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АННОТАЦИЯ
Введение. Проявления новой коронавирусной инфекции во многом оказались нестан-
дартными для возбудителей острых респираторных заболеваний, бросив целый ряд 
серьезных вызовов исследователям всего мира. Несмотря на небольшую частоту при-
соединения бактериальных осложнений, микробная коинфекция играет важную роль 
в возникновении и развитии тяжелых форм заболевания COVID-19, усложняя диагно-
стику, лечение и прогноз.

Цель исследования ― определение бактериального пейзажа при вторичных ослож-
нениях коронавирусной инфекции COVID-19 и динамики антибиотикорезистентности 
наиболее часто встречаемых видов микроорганизмов у больных ковидного госпиталя 
в сравнении с внебольничной пневмонией «доковидного» периода.

Методы. Проанализированы результаты бактериологических исследований 1113 образ-
цов мокроты из 21 стационара Краснодарского края, взятой у пациентов, находившихся 
на лечении по поводу COVID-19. Основную группу исследования составили 524 штам-
ма микроорганизмов, выделенных при бактериологическом исследовании у пациентов 
с COVID-19. Группу сравнения составили 643 положительных штамма микроорганиз-
мов, выделенных из мокроты пациентов с внебольничной пневмонией, развившейся 
в исходе ОРВИ в период 2015–2018 гг. Проведено сравнение этиологической структуры 
микробного пейзажа и антибиотикорезистентности выделенных культур у пациентов 
с COVID-19 и у пациентов с внебольничной пневмонией.

Результаты. В структуре выделенной бактериальной флоры у пациентов с COVID-19 
преобладали грамотрицательные микроорганизмы (58%), грамположительная флора 
составила 15%, грибы — 27%. Среди грамотрицательных бактерий примерно равные 
доли составили Acinetobacter baumannii (35%) и Klebsiella pneumoniae (33%). В два раза 
реже регистрировались штаммы Pseudomonas aeruginosa (19%) и прочие микроорга-
низмы. Грамположительная флора была представлена в 48% случаев Streptococcus 
pneumoniae и в 15% — Staphylococcus aureus. Выделенные в мокроте грибы в подавля-
ющем большинстве (89%) идентифицированы как Candida albicans. Частота выделения 
Streptoccocus pneumoniaе среди всех микроорганизмов в 2020 году снизилась до 7%, 
что в 10 раз ниже «доковидного» уровня, при этом частота выделения грибов резко воз-
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росла. Отмечен рост антибиотикорезистентности у большинства выделенных штаммов 
микроорганизмов.

Заключение. В лечении больных с осложненной коронавирусной инфекцией необхо-
димо учитывать преобладание в этиологической структуре поражения нижних дыха-
тельных путей грамотрицательных бактерий, высокий риск присоединения грибковой 
флоры и активации других условно-патогенных возбудителей. Наблюдаемый рост ан-
тибиотикорезистентности отражает результат активного применения антибиотиков, 
в том числе на догоспитальном этапе лечения, без учета показаний к их назначению. 
При выборе схемы лечения больного с COVID-19 необходимо избегать назначения ан-
тибактериальных препаратов без строгих показаний к их применению у каждого боль-
ного.

Ключевые слова: новая коронавирусная инфекция, COVID-19, микробный пейзаж, ан-
тибиотикорезистентность

Конфликт интересов: авторы заявили об отсутствии конфликта интересов.

Для цитирования: Авдеева М.Г., Кулбужева М.И., Зотов С.В., Журавлева Е.В., Яцуко-
ва А.В. Микробный пейзаж у госпитальных больных с новой коронавирусной инфекци-
ей COVID-19, сравнительная антибиотикорезистентность с «доковидным» периодом: 
проспективное исследование. Кубанский научный медицинский вестник. 2021; 28(5): 
14–28. https://doi.org/10.25207/1608-6228-2021-28-5-14-28
Поступила 19.06.2021
Принята после доработки 19.08.2021
Опубликована 28.10.2021

