удельному весу среди возбудителей ГСИ занимают стафилококки (21%). Неферментирующие грамотрицательные бактерии (НГОБ) составляют 22% в структуре возбудителей, в том числе 14% - бактерии рода Acinetobacter и 8% - Pseudomonas.
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Рис. 1. Удельный вес основных таксономических групп бактерий в этиологической структуре ГСИ.
В структуре энтеробактерий, являющихся возбудителями различных нозологических форм ГСИ у пациентов в стационарах преобладают клебсиеллы (48,5%) и кишечная палочка (25,5%). Меньшую значимость по частоте обнаружения имеют энтеробактеры, протеи, цитробактериы, серрации, морганеллы. Редко (менее 1% в структуре) выделяются Pantoea spp., Providencia spp., Hafnia spp. и Kluyvera spp. (рис. 2).
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Рис.2. Видовая структура энтеробактерий, являющихся этиологическим фактором развития ГСИ.


Среди стафилококков в этиологии ГСИ преобладает Staphylococcus aureus (50%). Из коагулазоотрицательных стафилококков ведущую роль играют эпидермальный и гемолитический стафилококки, удельный вес которых суммарно составляет 37% (рис. 3).
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Рис. 3. Видовая структура стафилококков, являющихся этиологическим фактором развития ГСИ.

Инфекции, вызванные ацинетобактером, весьма актуальны в настоящее время в связи с трудностью их терапии, обусловленной высокой природной и приобретенной устойчивостью возбудителей к антимикробным препаратам. В видовой структуре ацинетобактеров ведущую роль играет Acinetobacter baumanii, составляющий 97,6% (Рис. 4). Другие виды ацинетобактерий, выделяемых при ГСИ включают: A. lwofii, A. haemoliticus, A. junii и A. ursingii.

[image: image4.emf]Ацинетобактеры

A.baumannii

97,6%

A.

haemoliticus

0,4%

A.junii

0,2%

A.ursingii

0,2%

A.lwofii

0,9%


Рис. 4. Видовая структура ацинетобактеров, являющихся этиологическим фактором развития ГСИ.

Из представителей группы неферментирующих грамотрицательных бактерий высокую актуальность имеют также бактерии рода Pseudomonas. В видовой структуре псевдомонад – возбудителей различных нозоформ ГСИ преобладает синегнойная палочка - P. aeruginosa (96,5%). Другие виды псевдомонад выделяются значительно реже (рис. 5)
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Рис. 5. Видовая структура псевдомонад, являющихся этиологическим фактором развития ГСИ.


Актуальность стрептококков в развитии ГСИ в настоящее время менее значима, по сравнению с предыдущими возбудителями. Однако представляет интерес изучение видовой структуры этих бактерий. Как видно из рис. 6 преобладающими видами являются S. pneumoniae (34,5%), S. agalactiae (32,8%), S. mitis (12,9%), S. pyogenes (6,9%). Удельный вес других видов стрептококков суммарно составил 12,9%.
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Рис. 6. Видовая структура стрептококков, являющихся этиологическим фактором развития ГСИ.

Глава 3

Резистентность к антимикробным препаратам основных возбудителей гнойно-септических инфекций в Республике Беларусь

Таблица 9. - Количество исследованных штаммов E. coli и критерии интерпретации результатов.
	АМП
	Количество штаммов
	Breakpoints, S / (I+R)

	Ампициллин
	161
	≤8 / ≥16

	Амоксициллин/клавуланат
	122
	≤8 / ≥16

	Цефазолин
	39
	≤8 / ≥16

	Цефуроксим
	161
	≤8 / ≥16

	Цефотаксим
	161
	≤8 / ≥16

	Цефепим
	161
	≤8 / ≥16

	Гентамицин
	161
	≤4 / ≥8

	Имипенем
	39
	≤4 / ≥8

	Меропенем
	161
	≤4 / ≥8

	Амикацин
	122
	≤16 / ≥32

	Ципрофлоксацин
	161
	≤1 / ≥2

	Левофлоксацин
	39
	≤2 / ≥4

	Тетрациклин
	39
	≤4 / ≥8

	Нитрофурантоин
	122
	≤32 / ≥64

	Ко-тримоксазол
	161
	≤2 / ≥4


Таблица 10. - Интерпретация результатов определения чувствительности штаммов E. coli
	АМП
	Чувствительные, %
	Умеренно-устойчивые, %
	Устойчивые, %

	Ампициллин
	29
	1
	70

	Амоксициллин/клавуланат
	55
	31
	14

	Цефазолин
	49
	0
	51

	Цефуроксим
	50
	3
	49

	Цефотаксим
	55
	0
	45

	Цефепим
	75
	2
	23

	Имипенем
	100
	0
	0

	Меропенем
	99
	0
	1

	Гентамицин
	65
	1
	34

	Амикацин
	93
	1
	6

	Ципрофлоксацин
	52
	1
	47

	Левофлоксацин
	64
	8
	28

	Тетрациклин
	56
	3
	41

	Нитрофурантоин
	73
	12
	15

	Ко-тримоксазол
	58
	-
	42


Штаммы кишечной палочки, вызывающие развитие различных нозологических форм ГСИ, характеризуются высокой частотой устойчивости к ампициллину (70%). Вместе с тем, резистентность к амоксициллину/клавуланату удельный вес нечувствительных штаммов составил 45%. Активность цефалоспоринов I-IV поколений увеличивается с поколениями препаратов. Так, чувствительными к цефазолину были 49% штаммов E. coli, а к цефепиму – 75%. высокая частота устойчивости к этим антибиотикам свидетельствует о распространении бета-лактамаз широкого и расширенного спектров действия, которые приводят к ферментативной инактивации бета-лактамных антибиотиков. К имипенему и меропенему чувствительными оказались все или почти все штаммы E. coli (99-100%). Из аминогликозидных антибиотиков наибольшей активностью по отношению к кишечной палочке характеризуется амикацин, нечувствительными были 7% штаммов. Устойчивость к гентамицину регистрируется достоверно чаще (34%), что, возможно, связано с широким применением этого препарата в стационарах республики. Чувствительными к фторхинолонам штаммы E. coli обнаруживались с частотой 52-64% в зависимости от препарата. Почти половина штаммов (47%) являются устойчивыми к ципрофлоксацину. Тетрациклиновые антибиотики в настоящее время имеют ограниченное применение, вследствие их высокой токсичности и бактериостатического типа действия. Вместе с тем, нечувствительными к тетрациклину оказались 44% штаммов кишечной палочки. К нитрофурантоину были чувствительны 73%, а к триметоприму/сульфаметоксазолу – 58% культур E. coli.
Анализ распределения штаммов E. coli по значениям МИК (рис. 7) позволяет дифференцировать культуры по степени резистентности и прогнозировать скорость селекции устойчивых вариантов. Так, к ампициллину большинство штаммов сформировало высокий уровень устойчивости (МИК=32 и более мг/л), к ингибиторозащищенному амоксициллину наблюдается активный процесс селекции устойчивых форм, что подтверждает наличие значительного числа культур с умеренной резистентностью к этому препарату. Анализируя распределение штаммов по значениям МИК цефалоспоринов, можно отметить, что диаграммы имеют два подъема. Первый подъем обусловлен наличием в популяции высокочувствительных штаммов, второй представлен высорезистентными штаммами. Карбапенемы (имипенем, меропенем) характеризуются высокой активностью в отношении E. coli, при этом с учетом значения Breakpoints, запас активности этих препаратов достаточно велик. Аминогликозиды в отношении кишечной палочки проявляют вариабильность. При этом более старые препараты (гентамицин) утратили активность в отношении 35% штаммов, тогда как к более современным препаратам (амикацин) резистентность проявили только 6% штаммов. Вместе с тем, наблюдается процесс селекции в сторону резистентности, о чем свидетельствуют данные диаграммы по амикацину. Фторхинолоны, широко используемые в клинической практике, утрачивают свои позиции в отношении энтеробактерий, о чем свидетельствуют данные диаграммы по ципрофлоксацину и левофлоксацину. Значительная часть штаммов (42-44%) были нечувствительны к тетрациклину и ко-тримоксазолу. Чувствительные и устойчивые варианты E. coli находятся на расстоянии 2-3 разведений от линии «breakpoint». Это свидетельствует об уже реализованном процессе селекции резистентных вариантов, те культуры, которые смогли стать устойчивыми - высоко резистентны; изоляты не обладающие соответствующими механизмами – высокочувствительны. Распределение штаммов по уровням устойчивости к нитрофурантоину более равномерное, большинство культур сохраняют чувствительность, однако препараты нитрофуранового ряда имеют ограниченное применение, чаще - при ГСИ мочевыделительной системы.
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Рис. 7. Распределение штаммов E. coli по значениям МИК АМП

Таблица 11. - Количество исследованных штаммов K. pneumoniae и критерии интерпретации результатов

	АМП
	Количество штаммов
	Breakpoints, S / (I+R)

	Ампициллин
	186
	≤8 / ≥16

	Амоксициллин/клавуланат
	142
	≤8 / ≥16

	Цефазолин
	92
	≤8 / ≥16

	Цефуроксим
	138
	≤8 / ≥16

	Цефотаксим
	185
	≤8 / ≥16

	Цефепим
	186
	≤8 / ≥16

	Имипенем
	92
	≤4 / ≥8

	Меропенем
	138
	≤4 / ≥8

	Гентамицин
	186
	≤4 / ≥8

	Амикацин
	143
	≤16 / ≥32

	Ципрофлоксацин
	186
	≤1 / ≥2

	Левофлоксацин
	44
	≤2 / ≥4

	Тетрациклин
	91
	≤4 / ≥8

	Нитрофурантоин
	143
	≤32 / ≥64

	Ко-тримоксазол
	186
	≤2 / ≥4


Таблица 12. - Интерпретация результатов определения чувствительности штаммов K. pneumoniae
	АМП
	Чувствительные, %
	Умеренно-устойчивые, %
	Устойчивые, %