MICROBIAL LANDSCAPE IN HOSPITAL PATIENTS WITH NEW 
CORONAVIRUS DISEASE (COVID-19), ANTIBIOTIC RESISTANCE 
COMPARISON VS. PRE-COVID STAGE: A PROSPECTIVE STUDY
Marina G. Avdeeva1,*, Makka I. Kulbuzheva1, Sergey V. Zotov2, Yelena V. Zhuravleva2, 
Alina V. Yatsukova1

1 Kuban State Medical University 
Mitrofana Sedina str., 4, Krasnodar, 350063, Russia
2 Specialty Infectious Clinical Hospital 
Mitrofana Sedina str., 204, Krasnodar, 350015, Russia

ABSTRACT
Background. The new coronavirus infection has manifested untypically compared to other 
acute respiratory agents, posing a major challenge to researchers worldwide. Despite low inci-
dence of bacterial complications, microbial coinfection plays an important role in the onset and 
development of severe COVID-19 to hamper diagnosis, treatment and prognosis.

Objectives. A study of microbial landscape in secondary complications of COVID-19 and pre-
vailing microbial-agent antibiotic resistance dynamics in COVID-19 vs. patients with pre-COVID 
community-acquired pneumonia.

Methods. We analysed 1,113 bacterial sputum cultures in COVID-19 patients from 21 hospital 
of Krasnodar Krai. The study sample comprised 524 strains isolated from COVID-19 patients in 
bacteriological assays. The comparison sample included 643 positive sputum strains isolated 
from community-acquired pneumonia patients developing disease in outcome of acute respira-
tory infection in 2015–2018. The microbial aetiology landscape and strain antibiotic resistance 
have been compared in COVID-19 vs. patients with community-acquired pneumonia.
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Results. Gram-negative bacteria predominated in COVID-19 cultures (58%), followed by 
Gram-positive bacteria (15%) and fungi (27%). Acinetobacter baumannii (35%) and Klebsiel-
la pneumoniae (33%) were about equally represented in Gram-negative fl ora, Pseudomonas 
aeruginosa (19%) and other microorganisms were half as common. Streptococcus pneumoni-
ae and Staphylococcus aureus accounted for 48 and 15% Gram-positive strains, respectively. 
Sputum-isolated fungi were mainly identifi ed as Candida albicans (89%). The Streptoccocus 
pneumoniae detection rate dropped to 7% in 2020 relative of other fl ora, which is 10 times 
less vs. pre-COVID rates, whilst the fungal rate increased dramatically. Antibiotic resistance 
increased in most isolated microbial strains.

Conclusion. A Gram-negative-dominated aetiology of lower respiratory tract lesions, as well 
as higher risk of fungal and other opportunistic coinfections should be taken into account in 
patient treatment for a complicated coronavirus infection. A higher antibiotic resistance is in-
duced by active indication-ignorant use of antibiotics, including pre-hospital treatment. A suita-
ble treatment regimen in COVID-19 should avoid undue antibiotic prescriptions in every patient.
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ВВЕДЕНИЕ
Проявления новой коронавирусной инфекции 

во многом оказались нестандартными для воз-
будителей острых респираторных заболева-
ний, бросив целый ряд серьезных вызовов ис-
следователям всего мира. В предшествующие 
эпидемии гриппа присоединение бактериаль-
ной инфекции было типичным и часто опре-
деляло неблагоприятный исход заболевания. 
В самом начале пандемии в Китае сопутству-
ющие бактериальные инфекции доминирова-
ли у тяжелых пациентов с COVID-19. Наибо-
лее распространенными были Streptococcus 
pneumoniae, за ним следовали Klebsiella 
pneumoniae и Haemophilus infl uenzae [1]. Од-
нако последующими исследованиями было 
показано, что в среднем только 7% госпита-
лизированных пациентов с COVID-19 имеют 
бактериальную коинфекцию (95% ДИ 3–12%, 
n = 2183). У пациентов, проходивших лечение 
в отделениях интенсивной терапии, этот про-
цент возрастает до 14% против 4% в палатах 
смешанного типа [2–5]. Среди распространен-
ных бактериальных этиологических агентов, 
осложняющих течение новой коронавирус-
ной инфекции, в начале пандемии указыва-
лись Mycoplasma pneumonia, Pseudomonas 
aeruginosa и Haemophilus infl uenzae [2, 4, 6]. 
Как было показано позже, вирусные пневмо-
нии, вызванные SARS-CoV-2, нередко ослож-

няются присоединением Staphylococcus aureus 
и Klebsiella pneumoniae [7, 8], при этом леталь-
ность из-за вторичной бактериальной инфекции 
возрастает до 15,2%. Отдельные исследования 
сообщают о грибковых сопутствующих инфек-
циях, в том числе в виде грибкового сепсиса, 
легочного аспергиллеза [8, 9].