	Ампициллин
	0
	5
	95

	Амоксициллин/клавуланат
	36
	28
	46

	Цефазолин
	15
	0
	85

	Цефуроксим
	14
	1
	85

	Цефотаксим
	19
	0
	81

	Цефепим
	30
	2
	68

	Имипенем
	95
	0
	5

	Меропенем
	93
	0
	7

	Гентамицин
	26
	6
	68

	Амикацин
	48
	2
	50

	Ципрофлоксацин
	21
	3
	76

	Левофлоксацин
	39
	6
	55

	Тетрациклин
	34
	14
	42

	Нитрофурантоин
	10
	17
	73

	Ко-тримоксазол
	69
	-
	31


Штаммы клебсиелл, вызывающие развитие различных нозологических форм ГСИ, характеризуются высокой частотой устойчивости к ампициллину (95%). Резистентность к амоксициллину/клавуланату удельный вес нечувствительных штаммов составил 74%. Активность цефалоспоринов I-IV поколений незначительно растет с поколениями препаратов. Так, чувствительными к цефазолину были 15% штаммов K. pneumoniae, а к цефепиму – 30%. высокая частота устойчивости к этим антибиотикам свидетельствует о распространении бета-лактамаз расширенного спектра действия, которые приводят к ферментативной инактивации бета-лактамных антибиотиков. К имипенему и меропенему чувствительными оказалось подавляющее большинство штаммов K. pneumoniae (93-95%). Из аминогликозидных антибиотиков наибольшей активностью по отношению к клебсиеллам характеризуется амикацин, нечувствительными были 52% штаммов. Устойчивость к гентамицину регистрируется достоверно чаще (68%), что, возможно, связано с широким применением этого препарата в стационарах республики. Чувствительными к фторхинолонам штаммы K. pneumoniae обнаруживались с частотой 21-39% в зависимости от препарата. Большинство штаммов (76%) являются устойчивыми к ципрофлоксацину. Тетрациклиновые антибиотики при клебсиеллезах имеют ограниченное применение, вследствие их высокой токсичности и бактериостатического типа действия. Вместе с тем, нечувствительными к тетрациклину оказались 56% штаммов клебсиелл. К нитрофурантоину были чувствительны 10%, а к триметоприму/сульфаметоксазолу – 69% культур K. pneumoniae.
Анализ распределения штаммов K. pneumoniae по значениям МИК (рис. 8) позволяет дифференцировать культуры по степени резистентности и прогнозировать скорость селекции устойчивых вариантов. Так, к ампициллину практически вся популяция клебсиелл сформировала высокий уровень устойчивости (МИК=32 и более мг/л), к ингибиторозащищенному амоксициллину почти половина культур приобрела резистентность и наблюдается активный процесс селекции устойчивых форм, что подтверждает наличие значительного числа культур с умеренной резистентностью к этому препарату. Анализируя распределение штаммов по значениям МИК цефалоспоринов I-III поколений, можно отметить, что большинство штаммов сформировало к ним устойчивость. К цефепиму сохранили чувствительность 30 % культур, распределяющихся по значениям МИК достаточно равномерно. Более 60% штаммов высокорезистентны к этому АМП. Карбапенемы (имипенем, меропенем) характеризуются высокой активностью в отношении K. pneumoniae, при этом с учетом значения Breakpoints, имеется достаточный запас активности этих препаратов. Аминогликозиды в отношении клебсиелл утрачивают былую активность. При этом более старые препараты (гентамицин) утратили активность в отношении 68% штаммов, к более современным препаратам (амикацин) резистентность проявили 50% штаммов. Тем не менее, наблюдается процесс селекции в сторону резистентности, о чем свидетельствуют данные диаграммы по амикацину. Фторхинолоны, широко используемые в клинической практике, утрачивают свои позиции в отношении энтеробактерий, о чем свидетельствуют данные диаграммы по ципрофлоксацину и левофлоксацину (устойчивых штаммов 55-76%). Значительная часть штаммов (90, 56 и 31% соответственно) были нечувствительны к нитрофурантоину, тетрациклину и ко-тримоксазолу. Чувствительные и устойчивые варианты K. pneumoniae относительно равномерно распределены по значениям МИК, что характеризует активность процесса селекции устойчивости. Вместе с тем, эти АМП не имеют практического значения при терапии ГСИ, обусловленных клебсиеллами.
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Рис. 8. - Распределение штаммов K. pneumoniae по значениям МИК АМП

Таблица 13. - Количество исследованных штаммов P. aeruginosa и критерии интерпретации результатов

	АМП
	Количество штаммов
	Breakpoints, S / (I+R)

	Пиперациллин
	167
	≤64 / ≥128

	Цефтазидим
	167
	≤8 / ≥16

	Цефепим
	167
	≤8 / ≥16

	Имипенем
	150
	≤4 / ≥8

	Меропенем
	167
	≤4 / ≥8

	Азтреонам
	14
	≤8 / ≥16

	Гентамицин
	167
	≤4 / ≥8

	Амикацин
	31
	≤16 / ≥32

	Ципрофлоксацин
	167
	≤1 / ≥2


Таблица 14. - Интерпретация результатов определения чувствительности штаммов P. aeruginosa
	АМП
	Чувствительные, %
	Умеренно-устойчивые, %
	Устойчивые, %

	Пиперациллин
	50
	-
	50

	Цефтазидим
	26
	13
	61

	Цефепим
	28
	16
	56

	Имипенем
	37
	5
	58

	Меропенем
	34
	1
	65

	Азтреонам
	21
	15
	64

	Гентамицин
	22
	9
	69

	Амикацин
	29
	13
	58

	Ципрофлоксацин
	21
	1
	78


Наименьшая частота резистентности выявлена к пиперациллину: нечувствительными были 50% штаммов P. aeruginosa.
Представители семейства цефалоспоринов цефтазидим и цефепим проявлили сходные уровни активности  в отношении штаммов P. aeruginosa. Нечувствительными к ним были 74 и 72% штаммов, соответственно, из которых резистентными являлись 61 и 56%. Умеренной активностью характеризуются карбапенемы. Нечувствительными к имипенему были 63%, к меропенему - 66% штаммов, из которых резистентными являлись 58% и 65% соответственно. Наиболее часто резистентность к цефтазидиму у P. aeruginosa связана с гиперпродукцией хромосомных β-лактамаз класса С. Однако в последние годы описаны штаммы, продуцирующие β-лактамазы расширенного спектра (БЛРС). Описаны три класса БЛРС у штаммов P. aeruginosa (классы А, В и D), способные гидролизовать цефтазидим, но не влияющие на активность карбапенемов.
Нечувствительными к амикацину были 71%, к гентамицину 78% штаммов P. aeruginosa. Из них 13% и 9%, соответственно, обладали промежуточным уровнем резистентности. Известно два основных механизма резистентности к аминогликозидным антибиотикам. Это продукция аминогликозидомодифицирующих ферментов (АГМФ) и нарушение проницаемости наружной клеточной стенки. В последнем случае устойчивость формируется ко всем аминогликозидам, но может экспрессироваться в различной степени.
Активность азтреонама и ципрофлоксацина была самой низкой из исследованных АМП. 79% исследованных штаммов были нечувствительными к этим препаратам. Следует отметить, что количество устойчивых к ципрофлоксацину нозокомиальных штаммов синегнойной палочки в Беларуси в последние 15 лет возросло в 2 раза: с 39% - в 1996 г., 71% - в 2005 г. до 79% - в 2010 г. Одной из причин резистентности у P. aeruginosa к ципрофлоксацину может быть модификация мишеней действия фторхинолонов (ДНК-гиразы и топоизомеразы IV) за счет мутаций в генах gyrA и раrС. Причем высокий уровень устойчивости к ципрофлоксацину обусловлен, как правило, одной мутацией в гене parС  или двумя мутациями в гене gyrA. Несколько реже устойчивость к фторхинолонам у P. aeruginosa может быть обусловлена активацией системы выброса MexА - МехВ - ОрrМ и других систем эффлюкса (активного выведения антибиотика из бактериальной клетки). Возможны также комбинации этих механизмов устойчивости.
При анализе характера распределения штаммов P. aeruginosa по значениям МИК АМП (рис. 9) для всех препаратов установлен значительный сдвиг в сторону высоких значений ингибирующих концентраций. Вместе с тем, чувствительные штаммы распределяются по значениям МИК достаточно равномерно. Это свидетельствует о преобладании в популяции P. aeruginosa резистентных штаммов и наличии культур с различными значениями МИК в категории «чувствительных штаммов». Терапия ГСИ, вызванных такими штаммами P. aeruginosa, должна осуществляться только на основании данных антибиотикограммы.
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Рис. 9. - Распределение штаммов P. aeruginosa по значениям МИК АМП
Таблица 15. - Количество исследованных штаммов S.aureus и критерии интерпретации результатов

	АМП
	Количество штаммов
	Breakpoints, S / (I+R)

	Бензилпенициллин
	251
	≤0,12 / ≥0,25

	Оксациллин
	252
	≤2 / ≥4

	Эритромицин
	252
	≤0,5 / ≥1

	Клиндамицин
	252
	≤0,5 / ≥1

	Гентамицин
	252
	≤4 / ≥8

	Тетрациклин
	252
	≤4 / ≥8

	Ципрофлоксацин
	252
	≤1 / ≥2

	Левофлоксацин
	124
	≤2 / ≥4

	Моксифлоксацин
	252
	≤1 / ≥2

	Рифампицин
	252
	≤1 / ≥2

	Фузидин
	252
	≤2 / ≥4

	Ко-тримоксазол
	252
	≤2 / ≥4

	Линезолид
	252
	≤4 / ≥8

	Ванкомицин
	252
	≤4 / ≥8

	Тейкопланин
	252
	≤4 / ≥8


Таблица 16. - Интерпретация результатов определения чувствительности штаммов S. aureus
	АМП
	Чувствительные, %
	Умеренно-устойчивые, %
	Устойчивые, %