Несмотря на невысокий процент, микробная ко-
инфекция играет важную роль в возникновении 
и развитии заболевания COVID–19, усложняя 
диагностику, лечение и прогноз [10, 11]. Тяжелое 
течение новой коронавирусной инфекции как ми-
нимум в 5% случаев требует оказания неотлож-
ной помощи в отделении интенсивной терапии. 
Как известно, пациенты этих отделений подвер-
жены высокому риску развития вторичных ин-
фекций [9, 12]. Усугубляет ситуацию и характер 
используемых при коронавирусной инфекции 
методов лечения: искусственная вентиляция 
легких, необходимость применения глюкокор-
тикостероидной терапии и более избирательно 
действующих генно-инженерных биологических 
препаратов (ингибиторы ИЛ-6 и др.) [13, 14]. Бло-
кирование «цитокинового шторма», с одной сто-
роны, ослабляет избыточную воспалительную 
реакцию организма при COVID-19, с другой — 
приводит к обезоруживанию иммунной системы 
против бактериальных агентов, что многократно 
повышает риск развития вторичной инфекции. 
Знание вероятной этиологии вторичных ослож-
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нений значительно повышает эффективность 
стартовой терапии1.

Несмотря на то что антибактериальные пре-
параты не оказывают влияния на коронавирус, 
с начала пандемии от 72 до 80% пациентов 
с COVID-19 получают антибиотики [13, 15]. Во-
прос необходимости назначения антибактери-
альной терапии и времени ее включения в схе-
му лечения COVID-19 остается дискутабельным 
[15–18]. Постоянно изменяющаяся чувствитель-
ность микроорганизмов к антибактериальным 
препаратам требует динамического мониториро-
вания, что особенно важно в условиях продол-
жающейся пандемии.

Цель исследования — определение бактери-
ального пейзажа при вторичных осложнениях но-
вой коронавирусной инфекции COVID-19 и дина-
мики антибиотикорезистентности наиболее часто 
встречаемых видов микроорганизмов у больных 
ковидного госпиталя в сравнении с внебольнич-
ной пневмонией «доковидного» периода.

МЕТОДЫ
Дизайн исследования
Проведено проспективное неконтролируемое 

выборочное одномоментное исследование ре-
зультатов бактериологического анализа образцов 
мокроты группы пациентов инфекционных стаци-
онаров, находившихся на лечении по поводу но-
вой коронавирусной инфекции COVID-19. Группу 
сравнения составили результаты бактериологи-
ческого исследования мокроты больных с вне-
больничной пневмонией, развившейся в исходе 
ОРВИ, проходивших лечение в условиях инфек-
ционного стационара в «доковидный» период.

Критерии соответствия
Критерии включения
Критериями включения в основную группу 

были: возраст пациентов 18 лет и старше; нали-
чие новой коронавирусной инфекции COVID-19, 
подтвержденной двукратным положительным 
результатом исследования методом ПЦР. Кри-
териями включения в группу сравнения были: 
возраст пациентов 18 лет и старше; наличие 
диагноза «ОРВИ, внебольничная пневмония», 
подтвержденного клинико-эпидемически, бакте-
риологически и рентгенологически.

Критерии невключения
Критерии невключения: возраст пациентов 

младше 18 лет, отсутствие подтверждения диаг-
ноза COVID-19.

Условия проведения
Клиническое обследование пациентов про-

ведено непосредственно авторами на базе 
инфекционных отделений государственного 
бюджетного учреждения здравоохранения «Спе-
циализированная клиническая инфекционная 
больница» Министерства здравоохранения 
Краснодарского края (ГБУЗ «СКИБ»), а также 
в работу включены образцы мокроты пациен-
тов с COVID-19, направленной на исследование 
из 21 отделения стационаров Краснодарского 
края. Исследование биологического материала 
от больных проводили в краевой бактериологи-
ческой лаборатории ГБУЗ «СКИБ».

Продолжительность исследования
Исследование бактериологических культур 

от больных с COVID-19 проведено в период 
с 1 марта по 31 августа 2020 года.

Сравнительное исследование результатов 
бактериологического анализа образцов мокро-
ты от больных с внебольничной пневмонией 
проведено в период с января 2015 по декабрь 
2018 года.

Описание медицинского вмешательства
Медицинское вмешательство состояло в забо-

ре мокроты, проведенном у больных с COVID-19 
в различные сроки от начала лечения при по-
дозрении на присоединение вторичной флоры. 
В исследование включен биологический матери-
ал, полученный от пациентов с COVID-19, про-
ходивших лечение как в отделении интенсивной 
терапии, так и в общем отделении инфекционно-
го стационара. Больные с внебольничной пнев-
монией были обследованы (бактериологическое 
исследование мокроты) при поступлении в ста-
ционар и проходили лечение преимущественно 
в общих инфекционных отделениях.

Исходы исследования
Основной исход исследования
Основной конечной точкой исследования опре-

делена частота выявления различных видов 
бактериологических культур в образцах мокро-
ты больных новой коронавирусной инфекцией 
COVID-19 и образцах мокроты больных с вне-
больничной пневмонией в исходе ОРВИ в «доко-
видный» период.

Дополнительный исход исследования
Дополнительными конечными точками яви-

лось определение антибиотикорезистентности 

1 Министерство здравоохранения Российской Федерации. Временные методические рекомендации. «Профилактика, 
диагностика и лечение новой коронавирусной инфекции (COVID-19)». Версия 11 (07.05.2021). Аvailable: https://стопкорона-
вирус.рф/ai/doc/872/attach/Bmr_COVID–19_compressed.pdf
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выделенных штаммов микроорганизмов к скри-
нинговым препаратам. Проведено сравнение 
этиологической структуры микробного пейзажа 
и антибиотикорезистентности выделенных куль-
тур у больных с COVID-19 и у больных с вне-
больничной пневмонией.

Анализ в подгруппах
Проанализированы результаты бактериоло-

гических исследований 1113 образцов мокроты, 
взятой у больных, находившихся на лечении 
по поводу COVID-19. Основную группу исследо-
вания составили 524 штамма микроорганизмов, 
выделенных при бактериологическом исследо-
вании у больных с COVID-19. Группу сравнения 
составили 1517 бактериологических исследова-
ний образцов мокроты больных с внебольничной 
пневмонией, развившейся в исходе ОРВИ, из ко-
торых выделено и проанализировано 643 поло-
жительных штамма микроорганизмов.

Методы регистрации исходов
Исследование мокроты осуществляли соглас-

но стандарту микробиологической диагностики: 
бактериоскопия с окраской мазка по Граму, по-
сев мокроты на пластинчатые искусственные 
питательные среды. Для идентификации возбу-
дителя использовали метод масс-спектрометрии 
по технологии MALDI-TOF (Microfl ex LT, Bruker, 
Германия). Механизмы резистентности оцени-
вали на автоматическом анализаторе Vitek II 
Сompact (BioMérieux, Франция) методом серий-
ных разведений. Чувствительность к антими-
кробным препаратам определялась дискодиф-
фузионным методом на среде Мюллер–Хинтон, 
использовались диски производства Bio-Rad, 
Франция. Анализ антибиотикограмм проводили 
на аппарате Adagio (Bio-Rad, Франция).

Интерпретация результатов антибиотикочув-
ствительности, механизмов резистентности 
основывалась на клинических рекомендациях 
2020 года «Определение чувствительности ми-
кроорганизмов к антимикробным препаратам», 
предлагаемых Европейским комитетом по опре-
делению чувствительности к антимикробным 
препаратам (European Committee on Antimicrobial 
Susceptibility Testing — EUCAST).

Статистический анализ
Принципы расчета размера выборки
Размер выборки определялся фактическим на-

личием пациентов с соответствующей патологией 
в период исследования в центрах наблюдения.