	Бензилпенициллин
	9
	0
	91

	Оксациллин
	60
	-
	40

	Эритромицин
	55
	0
	45

	Клиндамицин
	73
	0
	27

	Гентамицин
	60
	2
	38

	Тетрациклин
	71
	0
	29

	Ципрофлоксацин
	71
	0
	29

	Левофлоксацин
	71
	15
	14

	Моксифлоксацин
	81
	15
	4

	Рифампицин
	79
	0
	21

	Фузидин
	98
	2
	0

	Ко-тримоксазол
	98
	-
	2

	Линезолид
	100
	-
	0

	Ванкомицин
	100
	0
	0

	Тейкопланин
	100
	0
	0


Штаммы золотистого стафилококка, вызывающие развитие различных нозологических форм ГСИ, характеризуются очень высокой частотой устойчивости к бензилпенициллину (91%). Резистентность к оксациллину (MRSA) составила 40%. Таким образом, 40% штаммов являются клинически устойчивыми ко всем β-лактамным антибиотикам (пенициллинам, цефалоспоринам, карбапенемам) не зависимо от результатов определения чувствительности к этим антибиотикам in vitro. Устойчивыми к макролидам (эритромицин) были 45% культур, к линкозамидам (клиндамицин) - 27%, к аминогликозидам (гентамицин) - 38%, тетрациклинам – 29%. В семействе фторхинолонов наибольшую активность в отношении S. aureus проявил моксифлоксацин (чувствительными были 81% культур). К фузидину и ко-тримоксазолу были чувствительны 98% штаммов золотистого стафилококка. Наличие высокой активности рифампицина не позволяет рекомендовать его для терапии стафилококковых инфекций, т.к. это основной препарат специфической терапии туберкулеза. Не обнаружено устойчивых штаммов S. aureus к ванкомицину, тейкопланину и линезолиду.
Анализ распределения штаммов S. aureus по значениям МИК (рис. 10) позволяет дифференцировать культуры по степени резистентности и прогнозировать скорость селекции устойчивых вариантов. Так, к бензилпенициллину подавляющее большинство штаммов сформировало высокий уровень устойчивости, к оксациллину устойчивы 40% культур, большинство чувствительных имеют запас активности с учетом значения Breakpoint. В отношении эритромицина, клиндамицина, гентамицина, тетрациклина и ципрофлоксацина распределение штаммов по значениям МИК имеет два пика, находящихся на расстоянии нескольких разведений от Breakpoint. Таким образом, популяция золотистого стафилококка включает высокорезистентные и высокочувствительные варианты. По отношению к левофлоксацину и моксифлоксацину штаммы стафилококка более гетерогенны по уровням устойчивости. Фузидин, ко-тримоксазол, ванкомицин, тейкопланин и линезолид являются высокоактивными в отношении подавляющего большинства или всех штаммов S. aureus. Эти АМП имеют достаточный запас активности (большинство чувствительных штаммов располагаются на расстоянии в несколько разведений от Breakpoint).
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Рис. 10. - Распределение штаммов S. aureus по значениям МИК АМП

Таблица 17. - Количество исследованных штаммов S. epidermidis и критерии интерпретации результатов

	АМП
	Количество штаммов
	Breakpoints, S / (I+R)

	Бензилпенициллин
	114
	≤0,12 / ≥0,25

	Оксациллин
	114
	≤0,25 / ≥0,5

	Эритромицин
	129
	≤0,5 / ≥1

	Клиндамицин
	129
	≤0,5 / ≥1

	Гентамицин
	114
	≤4 / ≥8

	Тетрациклин
	129
	≤4 / ≥8

	Ципрофлоксацин
	129
	≤1 / ≥2

	Левофлоксацин
	61
	≤2 / ≥4

	Моксифлоксацин
	129
	≤1 / ≥2

	Рифампицин
	114
	≤1 / ≥2

	Фузидин
	114
	≤2 / ≥4

	Ко-тримоксазол
	129
	≤2 / ≥4

	Линезолид
	129
	≤4 / ≥8

	Ванкомицин
	129
	≤4 / ≥8

	Тейкопланин
	129
	≤4 / ≥8


Таблица 18. - Интерпретация результатов определения чувствительности штаммов S. epidermidis
	АМП
	Чувствительные, %
	Умеренно-устойчивые, %
	Устойчивые, %

	Бензилпенициллин
	2
	-
	98

	Оксациллин
	5
	-
	95

	Эритромицин
	14
	2
	84

	Клиндамицин
	39
	1
	60

	Гентамицин
	30
	9
	61

	Тетрациклин
	63
	1
	36

	Ципрофлоксацин
	26
	6
	68

	Левофлоксацин
	23
	41
	36

	Моксифлоксацин
	63
	17
	20

	Рифампицин
	68
	3
	29

	Фузидин
	76
	12
	12

	Ко-тримоксазол
	67
	-
	33

	Линезолид
	100
	-
	0

	Ванкомицин
	96
	4
	0

	Тейкопланин
	87
	9
	4


Штаммы эпидермального стафилококка, вызывающие развитие различных нозологических форм ГСИ, характеризуются очень высокой частотой устойчивости к бензилпенициллину (98%). Резистентность к оксациллину (MRSE) составила 95%. Таким образом, 95% штаммов являются клинически устойчивыми ко всем β-лактамным антибиотикам (пенициллинам, цефалоспоринам, карбапенемам) не зависимо от результатов определения чувствительности к этим антибиотикам in vitro. Устойчивыми к макролидам (эритромицин) были 84% культур, к линкозамидам (клиндамицин) - 60%, к аминогликозидам (гентамицин) - 61%, тетрациклинам – 36%. В семействе фторхинолонов наибольшую активность в отношении S. epidermidis проявил моксифлоксацин (чувствительными были 63% культур). К фузидину и ко-тримоксазолу были чувствительны 76 и 67% штаммов эпидермального стафилококка. Наличие значительной (68%) активности рифампицина не позволяет рекомендовать его для терапии стафилококковых инфекций, т.к. это основной препарат специфической терапии туберкулеза. К линезолиду устойчивых штаммов не обнаружено. К ванкомицину и тейкопланину нечувствительными были 4% и 13% культур. 

Анализ распределения штаммов S. epidermidis по значениям МИК (рис. 11) позволяет дифференцировать культуры по степени резистентности и прогнозировать скорость селекции устойчивых вариантов. Так, к бензилпенициллину подавляющее большинство штаммов сформировало высокий уровень устойчивости, к оксациллину устойчивы 98% культур. В отношении эритромицина, клиндамицина, гентамицина, тетрациклина, ципрофлоксацина и левофлоксацина распределение штаммов по значениям МИК имеет два пика, находящихся на расстоянии нескольких разведений от Breakpoint. Таким образом, популяция стафилококков включает высокорезистентные и высокочувствительные варианты. По отношению к моксифлоксацину штаммы стафилококка более гетерогенны по уровням устойчивости. Фузидин, ко-тримоксазол, ванкомицин, тейкопланин и линезолид являются высокоактивными в отношении большинства или всех штаммов S. epidermidis. Эти АМП имеют достаточный запас активности.
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Рис. 19. - Распределение штаммов S. epidermidis по значениям МИК АМП

Таблица Количество исследованных штаммов Streptococcus pneumoniae и критерии интерпретации результатов

	АМП
	Количество штаммов
	Breakpoints, S / (I+R)

	Бензилпенициллин
	24
	≤0,06 / ≥0,12

	Амоксициллин
	22
	≤2 / ≥4

	Цефтриаксон
	24
	≤1 / ≥2

	Имипенем
	24
	≤0,12 / ≥0,25

	Эритромицин
	23
	≤0,25 / ≥0,5

	Хлорамфеникол
	23
	≤4 / ≥8

	Тетрациклин
	24
	≤4 / ≥8

	Офлоксацин
	23
	≤2 / ≥4

	Левофлоксацин
	25
	≤2 / ≥4

	Моксифлоксацин
	25
	≤1 / ≥2

	Рифампицин
	25
	≤1 / ≥2

	Линезолид
	25
	≤2 / ≥4


Таблица 20. - Интерпретация результатов определения чувствительности штаммов Streptococcus pneumoniae.
	АМП
	Чувствительные, %
	Умеренно-устойчивые, %
	Устойчивые, %

	Бензилпенициллин
	58
	30
	12

	Амоксициллин
	100
	0
	0

	Цефтриаксон
	96
	4
	0

	Имипенем
	100
	0
	0

	Эритромицин
	65
	5
	30

	Хлорамфеникол
	91
	0
	9

	Тетрациклин
	67
	4
	29

	Офлоксацин
	100
	0
	0

	Левофлоксацин
	100
	0
	0

	Моксифлоксацин
	100
	0
	0

	Рифампицин
	100
	0
	0

	Линезолид
	100
	-
	0


Штаммы Streptococcus pneumoniae, вызывающие развитие различных нозологических форм ГСИ, характеризуются умеренной (12%) частотой устойчивости к бензилпенициллину. Резистентных к амиоксициллину штаммов не обнаружено. Пневмококки также высокочувствительны к цефалоспоринам и карбапенемам. К эритромицину, хлорамфениколу и тетрациклину устойчивые штаммы составляют соответственно 30%, 9% и 29%. Все культуры Streptococcus pneumoniae были чувствительны к фторхинолонам, рифампицину и линезолиду.

Анализ распределения штаммов S. pneumoniae по значениям МИК (рис. 12) позволяет дифференцировать культуры по степени резистентности и прогнозировать скорость селекции устойчивых вариантов. Наибольшую гетерогенность по уровням чувствительности пневмококки проявили в отношении к бензилпенициллину, эритромицину, тетрациклину. Другие АМП более активны и имеют определенный запас активности.
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Рис. 12. - Распределение штаммов Streptococcus pneumoniae по значениям МИК АМП
Глава 4

Потребление антимикробных препаратов основных классов в учреждениях здравоохранения Республики Беларусь в период 2007 – 2009 г.г.

Сегодня убедительно доказано, что нерациональная антибиотикотерапия способствует формированию госпитальных резервуаров мультирезистентных штаммов бактерий, бороться с которыми становится все труднее. Борьба с распространением множественнорезистентных форм микроорганизмов является одной из приоритетных задач ВОЗ и национальных систем здравоохранения настоящего периода.

Скорость развития устойчивости определяется селективным прессингом антибактериальных препаратов на геном микроорганизмов, что в свою очередь зависит от объема и спектра применяемых антибиотиков. Нерациональное применение антибиотиков на уровне отделения, учреждения здравоохранения (УЗ), региона или системы здравоохранения ускоряет процессы формирования резистентности, быстро выводит антибиотики из обращения, и, соответственно, увеличивает затраты на химиотерапию в целом, диктует необходимость разработки новых препаратов. Устойчивость микроорганизмов к действию антибиотиков является основным фактором развития рынка антибиотиков в мире.

Соответственно, основой рекомендаций для рациональной антибиотикотерапии инфекций является использование результатов микробиологических исследований по определению резистентности к антибиотикам возбудителей этих заболеваний. Данная тактика является общепринятой («золотой стандарт») и позволяют отслеживать динамику изменения чувствительности микроорганизмов к основным антибактериальным средствам, вносить коррективы в протоколы терапии.

Кроме мониторинга антибиотикорезистентности основных возбудителей инфекций, циркулирующих в УЗ, важным элементом данной системы представляется мониторинг потребления антимикробных препаратов.