Методы статистического анализа данных
Статистический анализ применяли в отно-

шении количественных показателей — долей 

культур идентифицированных возбудителей, 
чувствительных (S) и резистентных (R) к анти-
микробным препаратам. Использовались при-
кладные программы Statistica 12.5 и Excel 2010 
(Windows 10), в этих же программах выполнено 
графическое представление материала. Ко-
личественные величины представлены в виде 
структурных долей, выраженных в процентах, 
с вычислением ошибки процента. Достоверность 
разности долейоценивалась с использованием 
t-критерия Стьюдента, различия считались до-
стоверными при p < 0,05.

РЕЗУЛЬТАТЫ
Участники исследования
Бактериологическое исследование 1113 образ-

цов мокроты, полученной от больных с COVID-19, 
показало положительные результаты в 47% слу-
чаев — 524 штамма микроорганизмов. Группу 
сравнения составили 643 штамма микроорга-
низмов, выделенных из мокроты больных с вне-
больничной пневмонией, развившейся в исходе 
ОРВИ (рис. 1).

Основные результаты исследования
В структуре выделенной бактериальной фло-

ры у больных новой коронавирусной инфекцией 
COVID-19 (524 штамма) преобладали грамотри-
цательные микроорганизмы (305 штаммов — 
58,2%), грамположительная флора состави-
ла 14,9% (78 штаммов), грибы — 26,9% (141) 
(рис. 2).

Среди 305 штаммов грамотрицательных 
бактерий примерно равные доли состави-
ли Acinetobacter baumannii — 105 (34,4%) 
и Klebsiella pneumoniae — 101 (33,1%). В два раза 
реже регистрировались штаммы Pseudomonas 
aeruginosa — 58 (19,0%) и прочие микроорганиз-
мы (рис. 3). Среди прочей грамотрицательной 
бактериальной флоры обращали на себя внима-
ние штаммы Stenotrophomonas maltophilia — 24 
(7,9% от всех грамотрицательных), известного 
в настоящее время условно-патогенного пред-
ставителя внутрибольничной микрофлоры.

Грамположительная флора (всего 78 штам-
мов) была представлена в 47,4% случаев 
Streptococcus pneumoniae (37 штаммов). Зо-
лотистый стафилококк составил 15,4% от всех 
грамположительных штаммов. Среди прочих 
грамположительных возбудителей преобладали 
различные виды стрептококков (рис. 4).

Выделенные в мокроте грибы (141 культура) 
в подавляющем большинстве были представ-
лены Candida albicans — 126 культур (89%). 
В единичных случаях регистрировались Candida 
glabrata, Candida krusei, Candida tropicalis и пр.
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Рис. 1. Схема-дизайн проведенного исследования.
Fig. 1. Study design fl owchart.

14,9%

58,2%

26,9%

Рис. 2. Результаты типирования штаммов, выделенных при бактериологическом исследовании мо-
кроты у больных с COVID-19.
Fig. 2. Bacterial sputum strain typing in COVID-19 patients.

(-)  . -
Stenotrophomonas maltophilia 24
Escherichia coli 6
Enterococcus faecalis 3
Pseudomonas putida 2
Serratia marcescens 2
Pseudomonas fluorescens 1
Enterobacter cloacae 1
Moraxella (Branhamella) catarrhalis 2

Pseudomonas 
aeruginosa Acinetobacter 

baumannii 

 

Klebsiella 
pneumoniae 

Рис. 3. Структура грамотрицательной флоры, выделенной при бактериологическом исследовании 
мокроты у больных с COVID-19.
Fig. 3. Bacterial sputum Gram-negative profi ling in COVID-19 patients.

В этиологическом пейзаже пневмоний, раз-
вивающихся при COVID-19 (основная группа), 
в сравнении с внебольничными пневмониями, 
регистрируемыми ранее (группа сравнения), 
как видно из диаграммы (рис. 5), произошли су-
щественные изменения. В структуре выделен-
ных микроорганизмов основная доля стала при-
ходиться на грамотрицательную флору.