В ГУ «РНПЦ эпидемиологии и микробиологии» мониторинг антибиотикорезистентности бактерий, объемов и спектра применяемых антибиотиков в РБ осуществляется с 2003 г.

Ниже представлены материалы, полученные в результате анкетирования 44 многопрофильных стационаров республиканского, областного, городского, районного уровней 6 областей Республики Беларусь в 2007-2009 г.г. Для обеспечения возможности сравнения, данные по всем препаратам представлены в средних терапевтических дозах и рассчитаны на 100 стационарных коек.

β-лактамные антибиотики характеризуются наличием β-лактамного кольца в химической структуре и общим механизмом действия. Однако между отдельными препаратами существуют значительные различия в уровне и спектре антимикробной активности.

Пенициллины. Природные пенициллины (бензилпенициллин, феноксиметилпенициллин) и их пролонгированные производные (бензатинпенициллин) активны в отношении грамположительных бактерий (ГПБ) и некоторых грамотрицательных бактерий (ГОБ) со сложными питательными потребностями (Neisseria spp.); чувствительны к действию β-лактамаз бактерий. Изоксазолилпенициллины (оксациллин, клоксациллин, диклоксациллин) активны в отношении ГПБ и устойчивы к действию пенициллиназ. Аминопенициллины (ампициллин, амоксициллин) активны в отношении ГПБ, а также некоторых видов ГОБ; чувствительны к действию β-лактамаз. Карбоксипенициллины (карбенициллин, тикарциллин) активны в отношении ГПБ и ГОБ, включая большинство представителей Enterobacteriaceae и Pseudomonas aeruginosa; чувствительны к действию β-лактамаз. Уреидопенициллины (азлоциллин, мезлоциллин, пиперациллин) активны в отношении ГПБ, по уровню активности в отношении ГОБ превосходят амино- и карбоксипенициллины. Активны в отношении большинства анаэробных бактерий; чувствительны к β-лактамазам. Ингибиторозащищенные пенициллины (амоксициллин/клавуланат, ампициллин/сульбактам, тикарциллин/клавуланат, пиперациллин/тазобактам) представляют собой комбинацию пенициллина с одним из ингибиторов β-лактамаз, что расширяет их спектр действия [6, 7].

Как видно из представленных данных (табл. 21), препараты группы пенициллинов чаще используются в городских УЗ.
Таблица 21. - Потребление основных групп антибиотиков УЗ различного уровня в 2007-2009 г.г. (СТД/100 коек/год).

	Учреждения

Здравоохранения

(стационары)
	Группы антибиотиков:

	
	β-лактамные:
	макролиды
	аминогликозиды
	фторхинолоны
	линкозамиды
	тетрациклины

	
	пенициллины
	цефалоспорины
	карбапенемы
	Всего
	
	
	
	
	

	Республиканские
	5541,5
	2250
	0
	7791,5
	492,3
	809,4
	679,1
	0
	323,3

	Областные
	4493,2
	11446
	258,7
	16197,9
	395,8
	2536,5
	2492,7
	351,6
	204,4

	Городские
	48951
	40293
	259,5
	89503,5
	54765,6
	4021,4
	1400,6
	345,9
	419,3

	Районные
	6687,6
	8777
	403,3
	15867,9
	701,6
	7092,3
	2658,6
	1320,2
	655,7


Объемы их применения колеблются в широких пределах от 4493,2 до 48951,0 доз на 100 больничных коек/год в зависимости от уровня и территориального расположения стационара. Основными потребителями антибиотиков этого семейства являлись Минская и Брестская области (табл. 22).
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Рис. 13. Структура пенициллинов и цефалоспоринов в стационарах РБ в 2007-09 г.г.

В структуре пенициллинов преобладают полусинтетические аминопенициллины (амоксициллин и ампициллин), суммарно составляя более 80% препаратов этого семейства. Удельный вес ингибиторозащищенных пенициллинов, устойчивых к ряду β-лактамаз бактерий, составил 6%.

Цефалоспориновые антибиотики в зависимости от их свойств традиционно делятся четыре поколения. В целом для них характерно наличие активности в отношении широкого круга как грамположительных (за исключением Enterococcus spp.), так и ГОБ. С каждым поколением, как правило, расширяется спектр, повышается устойчивость к β-лактамазам.

Основными потребителями антибиотиков семейства цефалоспоринов являются городские УЗ, в которых на 100 коек приходится около 40000 доз/год (табл. 21). Цефалоспориновые антибиотики чаще использовались в Витебской, Минской и Брестской областях (табл. 22).


В структуре применяемых цефалоспоринов преобладают препараты I-II (цефазолин, цефаклор) и III поколений (цефотаксим, цефтриаксон).

Таблица 22. Потребление основных групп антибиотиков УЗ в областях Республики Беларусь в 2007-2009 г.г. (СТД/100 коек/год).

	Территориальное расположение УЗ
	Группы антибиотиков:

	
	β-лактамные:
	макролиды
	аминогликозиды
	фторхинолоны
	линкозамиды
	тетрациклины

	
	пенициллины
	цефалоспорины
	карбапенемы
	Всего
	
	
	
	
	

	Брестская
	12204,8
	18164,3
	93,1
	30462,2
	508,0
	3485,3
	3413,1
	569,1
	862,9

	Витебская
	1962,9
	19490,5
	392,4
	21845,8
	639,6
	1440,4
	3063,9
	108,3
	320,6

	Гомельская
	5886,2
	7922,2
	46,8
	13855,2
	292,9
	1256,1
	1926,7
	454,9
	108,0

	Гродненская
	7301,4
	8776,6
	331,0
	16409,0
	1062,4
	2829,1
	4425,2
	292,7
	1158,5

	Минская
	27019,1
	18184,1
	701,4
	45904,6
	26856,1
	12572,6
	1846,6
	1635,7
	479,7

	Могилевская
	3037,5
	4021,6
	23,7
	7082,8
	269,4
	2296,1
	724,5
	50,8
	84,9


Карбапенемы (имипенем, меропенем и др.) обладают наиболее широким спектром антибактериальной активности из всех известных антибиотиков в отношении грамположительных и грамотрицательных аэробных и анаэробных бактерий; высокоустойчивы к действию подавляющего большинства β-лактамаз бактерий; разрушаются хромосомными и плазмидными β-лактамазами расширенного спектра ГОБ.

Карбапенемы чаше применялись в учреждениях районного уровня, основными потребителями этих препаратов являлись УЗ Минской, Витебской и Гродненской областей (табл.21, 22).
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Рис. 14. Структура карбапенемов и макролидов в стационарах РБ в 2007-09 г.г.

В республике применяется 4 препарата семейства карбапенемов, в структуре которых преобладают имипенем (74,9%) и меропенем (24,2%).

Макролиды классифицируются на основе структуры макролактонного кольца, составляющего ядро препаратов этой группы. Механизм действия макролидов заключается в подавлении биосинтеза белка в результате связывания антибиотиков с 50S субъединицей рибосом; активны преимущественно в отношении ГПБ и некоторых грамотрицательных аэробов — Haemophilus influenzae, Moraxella catarrhalis, Neisseria. Большое значение имеет активность макролидов в отношении микроаэрофилов — Campylobacter, Helicobacter. Определенной активностью макролиды обладают также в отношении анаэробов.

Макролидные антибиотики высокоактивны в отношении микроорганизмов, являющихся облигатными или факультативными внутриклеточными паразитами: Chlamydia, Legionella, Mycoplasma, Rickettsia, Treponema, Borrelia.

Макролидные антибиотики чаще применяются в городских стационарах Минска и Минской области (табл. 21, 22). В структуре макролидов преобладает кларитромицин (83,1%) и азитромицин (14,8%).

К аминогликозидным антибиотикам относятся стрептомицин, канамицин, гентамицин, тобрамицин, нетилмицин, амикацин и др. Механизм действия аминогликозидов связан с подавлением синтеза белка путем необратимого связывания с 30S субъединицей рибосом бактерий. Активны в отношении ГОБ и, в меньшей степени, в отношении стафилококков. Стрептомицин отличается наибольшей активностью в отношении микобактерий туберкулеза, тобрамицин — P. aeruginosa, нетилмицин — стафилококков.

На основании данных о чувствительности или устойчивости ГОБ к одному из аминогликозидов прогнозировать уровень резистентности к другим антибиотикам этой группы в большинстве случаев невозможно.

Для стафилококков, но не для ГОБ, устойчивость к гентамицину означает устойчивость ко всем другим аминогликозидам (кроме стрептомицина), независимо от результатов оценки чувствительности in vitro.

В отношении ГОБ амикацин отличается наименьшей частотой перекрестной резистентности с другими аминогликозидными антибиотиками.

К фторхинолонам относятся норфлоксацин, пефлоксацин, ципрофлоксацин, офлоксацин, ломефлоксацин, левофлоксацин, спарфлоксацин, моксифлоксацин и др.

Механизм действия хинолонов связан с ингибицией ДНК-гиразы и топоизомеразы IV — ферментов, обеспечивающих изменение пространственной конфигурации молекулы бактериальной ДНК. Фторхинолоны проявляют высокую активность в отношении практически всех ГОБ. Наименьшим уровнем активности среди них отличается норфлоксацин, применяющийся только для лечения инфекций мочевыводящих путей. По уровню активности в отношении ГПБ фторхинолоны можно разделить на две группы: норфлоксацин, пефлоксацин, ципрофлоксацин, офлоксацин и ломефлоксацин отличаются клинически малозначимой активностью в отношении этих микроорганизмов; левофлоксацин, спарфлоксацин и моксифлоксацин высокоактивны в отношении стафило- и стрептококков. Наибольшее клиническое значение имеет их активность в отношении пневмококков.
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Рис. 15. Структура аминогликозидов и фторхинолонов в стационарах РБ в 2007-09 г.г.

Аминогликозиды чаще применялись в стационарах Минска и Минской области, чаще в учреждениях районного и городского подчинения (табл. 21, 22).

В структуре антибиотиков этого класса (рис. 15) преобладает гентамицин (63,5%) и амикацин (34,6%).

Потребление фторхинолонов в зависимости от уровня стационара колебалось от 679 до 2658 доз на 100 коек/год (табл 1). Эти препараты чаще применялись в Гродненской, Брестской и Витебской областях (табл. 22).

Наиболее часто применяемыми фторхинолонами (рис. 3) являлись ципрофлоксацин (52,3%) и офлоксацин (21%).