Если в «доковидный» период основным воз-
будителем внебольничных пневмоний являлся 
Streptoccocus pneumoniaе (72,9% из 643 куль-
тур), то в 2020 году этот возбудитель встречался 
в 10 раз реже и на его долю приходилось только 
7,1% из 524 выделенных культур. В одной четвер-
ти случаев положительных культур (24% из 524) 
у больных с COVID-19 в мокроте выделялись грибы 
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Рис. 4. Структура грамположительной флоры, выделенной при бактериологическом исследовании мо-
кроты у больных с COVID-19
Fig. 4. Bacterial sputum Gram-positive profi ling in COVID-19 patients
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Рис. 5. Сравнительный этиологический пейзаж микробной флоры мокроты при COVID-19 за период 
апрель — август 2020 г. (А) и внебольничных пневмониях периода 2015–2018 гг. (Б).
Fig. 5. Comparative sputum aetiological landscape in COVID-19 over April—August 2020 (A) and in community-ac-
quired pneumoniae over 2015—2018 (Б).

Candida albicans, в то время как в предшествую-
щий период культуры грибов выделялись в еди-
ничных случаях. В группе больных с COVID-19 
(524 культуры) увеличился процент выделения 
Pseudomonas aeruginosa до 11,1% по сравнению 
с группой пневмоний (643 культуры), где процент 
выделения составил 5% (достоверность различия 
долей p < 0,001). На долю Klebsiella pneumoniae 
пришлось 19,5% культур в основной группе, 
в то время как в группе сравнения она встреча-
лась в 5% случаев (достоверность различия до-
лей p < 0,001). Относительно уменьшилась доля 
Staphylococcus aureus с 9,2 ± 1,26% в «доковид-
ный» период до 2,3 ± 0,65% в 2020 году (досто-
верность различия долей p < 0,001). Значительно 
разнообразней стал спектр прочей микрофлоры, 
повысилась частота выделения Stenotrophomonas 
maltophilia, Escherichia coli.

К 2018 году наметился ряд негативных тенден-
ций роста резистентности внебольничных штам-

мов микроорганизмов у госпитальных больных: 
рост резистентности пневмококка к бета-лактам-
ным антимикробным препаратам, макролидам, 
тетрациклинам, сульфаниламидам; увеличение 
резистентности S. aureus к макролидам, высо-
кий процент штаммов S. Aureus, продуцирующих 
пенициллиназу; постепенное повышение рези-
стентности синегнойной палочки к цефалоспо-
ринам 3–4-го поколения [19].

По данным нашего исследования, в 2020 году 
произошел рост антибиотикорезистентности 
у ряда выделенных штаммов микроорганизмов. 
У больных новой коронавирусной инфекцией, 
наряду с другими возбудителями, выделяются по-
лирезистентные штаммы Acinetobacter baumannii 
и Pseudomonas aeruginosa. Ацинетобактер де-
монстрировал сохранение чувствительности к ти-
гециклину, синегнойная палочка — к азтреонаму, 
амикацину, цефтазидим/авибактаму (рис. 6). В от-
ношении Klebsiellае pneumoniae активными оста-
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Рис. 6. Антибиотикорезистентность штаммов, выделенных от больных COVID-19; %R — доля штам-
мов, резистентных к скрининговому препарату.
Fig. 6. Strain antibiotic resistance in COVID-19; %R — proportion of screening drug-resistant strains.

вались тигециклин, цефтазидим/авибактам, ме-
ропенем, амикацин, пиперациллин/тазобактам. 
Klebsiellае pneumoniae оказалась резистентной 
к амоксициллин/клавуланату в 71% случаев.

Пневмококк демонстрировал сохранение чув-
ствительности к скрининговым препаратам: эри-
тромицину, оксациллину, норфлоксацину, клин-
дамицину. Достаточно высокую резистентность 
показывали выделенные штаммы Escherichia 
coli, сохраняя 80% чувствительность к амикаци-
ну и 83% — к цефуроксиму.

Дополнительные результаты исследования
При сравнении динамики антибиотикорези-

стентности в двух группах исследования уста-
новлено возрастание устойчивости микро-
организмов к ряду скрининговых препаратов 

(табл.). Резистентность золотистого стафило-
кокка возросла к клиндамицину и норфлоксаци-
ну с достоверностью разности долей p < 0,05, 
зарегистрированы штаммы резистентные к це-
фокситину, отсутствующие в предыдущий пери-
од наблюдения. Пневмококки стали достоверно 
более устойчивы к эритромицину (p < 0,05), по-
явились штаммы, устойчивые к норфлоксацину. 
Культуры Klebsiellае pneumoniae и Pseudomonas 
aeruginosa демонстрировали рост устойчивости 
ко всем скрининговым препаратам (кроме амика-
цина у Klebsiellае pneumoniae), что можно объяс-
нить активизацией госпитальных штаммов.

Нежелательные явления
Нежелательных явлений в ходе проведе-

ния исследования зарегистрировано не было 
как в первой, так и во второй группах.
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Таблица. Сравнительная резистентность штаммов, выделенных от больных COVID-19 (основная группа) 
и больных с внебольничной пневмонией (группа сравнения) к скрининговым препаратам различных групп 
антибиотиков
Table. Comparative strain resistance in COVID-19 (study cohort) and community-acquired pneumonia (comparison 
cohort) to diff erent screening antibiotic classes

Вид возбудителя Группа сравнения (R, %) Основная группа (R, %) p
Staphylococcus aureus, n 42 12
клиндамицин (скрининг) 8,3 ± 3,99 42 ± 14,23 <0,05
норфлоксацин (скрининг) 2,1 ± 2,06 33,3 ± 13,61 <0,05
пенициллин (скрининг) 81,2 ± 5,63 66,7 ± 13,61 –
цефокситин (скрининг) 0 16,7 ± 10.76
эритромицин (скрининг) 20,8 ± 5,86 41,7 ± 14,23 –
Streptoccocus pneumoniaе, n 386 37
клиндамицин (скрининг) 4,92 ± 1,10 13,5 ± 5,62 –
норфлоксацин (скрининг) 0 16,2 ± 6,06
эритромицин (скрининг) 3,11 ± 0,88 18,9 ± 6,44 <0,05
Klebsiellае pneumoniae, n 19 101
амикацин 47,4 ± 11,45 50,5 ± 4,97 –
амоксициллин/клавуанат 5,26 ± 5,12 71,3 ± 4,50 <0,001
меропенем 0 39,6 ± 4,87
пиперациллин-тазобактам 0 61,4 ± 4,84
цефепим 0 90,1 ± 2,97
ципрофлоксацин 42,11 ± 11,33 86,14 ± 3,44 <0,001
Pseudomonas aeruginosa, n 22 58
амикацин 9,1 ± 6,13 51,7 ± 6,56 <0,001
имипенем 4,5 ± 4,44 68,9 ± 6,07 <0,001
меропенем 4,6 ± 4,15 67,24 ± 6,16 <0,001
пиперациллин-тазобактам 9,09 ± 6,10 69,0 ± 6,05 <0,001
цефепим 31,8 ± 9,93 79,3 ± 5,32 <0,001
цефтазидим 27,3 ± 9,50 82,7 ± 4,96 <0,001
ципрофлоксацин 8,0 ± 5,97 74,1 ± 5,75 <0,001

Примечание: R — доля штаммов, резистентных к скрининговому препарату; n — число исследованных куль-
тур; р — достоверность различия долей.
Note: R — proportion of screening drug-resistant strains, n — number of cultures tested, p —proportion comparison 
signifi cance.

ОБСУЖДЕНИЕ
Резюме основного результата 
исследования
Среди выделенной бактериологическим ме-

тодом микрофлоры у больных COVID-19 пре-
обладали грамотрицательные бактерии (58%), 
грамположительная флора составила 15%, гри-
бы — 27%. Среди грамотрицательных бактерий 
примерно равные доли составили Acinetobacter 
baumannii (35%) и Klebsiella pneumoniae (33%). 
В два раза реже регистрировались штаммы 
Pseudomonas aeruginosa (19%) и прочие микро-
организмы. Грамположительная флора была 
представлена в 48% случаев Streptococcus 
pneumoniae и в 15% — Staphylococcus aureus. 
Выделенные в мокроте грибы в подавляю-
щем большинстве (89%) идентифицирова-
ны как Candida albicans. Частота выделения 
Streptoccocus pneumoniaе среди всех микроорга-
низмов в 2020 году снизилась до 7%, что в 10 раз 

ниже «доковидного» уровня, при этом частота 
выделения грибов резко возросла.