Линкозамиды (линкомицин, клиндамицин) по механизму действия весьма близки к макролидам. Линкомицин и клиндамицин подавляют биосинтез белка путем связывания с 50S субъединицей рибосом в том же участке, с которым связываются макролиды. Линкозамиды высокоактивны преимущественно в отношении грамположительных микроорганизмов (за исключением энтерококков), умеренно активны в отношении Haemophilus influenzae, Moraxella catarrhalis, Neisseria, Campylobacter, Helicobacier. Важным свойством линкозамидов является высокая активность в отношении анаэробных бактерий. Линкомицин и клиндамицин характеризуются перекрестной резистентностью, обусловленной метилированием участка связывания рибосом с антибиотиками.

Тетрациклины (тетрациклин, доксициклин). Механизм действия тетрациклиновых антибиотиков заключается в ингибиции биосинтеза белка путем связывания с 30S субъединицей бактериальных рибосом. Тетрациклины обладают широким спектром антибактериальной активности в отношении ГПБ и ГОБ и значительной части анаэробов. По уровню активности тетрациклины очень близки между собой. Клиническое значение тетрациклинов в последнее время снизилось в связи с широким распространением устойчивости среди условно-патогенных микроорганизмов и появлением других высокоактивных антибиотиков. Тетрациклины сохраняют высокую эффективность при лечении бруцеллеза, холеры, риккетсиозов, боррелиоза, хламидиоза, микоплазмоза, туляремии.

Линкозамиды, применяемые в основном для терапии стафилококковых инфекций, чаще использовались в стационарах районного подчинения, где на 100 коек приходилось более 1300 доз/год. Чаще эти антибиотики применялись в Минске и Минской области (табл. 21, 22).
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Рис. 16. Структура линкозамидов и тетрациклинов в стационарах РБ в 2007-09 г.г.

В лечебной практике используются два линкозамида, причем в структуре препаратов этого класса они имели сопоставимый удельный вес (рис. 16).

Тетрациклины чаще применялись в районных стационарах Гродненской и Брестской областей (табл. 1, 2).

Из группы тетрациклинов (рис. 16) основное клиническое значение имеет синтетический препарат - доксициклин, на долю которого приходилось 96%.

Представляет интерес доля отдельных классов антибиотиков, применяемых в республике (рис. 17). Наибольший удельный вес в структуре антибиотиков имеют β-лактамные препараты (пенициллины, цефалоспорины, карбапенемы) – 60,8%. Второе место по частоте применения занимают макролиды (удельный вес в структуре – 26,5%). Аминогликозиды занимают третье место в структуре, их удельный вес составил 6,8 %. Все остальные антибиотики в сумме составили 5,9%. 

Рис. 5. Удельный вес разных классов антибиотиков, применяющихся в стационарах РБ в 2007-2009 г.г. (А) и структура мирового потребления антибиотиков в 2006 г. (Б).

Сравнивая полученные данные с международными, необходимо отметить, что крупнейшим сегментом мирового рынка антибиотиков являются препараты цефалоспоринового ряда, объем продаж которых в коммерческом и госпитальном секторах охватил в 2006 г. 27% общего объема мирового рынка антибиотиков. Вторую позицию в мировых продажах занимают макролиды (20%), третью позицию занимают хинолоны (18%), четвертую – пенициллины (17%). Совокупный объем продаж антибиотиков 4 основных групп охватывает около 82% мирового объема продаж.

По прогнозам аналитиков, лидирующим сегментом на рынке антибиотиков к 2011 станут хинолоны. Доля цефалоспоринов – лидера рынка в 2007 году снижается в связи с прекращением действия многих патентов. Рост цефалоспоринов в ближайшие годы составит -2,2%. Рост фторхинолонов - 12,2% ежегодно. Карбапенемы составляют на данный момент один из самых небольших по объему сегментов мирового рынка антибиотиков, однако ожидается, что они значительно усилят свои позиции к 2011 году. К 2012 году ситуация на мировом рынке антибиотиков претерпит значительные изменения. Большинство лидирующих на настоящий момент брэндов столкнутся с конкуренцией со стороны дженериков, и на рынке появится с десяток новых антибиотиков. К 2012 году продажи лидирующих брэндов будут составлять около 36% от всех продаж антибиотиков в мире.
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Рис. 17. Динамика удельного веса (%) основных классов антибиотиков, применяемых в стационарах Республики Беларусь в период с 2003-05 г.г. по 2007-09 г.г. 

Результаты сравнительного анализа данных в динамике с 2003 г. показали, что структура антибиотиков в 2007-09 г.г. по сравнению с 2003-05 г.г. претерпела изменения в сторону повышения удельного веса более активных современных препаратов и снижения доли антибиотиков с неблагоприятными фармакологическими, микробиологическими и токсикологическими характеристиками (тетрациклины, хлорамфеникол, гентамицин и др.). Однако, механизм предпочтения одних препаратов другим и различия стационаров в интенсивности потребления отдельных антибиотиков в 2-10 раз не ясны.

Заключение. Проведенный анализ потребления антибиотиков в ряде стационаров нашей республики показывает, что стратегия использования этих лекарственных средств с 2003 года претерпела значительные изменения. Наибольший удельный вес в структуре антибиотиков имеют β-лактамные антибиотики, макролиды и аминогликозиды. В структуре применяемых препаратов возрос удельный вес высокоактивных и менее токсичных антибиотиков. Препараты, к которым наблюдается высокая частота устойчивости бактерий, циркулирующих в стационарах республики, утратили былую популярность. Вместе с тем, уровни потребления отдельных препаратов значительно различаются в республиканских, областных, районных и городских УЗ, а также в зависимости от территориального расположения стационаров. Политика применения антибиотиков в республике требует динамического исследования и корректировки.
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		0.06				68		58		67				57		92

		0.12				0		9		8				4		8

		0.25				9		12		8				4		0						100				100

		0.5				0		9		9				5		0		64				0				0

		1				14		0		4				30		0		36		0		0		48		0		54

		2				9		12		4		87						0		100		0		52		0		9

		4				0						4						0		0				0				4

		8										0								0				0				4

		16										9																29





Лист1

		



МИК, мг/л

Амоксициллин



Лист2

		



МИК, мг/л

Бензилпенициллин



Лист3

		



МИК, мг/мл

Цефтриаксон



		



МИК, мг/л

Хлорамфеникол



		



МИК, мг/л

Эритромицин



		



МИК, мг/л

Имипенем



		



МИК, мг/л

Левофлоксацин



		



МИК, мг/л

Линезолид



		



МИК, мг/л

Моксифлоксацин



		



МИК, мг/л

Офлоксацин



		



МИК, мг/л

Рифампицин



		



МИК, мг/л

Тетрациклин



		





		






_1351853570.xls
Диаграмма8

		0.5

		1

		2

		4

		8

		16

		32



МИК, мг/л

Фузидин

70

3

3

2

5

5

12



Лист1

		S. epidermidis

				Бензилпенициллин		Ципрофлоксацин		Клиндамицин		Эритромицин		Фузидин		Гентамицин		Левофлоксацин		Линезолид		Моксифлоксацин		Оксациллин		Рифампицин		Тетрациклин		Ко-тримоксазол		Ванкомицин		Тейкопланин

		0.06		1

		0.12		1												15

		0.25		2				38		13						0				22		5

		0.5		96		22		1		1		70		19		1				5		0		61				57				30

		1				4		1		2		3		6		2		41		36		1		7		69		5		40		6

		2				6		0		0		3		2		5		54		17		0		3		2		5		51		14

		4				11		3		0		2		3		41		46		11		94		0		0		6		5		37

		8				57		57		84		5		9		36				9				0		0		8		3		9

		16										5		61										0		29		19		1		2

		32										12												29								2

		64

		128





Лист1

		0.25

		0.5

		1

		2

		4



МИК, мг/л

Ципрофлоксацин

17

1

3

1

78



Лист2

		1

		2

		4

		8

		16

		32

		64



МИК, мг/л

Цефтазидим

2

1
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3

13

7
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Лист3

		1

		2

		4

		8

		16



МИК, мг/л

Гентамицин

8

8

6

9

69



		1
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		16
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Имипенем

19

8
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5
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		0.5

		1

		2

		4

		8

		16



МИК, мг/л

Меропенем

14
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5
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1
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		4

		8

		16

		32
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МИК, мг/л

Пиперациллин

5
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Клиндамицин
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Эритромицин
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Фузидин



		



МИК, мг/л

Гентамицин



		



МИК, мг/л

Левофлоксацин



		



МИК, мг/л

Линезолид



		



МИК, мг/л

Моксифлоксацин



		



МИК, мг/л

Оксациллин



		



МИК, мг/л

Рифампицин



		



МИК, мг/л

Тетрациклин



		



МИК, мг/л
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Диаграмма25
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МИК, мг/л

Тейкопланин

30

6

14

37

9

2

2



Лист1

		S. epidermidis

				Бензилпенициллин		Ципрофлоксацин		Клиндамицин		Эритромицин		Фузидин		Гентамицин		Левофлоксацин		Линезолид		Моксифлоксацин		Оксациллин		Рифампицин		Тетрациклин		Ко-тримоксазол		Ванкомицин		Тейкопланин

		0.06		1

		0.12		1												15

		0.25		2				38		13						0				22		5

		0.5		96		22		1		1		70		19		1				5		0		61				57				30

		1				4		1		2		3		6		2		41		36		1		7		69		5		40		6

		2				6		0		0		3		2		5		54		17		0		3		2		5		51		14

		4				11		3		0		2		3		41		46		11		94		0		0		6		5		37

		8				57		57		84		5		9		36				9				0		0		8		3		9

		16										5		61										0		29		19		1		2

		32										12												29								2

		64

		128





Лист1

		0.25

		0.5

		1

		2

		4



МИК, мг/л

Ципрофлоксацин

17

1

3

1

78



Лист2

		1
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		32
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МИК, мг/л

Цефтазидим

2

1
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МИК, мг/л

Гентамицин

8

8

6

9

69



		1
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Имипенем

19

8
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5
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		0.5

		1

		2

		4

		8

		16



МИК, мг/л

Меропенем

14

6

5

5

4

1

65



		4

		8

		16

		32

		64

		128



МИК, мг/л

Пиперациллин

5

15

5

12

13

50



		



МИК, мг/л

Бензилпенициллин



		



МИК, мг/л

Ципрофлоксацин



		



МИК, мг/л

Клиндамицин



		



МИК, мг/л

Эритромицин



		



МИК, мг/л

Фузидин



		



МИК, мг/л

Гентамицин



		



МИК, мг/л

Левофлоксацин



		



МИК, мг/л

Линезолид



		



МИК, мг/л

Моксифлоксацин



		



МИК, мг/л

Оксациллин



		



МИК, мг/л

Рифампицин



		



МИК, мг/л

Тетрациклин



		



МИК, мг/л

Ко-тримоксазол
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Диаграмма1
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МИК, мг/л

Амоксициллин
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Лист1

		S. pneumoniae

						Амоксициллин		Бензилпенициллин		Цефтриаксон		Хлорамфеникол		Эритромицин		Имипенем		Левофлоксацин		Линезолид		Моксифлоксацин		Офлоксацин		Рифампицин		Тетрациклин

		0.06				68		58		67				57		92

		0.12				0		9		8				4		8

		0.25				9		12		8				4		0						100				100

		0.5				0		9		9				5		0		64				0				0

		1				14		0		4				30		0		36		0		0		48		0		54

		2				9		12		4		87						0		100		0		52		0		9

		4				0						4						0		0				0				4

		8										0								0				0				4

		16										9																29
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Амоксициллин



Лист2

		



МИК, мг/л

Бензилпенициллин



Лист3

		



МИК, мг/мл

Цефтриаксон



		



МИК, мг/л

Хлорамфеникол



		



МИК, мг/л

Эритромицин



		



МИК, мг/л

Имипенем



		



МИК, мг/л

Левофлоксацин



		



МИК, мг/л

Линезолид



		



МИК, мг/л

Моксифлоксацин



		



МИК, мг/л

Офлоксацин



		



МИК, мг/л

Рифампицин



		



МИК, мг/л

Тетрациклин
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Диаграмма4
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		0.25

		0.5
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МИК, мг/мл

Цефтриаксон

67
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8

9

4

4



Лист1

		S. pneumoniae

						Амоксициллин		Бензилпенициллин		Цефтриаксон		Хлорамфеникол		Эритромицин		Имипенем		Левофлоксацин		Линезолид		Моксифлоксацин		Офлоксацин		Рифампицин		Тетрациклин

		0.06				68		58		67				57		92

		0.12				0		9		8				4		8

		0.25				9		12		8				4		0						100				100

		0.5				0		9		9				5		0		64				0				0

		1				14		0		4				30		0		36		0		0		48		0		54

		2				9		12		4		87						0		100		0		52		0		9

		4				0						4						0		0				0				4

		8										0								0				0				4

		16										9																29





Лист1

		



МИК, мг/л

Амоксициллин



Лист2

		



МИК, мг/л

Бензилпенициллин



Лист3

		



МИК, мг/мл

Цефтриаксон



		



МИК, мг/л

Хлорамфеникол



		



МИК, мг/л

Эритромицин



		



МИК, мг/л

Имипенем



		



МИК, мг/л

Левофлоксацин



		



МИК, мг/л

Линезолид



		



МИК, мг/л

Моксифлоксацин



		



МИК, мг/л

Офлоксацин



		



МИК, мг/л

Рифампицин



		



МИК, мг/л

Тетрациклин
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Диаграмма3
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МИК, мг/л

Бензилпенициллин

58

9
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Лист1

		S. pneumoniae

						Амоксициллин		Бензилпенициллин		Цефтриаксон		Хлорамфеникол		Эритромицин		Имипенем		Левофлоксацин		Линезолид		Моксифлоксацин		Офлоксацин		Рифампицин		Тетрациклин

		0.06				68		58		67				57		92

		0.12				0		9		8				4		8

		0.25				9		12		8				4		0						100				100

		0.5				0		9		9				5		0		64				0				0

		1				14		0		4				30		0		36		0		0		48		0		54

		2				9		12		4		87						0		100		0		52		0		9

		4				0						4						0		0				0				4

		8										0								0				0				4

		16										9																29





Лист1

		



МИК, мг/л

Амоксициллин



Лист2

		



МИК, мг/л

Бензилпенициллин



Лист3

		



МИК, мг/мл

Цефтриаксон



		



МИК, мг/л

Хлорамфеникол



		



МИК, мг/л

Эритромицин



		



МИК, мг/л

Имипенем



		



МИК, мг/л

Левофлоксацин



		



МИК, мг/л

Линезолид



		



МИК, мг/л

Моксифлоксацин



		



МИК, мг/л

Офлоксацин



		



МИК, мг/л

Рифампицин



		



МИК, мг/л

Тетрациклин
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Диаграмма13

		1

		2

		4

		8



МИК, мг/л

Линезолид

41

54

46



Лист1

		S. epidermidis

				Бензилпенициллин		Ципрофлоксацин		Клиндамицин		Эритромицин		Фузидин		Гентамицин		Левофлоксацин		Линезолид		Моксифлоксацин		Оксациллин		Рифампицин		Тетрациклин		Ко-тримоксазол		Ванкомицин		Тейкопланин

		0.06		1

		0.12		1												15

		0.25		2				38		13						0				22		5

		0.5		96		22		1		1		70		19		1				5		0		61				57				30

		1				4		1		2		3		6		2		41		36		1		7		69		5		40		6

		2				6		0		0		3		2		5		54		17		0		3		2		5		51		14

		4				11		3		0		2		3		41		46		11		94		0		0		6		5		37

		8				57		57		84		5		9		36				9				0		0		8		3		9

		16										5		61										0		29		19		1		2

		32										12												29								2

		64

		128





Лист1

		0.25

		0.5

		1

		2

		4



МИК, мг/л

Ципрофлоксацин

17

1

3

1

78



Лист2

		1
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		16
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МИК, мг/л

Цефтазидим

2

1
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7
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Лист3

		1
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		4

		8

		16



МИК, мг/л

Гентамицин

8

8
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9

69
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		4

		8

		16



МИК, мг/л

Имипенем

19

8

10

5

58



		0.25

		0.5

		1

		2

		4

		8

		16



МИК, мг/л

Меропенем

14

6

5

5

4

1

65



		4

		8

		16

		32

		64

		128



МИК, мг/л

Пиперациллин

5

15

5

12
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МИК, мг/л

Бензилпенициллин



		



МИК, мг/л

Ципрофлоксацин



		



МИК, мг/л

Клиндамицин



		



МИК, мг/л

Эритромицин



		



МИК, мг/л

Фузидин



		



МИК, мг/л

Гентамицин



		



МИК, мг/л

Левофлоксацин



		



МИК, мг/л

Линезолид



		



МИК, мг/л

Моксифлоксацин



		



МИК, мг/л

Оксациллин



		



МИК, мг/л

Рифампицин



		



МИК, мг/л

Тетрациклин



		



МИК, мг/л

Ко-тримоксазол



		



МИК, мг/л

Ванкомицин



		



МИК, мг/л

Тейкопланин
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Диаграмма22
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МИК, мг/л

Ванкомицин

40

51

5
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Лист1

		S. epidermidis

				Бензилпенициллин		Ципрофлоксацин		Клиндамицин		Эритромицин		Фузидин		Гентамицин		Левофлоксацин		Линезолид		Моксифлоксацин		Оксациллин		Рифампицин		Тетрациклин		Ко-тримоксазол		Ванкомицин		Тейкопланин

		0.06		1

		0.12		1												15

		0.25		2				38		13						0				22		5

		0.5		96		22		1		1		70		19		1				5		0		61				57				30

		1				4		1		2		3		6		2		41		36		1		7		69		5		40		6

		2				6		0		0		3		2		5		54		17		0		3		2		5		51		14

		4				11		3		0		2		3		41		46		11		94		0		0		6		5		37

		8				57		57		84		5		9		36				9				0		0		8		3		9

		16										5		61										0		29		19		1		2

		32										12												29								2

		64

		128





Лист1

		0.25

		0.5

		1

		2

		4



МИК, мг/л

Ципрофлоксацин

17

1

3

1

78



Лист2

		1

		2

		4

		8

		16

		32

		64



МИК, мг/л

Цефтазидим

2

1
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3

13

7
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Лист3

		1

		2

		4

		8

		16



МИК, мг/л

Гентамицин

8
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9
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		1
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		16
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Имипенем

19
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5
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		0.25

		0.5

		1

		2

		4

		8

		16



МИК, мг/л

Меропенем
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5

4

1
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		4

		8

		16

		32
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МИК, мг/л

Пиперациллин

5

15
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МИК, мг/л

Бензилпенициллин



		



МИК, мг/л

Ципрофлоксацин



		



МИК, мг/л

Клиндамицин



		



МИК, мг/л

Эритромицин



		



МИК, мг/л

Фузидин



		



МИК, мг/л

Гентамицин



		



МИК, мг/л

Левофлоксацин



		



МИК, мг/л

Линезолид



		



МИК, мг/л

Моксифлоксацин



		



МИК, мг/л

Оксациллин



		



МИК, мг/л

Рифампицин



		



МИК, мг/л

Тетрациклин



		



МИК, мг/л

Ко-тримоксазол



		



МИК, мг/л

Ванкомицин
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Тейкопланин
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Диаграмма21
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Ко-тримоксазол
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Лист1

		S. epidermidis

				Бензилпенициллин		Ципрофлоксацин		Клиндамицин		Эритромицин		Фузидин		Гентамицин		Левофлоксацин		Линезолид		Моксифлоксацин		Оксациллин		Рифампицин		Тетрациклин		Ко-тримоксазол		Ванкомицин		Тейкопланин

		0.06		1

		0.12		1												15

		0.25		2				38		13						0				22		5
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		0.06		6

		0.12		3												41

		0.25		5				72		55						28				70		38
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		0.5		96		22		1		1		70		19		1				5		0		61				57				30

		1				4		1		2		3		6		2		41		36		1		7		69		5		40		6
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Лист1

		S. aureus

				Бензилпенициллин		Ципрофлоксацин		Клиндамицин		Эритромицин		Фузидин		Гентамицин		Левофлоксацин		Линезолид		Моксифлоксацин		Оксациллин		Рифампицин		Тетрациклин		Ко-тримоксазол		Ванкомицин		Тейкопланин

		0.06		6

		0.12		3												41

		0.25		5				72		55						28				70		38

		0.5		86		69		1		0		95		59		1				1		19		76				98				94

		1				2		0		0		3		1		1		21		10		2		3		69		0		94		2

		2				0		0		0		0		0		0		74		15		1		0		2		0		4		2

		4				2		0		0		0		0		15		5		4		40		0		0		1		2		2

		8				27		27		45		2		2		14								0		0		0		0		0

		16										0		38										0		29		1

		32										0												21
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				Бензилпенициллин		Ципрофлоксацин		Клиндамицин		Эритромицин		Фузидин		Гентамицин		Левофлоксацин		Линезолид		Моксифлоксацин		Оксациллин		Рифампицин		Тетрациклин		Ко-тримоксазол		Ванкомицин		Тейкопланин