Отмечен рост антибиотикорезистентности зо-
лотистого стафилококка к клиндамицину и нор-
флоксацину, появление резистентных штаммов 
к цефокситину. Произошло достоверное нараста-
ние устойчивости пневмококков к эритромицину, 
появились штаммы устойчивые к норфлоксаци-
ну. Стали регистрироваться полирезистентные 
культуры Klebsiellае pneumoniae и Pseudomonas 
aeruginosa, что можно объяснить активизацией 
госпитальных штаммов.

Оценивая микробный пейзаж и антибиотико-
резистентность, следует учитывать произошед-
шее нарастание тяжести пациентов и изменение 
характера оказания медицинской помощи: уве-
личение доли тяжелых больных, получающих 
лечение в отделениях интенсивной терапии, на-
значение иммуносупрессивной терапии, возра-
стание риска госпитальной инфекции.
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Обсуждение основного результата 
исследования
В предыдущие годы наблюдения, по матери-

алам пациентов инфекционного стационара, 
внебольничные пневмонии, развившиеся в ис-
ходе острой респираторной вирусной инфекции, 
чаще гриппа, вызывались преимущественно 
Streptoccocus pneumoniaе [19]. Изменение ми-
кробного пейзажа у госпитальных больных с новой 
коронавирусной инфекцией COVID-19 косвенно 
отражает особенности повреждения иммунитета 
при данном заболевании. Снижение иммунорези-
стентности, вызванное как тяжестью течения бо-
лезни, так и применением иммуносупрессивной 
терапии, приводит к росту осложнений, вызван-
ных возбудителями из числа условно-патогенной 
флоры. Изменение картины микробного пейзажа 
в сторону преобладания грамотрицательной фло-
ры весьма существенно по сравнению с предыду-
щими годами и должно учитываться при выборе 
антимикробной терапии.

Рост антибиотикорезистентности возбудителей, 
выделенных от больных с новой коронавирусной 
инфекцией, отмечается по всему миру [16, 20] 
и имеет ряд прямых и косвенных причин. Тяжелое 
течение коронавирусной инфекции, требующее 
интенсивной терапии, ведет к увеличению риска 
присоединения или активации условно-патоген-
ной флоры, в том числе и повышает риски зара-
жения госпитальными штаммами. В то же время 
тотальное применение антибиотиков для лече-
ния коронавирусной инфекции с предполагаемой 
«пневмонией», безусловно, оказывает негатив-
ное влияние, вызывая рост резистентности «ди-
ких» штаммов микроорганизмов [5, 21].

Ограничения исследования
Ограничения исследования могут быть отне-

сены к исторически обусловленному методо-
логическому недостатку в виде различия групп 
сравнения (пациентов с COVID-19 и пациентов 
с бактериальной этиологией пневмонии в исходе 
вирусных инфекций) с учетом разной тяжести па-
циентов и разного характера оказания медицин-
ской помощи (лечение в отделениях интенсивной 
терапии и отделениях общего профиля), что учте-
но при анализе результатов и их трактовке.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ
В лечении больных с новой коронавирусной 

инфекцией, осложненной присоединением бак-

териальных осложнений, необходимо учитывать 
преобладание в этиологической структуре пора-
жения нижних дыхательных путей грамотрица-
тельных бактерий, высокий риск присоединения 
грибковой флоры и активации других условно-
патогенных возбудителей.

Наблюдаемый рост антибиотикорезистент-
ности отражает результат активного примене-
ния антибиотиков на догоспитальном этапе 
лечения без учета показаний к их назначению. 
Для устранения такого положения вещей при вы-
боре схемы лечения больного с новой корона-
вирусной инфекцией необходимо строго следо-
вать актуальным Клиническим рекомендациям 
«Профилактика, диагностика и лечение новой 
коронавирусной инфекции (COVID-19)», избе-
гать назначения антибактериальных препаратов 
без определения строгих показаний к их приме-
нению у каждого больного.
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