		0.06		6

		0.12		3												41

		0.25		5				72		55						28				70		38

		0.5		86		69		1		0		95		59		1				1		19		76				98				94

		1				2		0		0		3		1		1		21		10		2		3		69		0		94		2

		2				0		0		0		0		0		0		74		15		1		0		2		0		4		2

		4				2		0		0		0		0		15		5		4		40		0		0		1		2		2

		8				27		27		45		2		2		14								0		0		0		0		0
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				Бензилпенициллин		Ципрофлоксацин		Клиндамицин		Эритромицин		Фузидин		Гентамицин		Левофлоксацин		Линезолид		Моксифлоксацин		Оксациллин		Рифампицин		Тетрациклин		Ко-тримоксазол		Ванкомицин		Тейкопланин

		0.06		6

		0.12		3												41

		0.25		5				72		55						28				70		38

		0.5		86		69		1		0		95		59		1				1		19		76				98				94

		1				2		0		0		3		1		1		21		10		2		3		69		0		94		2

		2				0		0		0		0		0		0		74		15		1		0		2		0		4		2

		4				2		0		0		0		0		15		5		4		40		0		0		1		2		2

		8				27		27		45		2		2		14								0		0		0		0		0
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				Бензилпенициллин		Ципрофлоксацин		Клиндамицин		Эритромицин		Фузидин		Гентамицин		Левофлоксацин		Линезолид		Моксифлоксацин		Оксациллин		Рифампицин		Тетрациклин		Ко-тримоксазол		Ванкомицин		Тейкопланин

		0.06		6

		0.12		3												41

		0.25		5				72		55						28				70		38

		0.5		86		69		1		0		95		59		1				1		19		76				98				94

		1				2		0		0		3		1		1		21		10		2		3		69		0		94		2

		2				0		0		0		0		0		0		74		15		1		0		2		0		4		2

		4				2		0		0		0		0		15		5		4		40		0		0		1		2		2

		8				27		27		45		2		2		14								0		0		0		0		0

		16										0		38										0		29		1
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				Бензилпенициллин		Ципрофлоксацин		Клиндамицин		Эритромицин		Фузидин		Гентамицин		Левофлоксацин		Линезолид		Моксифлоксацин		Оксациллин		Рифампицин		Тетрациклин		Ко-тримоксазол		Ванкомицин		Тейкопланин

		0.06		6

		0.12		3												41

		0.25		5				72		55						28				70		38

		0.5		86		69		1		0		95		59		1				1		19		76				98				94

		1				2		0		0		3		1		1		21		10		2		3		69		0		94		2

		2				0		0		0		0		0		0		74		15		1		0		2		0		4		2

		4				2		0		0		0		0		15		5		4		40		0		0		1		2		2

		8				27		27		45		2		2		14								0		0		0		0		0
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				Бензилпенициллин		Ципрофлоксацин		Клиндамицин		Эритромицин		Фузидин		Гентамицин		Левофлоксацин		Линезолид		Моксифлоксацин		Оксациллин		Рифампицин		Тетрациклин		Ко-тримоксазол		Ванкомицин		Тейкопланин

		0.06		6

		0.12		3												41

		0.25		5				72		55						28				70		38

		0.5		86		69		1		0		95		59		1				1		19		76				98				94
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		8				27		27		45		2		2		14								0		0		0		0		0

		16										0		38										0		29		1

		32										0												21

		64

		128





Лист1

		0.25

		0.5

		1

		2

		4



МИК, мг/л

Ципрофлоксацин

17

1

3

1

78



Лист2

		1

		2

		4

		8

		16

		32

		64



МИК, мг/л

Цефтазидим

2

1

20

3

13

7

54



Лист3

		1

		2

		4

		8

		16



МИК, мг/л

Гентамицин

8

8

6

9

69



		1

		2

		4

		8

		16



МИК, мг/л

Имипенем

19

8

10

5

58



		0.25

		0.5

		1

		2

		4

		8

		16



МИК, мг/л

Меропенем

14

6

5

5

4

1

65



		4

		8

		16

		32

		64

		128



МИК, мг/л

Пиперациллин

5

15

5

12

13

50



		



МИК, мг/л

Бензилпенициллин



		



МИК, мг/л

Ципрофлоксацин



		



МИК, мг/л

Клиндамицин



		



МИК, мг/л

Эритромицин



		



МИК, мг/л

Фузидин



		



МИК, мг/л

Гентамицин



		



МИК, мг/л

Левофлоксацин



		



МИК, мг/л

Линезолид



		



МИК, мг/л

Моксифлоксацин



		



МИК, мг/л

Оксациллин



		



МИК, мг/л

Рифампицин



		



МИК, мг/л

Тетрациклин



		



МИК, мг/л

Ко-тримоксазол



		



МИК, мг/л

Ванкомицин



		



МИК, мг/л

Тейкопланин



		





		






_1351853548.xls
Диаграмма7

		0.25

		0.5

		1

		2

		4

		8



МИК, мг/л

Клиндамицин

72

1

0

0

0

27



Лист1

		S. aureus

				Бензилпенициллин		Ципрофлоксацин		Клиндамицин		Эритромицин		Фузидин		Гентамицин		Левофлоксацин		Линезолид		Моксифлоксацин		Оксациллин		Рифампицин		Тетрациклин		Ко-тримоксазол		Ванкомицин		Тейкопланин

		0.06		6

		0.12		3												41

		0.25		5				72		55						28				70		38

		0.5		86		69		1		0		95		59		1				1		19		76				98				94

		1				2		0		0		3		1		1		21		10		2		3		69		0		94		2

		2				0		0		0		0		0		0		74		15		1		0		2		0		4		2

		4				2		0		0		0		0		15		5		4		40		0		0		1		2		2

		8				27		27		45		2		2		14								0		0		0		0		0

		16										0		38										0		29		1

		32										0												21

		64

		128





Лист1

		0.25

		0.5

		1

		2

		4



МИК, мг/л

Ципрофлоксацин

17

1

3

1

78



Лист2

		1

		2

		4

		8

		16

		32

		64



МИК, мг/л

Цефтазидим

2

1

20

3

13

7

54



Лист3

		1

		2

		4

		8

		16



МИК, мг/л

Гентамицин

8

8

6

9

69



		1

		2

		4

		8

		16



МИК, мг/л

Имипенем

19

8

10

5

58



		0.25

		0.5

		1

		2

		4

		8

		16



МИК, мг/л

Меропенем

14

6

5

5

4

1

65



		4

		8

		16

		32

		64

		128



МИК, мг/л

Пиперациллин

5

15

5

12

13

50



		



МИК, мг/л

Бензилпенициллин



		



МИК, мг/л

Ципрофлоксацин



		



МИК, мг/л

Клиндамицин



		



МИК, мг/л

Эритромицин



		



МИК, мг/л

Фузидин



		



МИК, мг/л

Гентамицин



		



МИК, мг/л

Левофлоксацин



		



МИК, мг/л

Линезолид



		



МИК, мг/л

Моксифлоксацин



		



МИК, мг/л

Оксациллин



		



МИК, мг/л

Рифампицин



		



МИК, мг/л

Тетрациклин



		



МИК, мг/л

Ко-тримоксазол



		



МИК, мг/л

Ванкомицин



		



МИК, мг/л

Тейкопланин



		





		






_1351853549.xls
Диаграмма12

		0.5

		1

		2

		4

		8

		16



МИК, мг/л

Гентамицин

59

1

0

0

2

38



Лист1

		S. aureus

				Бензилпенициллин		Ципрофлоксацин		Клиндамицин		Эритромицин		Фузидин		Гентамицин		Левофлоксацин		Линезолид		Моксифлоксацин		Оксациллин		Рифампицин		Тетрациклин		Ко-тримоксазол		Ванкомицин		Тейкопланин
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		32		2		46		95		0		4		0		0												7

		64		50						85		64		81		85												17

		128																										11

		256																										17

		>256																										45





Лист1

		



МИК, мг/л

Амикацин



		



МИК, мг/л

Амоксициллин/
клавуланат



		



МИК, мг/л

Ампициллин



		



МИК, мг/л

Цефазолин



		



МИК, мг/л

Цефепим



		



МИК, мг/л

Цефотаксим



		



МИК, мг/л

Цефуроксим



		



МИК, мг/л

Ципрофлоксацин



		



МИК, мг/л

Гентамицин



		



МИК, мг/л

Левофлоксацин



		



МИК, мг/л

Меропенем



		



МИК, мг/л

Имипенем



		



МИК, мг/л

Тетрациклин



		



МИК, мл/л

Ко-тримоксазол



		



МИК, мг/л

Нитрофурантоин




_1351853538.xls
Диаграмма13

		1

		2

		4

		8

		16



МИК, мг/л

Гентамицин

25

1

0

6

68



Лист1

		K. pneumoniae
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		16		13		28		5		0		2		0		1				68				7		5		3		42		28
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		0.25																16				9		51

		0.5																2				0		2

		1										19		18		4		3		25		18		31		87				12		61

		2		27		18		0				5		0		6		3		1		12		7		6				17		8
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		1										55		51		8		2		58		10		0		100				54		58
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		0.25																48				54		98		0
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		1										55		51		8		2		58		10		0		100				54		58

		2		50		23		24				13		1		3		1		5		0		0		0				0		0

		4		27		16		2		49		3		3		37		47		2		8		0		0				2		1
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		0.25																48				54		98		0
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				Амикацин		Азтреонам		Цефепим		Цефтазидим		Ципрофлоксацин		Гентамицин		Имипенем		Меропенем		Пиперациллин
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		0.25																48				54		98		0

		0.5																2				0		1		0

		1										55		51		8		2		58		10		0		100				54		58

		2		50		23		24				13		1		3		1		5		0		0		0				0		0

		4		27		16		2		49		3		3		37		47		2		8		0		0				2		1

		8		11		16		3		0		4		1		2				1		28		0		0				3		0
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		0.25																48				54		98		0
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		1										55		51		8		2		58		10		0		100				54		58

		2		50		23		24				13		1		3		1		5		0		0		0				0		0

		4		27		16		2		49		3		3		37		47		2		8		0		0				2		1

		8		11		16		3		0		4		1		2				1		28		0		0				3		0
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		0.25																48				54		98		0
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		1										55		51		8		2		58		10		0		100				54		58

		2		50		23		24				13		1		3		1		5		0		0		0				0		0

		4		27		16		2		49		3		3		37		47		2		8		0		0				2		1

		8		11		16		3		0		4		1		2				1		28		0		0				3		0
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		0.5																2				0		1		0

		1										55		51		8		2		58		10		0		100				54		58
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		0.25																48				54		98		0

		0.5																2				0		1		0

		1										55		51		8		2		58		10		0		100				54		58

		2		50		23		24				13		1		3		1		5		0		0		0				0		0

		4		27		16		2		49		3		3		37		47		2		8		0		0				2		1

		8		11		16		3		0		4		1		2				1		28		0		0				3		0

		16		5		31		1		0		2		0		3				34				1		0		61		41		41

		32		1		14		70		5		6		1		1												12
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				Амикацин		Азтреонам		Цефепим		Цефтазидим		Ципрофлоксацин		Гентамицин		Имипенем		Меропенем		Пиперациллин
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		2		6		14		6		1		1		8		8		5

		4		10		7		13		20		78		6		10		4		5

		8		3		0		7		3				9		5		1		15
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				Амикацин		Амоксициллин/клавуланат		Ампициллин		Цефазолин		Цефепим		Цефотаксим		Цефуроксим		Ципрофлоксацин		Гентамицин		Левофлоксацин		Меропенем		Имипенем		Нитрофурантоин		Тетрациклин		Ко-тримоксазол

		0.25																48				54		98		0

		0.5																2				0		1		0

		1										55		51		8		2		58		10		0		100				54		58

		2		50		23		24				13		1		3		1		5		0		0		0				0		0

		4		27		16		2		49		3		3		37		47		2		8		0		0				2		1

		8		11		16		3		0		4		1		2				1		28		0		0				3		0

		16		5		31		1		0		2		0		3				34				1		0		61		41		41

		32		1		14		70		5		6		1		1												12
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				Амикацин		Азтреонам		Цефепим		Цефтазидим		Ципрофлоксацин		Гентамицин		Имипенем		Меропенем		Пиперациллин

		0.25										17						14

		0.5										1						6

		1						2		2		3		8		19		5

		2		6		14		6		1		1		8		8		5

		4		10		7		13		20		78		6		10		4		5

		8		3		0		7		3				9		5		1		15

		16		10		15		16		13				69		58		65		5
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				Амикацин		Амоксициллин/клавуланат		Ампициллин		Цефазолин		Цефепим		Цефотаксим		Цефуроксим		Ципрофлоксацин		Гентамицин		Левофлоксацин		Меропенем		Имипенем		Нитрофурантоин		Тетрациклин		Ко-тримоксазол

		0.25																48				54		98		0

		0.5																2				0		1		0

		1										55		51		8		2		58		10		0		100				54		58

		2		50		23		24				13		1		3		1		5		0		0		0				0		0

		4		27		16		2		49		3		3		37		47		2		8		0		0				2		1

		8		11		16		3		0		4		1		2				1		28		0		0				3		0

		16		5		31		1		0		2		0		3				34				1		0		61		41		41

		32		1		14		70		5		6		1		1												12

		64		6						46		17		44		46												12
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				Амикацин		Азтреонам		Цефепим		Цефтазидим		Ципрофлоксацин		Гентамицин		Имипенем		Меропенем		Пиперациллин

		0.25										17						14

		0.5										1						6

		1						2		2		3		8		19		5

		2		6		14		6		1		1		8		8		5

		4		10		7		13		20		78		6		10		4		5

		8		3		0		7		3				9		5		1		15

		16		10		15		16		13				69		58		65		5

		32		13		21		10		7										12
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				Амикацин		Амоксициллин/клавуланат		Ампициллин		Цефазолин		Цефепим		Цефотаксим		Цефуроксим		Ципрофлоксацин		Гентамицин		Левофлоксацин		Меропенем		Имипенем		Нитрофурантоин		Тетрациклин		Ко-тримоксазол

		0.25																48				54		98		0

		0.5																2				0		1		0

		1										55		51		8		2		58		10		0		100				54		58

		2		50		23		24				13		1		3		1		5		0		0		0				0		0

		4		27		16		2		49		3		3		37		47		2		8		0		0				2		1

		8		11		16		3		0		4		1		2				1		28		0		0				3		0

		16		5		31		1		0		2		0		3				34				1		0		61		41		41

		32		1		14		70		5		6		1		1												12

		64		6						46		17		44		46												12
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				Амикацин		Азтреонам		Цефепим		Цефтазидим		Ципрофлоксацин		Гентамицин		Имипенем		Меропенем		Пиперациллин
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		4		10		7		13		20		78		6		10		4		5

		8		3		0		7		3				9		5		1		15
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				Амикацин		Амоксициллин/клавуланат		Ампициллин		Цефазолин		Цефепим		Цефотаксим		Цефуроксим		Ципрофлоксацин		Гентамицин		Левофлоксацин		Меропенем		Имипенем		Нитрофурантоин		Тетрациклин		Ко-тримоксазол

		0.25																48				54		98		0

		0.5																2				0		1		0

		1										55		51		8		2		58		10		0		100				54		58

		2		50		23		24				13		1		3		1		5		0		0		0				0		0

		4		27		16		2		49		3		3		37		47		2		8		0		0				2		1

		8		11		16		3		0		4		1		2				1		28		0		0				3		0

		16		5		31		1		0		2		0		3				34				1		0		61		41		41

		32		1		14		70		5		6		1		1												12

		64		6						46		17		44		46												12
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				Амикацин		Азтреонам		Цефепим		Цефтазидим		Ципрофлоксацин		Гентамицин		Имипенем		Меропенем		Пиперациллин
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		2		6		14		6		1		1		8		8		5

		4		10		7		13		20		78		6		10		4		5

		8		3		0		7		3				9		5		1		15

		16		10		15		16		13				69		58		65		5
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				Амикацин		Амоксициллин/клавуланат		Ампициллин		Цефазолин		Цефепим		Цефотаксим		Цефуроксим		Ципрофлоксацин		Гентамицин		Левофлоксацин		Меропенем		Имипенем		Нитрофурантоин		Тетрациклин		Ко-тримоксазол

		0.25																48				54		98		0

		0.5																2				0		1		0

		1										55		51		8		2		58		10		0		100				54		58

		2		50		23		24				13		1		3		1		5		0		0		0				0		0

		4		27		16		2		49		3		3		37		47		2		8		0		0				2		1

		8		11		16		3		0		4		1		2				1		28		0		0				3		0

		16		5		31		1		0		2		0		3				34				1		0		61		41		41

		32		1		14		70		5		6		1		1												12
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		32		13		21		10		7										12
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		0.25																48				54		98		0

		0.5																2				0		1		0

		1										55		51		8		2		58		10		0		100				54		58

		2		50		23		24				13		1		3		1		5		0		0		0				0		0
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				Амикацин		Азтреонам		Цефепим		Цефтазидим		Ципрофлоксацин		Гентамицин		Имипенем		Меропенем		Пиперациллин
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		1						2		2		3		8		19		5

		2		6		14		6		1		1		8		8		5

		4		10		7		13		20		78		6		10		4		5

		8		3		0		7		3				9		5		1		15

		16		10		15		16		13				69		58		65		5
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		0.25																48				54		98		0

		0.5																2				0		1		0

		1										55		51		8		2		58		10		0		100				54		58

		2		50		23		24				13		1		3		1		5		0		0		0				0		0
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		P. aeruginosa

				Амикацин		Азтреонам		Цефепим		Цефтазидим		Ципрофлоксацин		Гентамицин		Имипенем		Меропенем		Пиперациллин

		0.25										17						14

		0.5										1						6

		1						2		2		3		8		19		5

		2		6		14		6		1		1		8		8		5

		4		10		7		13		20		78		6		10		4		5

		8		3		0		7		3				9		5		1		15

		16		10		15		16		13				69		58		65		5
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		0.25																48				54		98		0

		0.5																2				0		1		0

		1										55		51		8		2		58		10		0		100				54		58

		2		50		23		24				13		1		3		1		5		0		0		0				0		0

		4		27		16		2		49		3		3		37		47		2		8		0		0				2		1

		8		11		16		3		0		4		1		2				1		28		0		0				3		0

		16		5		31		1		0		2		0		3				34				1		0		61		41		41
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				Амикацин		Азтреонам		Цефепим		Цефтазидим		Ципрофлоксацин		Гентамицин		Имипенем		Меропенем		Пиперациллин

		0.25										17						14

		0.5										1						6

		1						2		2		3		8		19		5

		2		6		14		6		1		1		8		8		5

		4		10		7		13		20		78		6		10		4		5

		8		3		0		7		3				9		5		1		15

		16		10		15		16		13				69		58		65		5
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		0.25																48				54		98		0

		0.5																2				0		1		0

		1										55		51		8		2		58		10		0		100				54		58

		2		50		23		24				13		1		3		1		5		0		0		0				0		0

		4		27		16		2		49		3		3		37		47		2		8		0		0				2		1

		8		11		16		3		0		4		1		2				1		28		0		0				3		0

		16		5		31		1		0		2		0		3				34				1		0		61		41		41

		32		1		14		70		5		6		1		1												12

		64		6						46		17		44		46												12

		128																										10

		256																										3

		>256																										2





		0

		0

		0

		0

		0

		0



МИК, мг/л

Амикацин

0

0

0

0

0

0



		0

		0

		0

		0

		0



МИК, мг/л

Амоксициллин/
клавуланат

0

0

0

0

0



		0

		0

		0

		0

		0



МИК, мг/л

Ампициллин

0

0

0

0

0



		0

		0

		0

		0

		0



МИК, мг/л

Цефазолин

0

0

0

0

0



		



МИК, мг/л

Цефепим



		



МИК, мг/л

Цефотаксим



		



МИК, мг/л

Цефуроксим



		



МИК, мг/л

Ципрофлоксацин



		



МИК, мг/л

Гентамицин



		



МИК, мг/л

Левофлоксацин



		



МИК, мг/л

Меропенем



		



МИК, мг/л

Имипенем



		



МИК, мг/л

Тетрациклин



		



МИК, мл/л

Ко-тримоксазол



		



МИК, мг/л

Нитрофурантоин



		






