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Аннотация
Цель. Определить ведущих возбудителей перипротезной инфекции крупных суставов, выявить их тенденцию к развитию 
антибиотикорезистентности за период с 2015 по 2020 г. Материалы и методы. Проведен ретроспективный анализ результатов 
микробиологических посевов у 354 пациентов с перипротезной инфекцией крупных суставов, пролеченных в нашем отделении. 
Изучен спектр ведущих возбудителей ППИ и их антибиотикорезистентность, продемонстрирована частота встречаемости основных 
микроорганизмов в зависимости от типа ППИ. Результаты. Обследовано 354 пациента, идентифицировано 317 микробных изолятов. В 70,7 % 
(224 микроорганизма) случаев выделена грамположительная микрофлора, в 28,1 % (89 образцов) – грамотрицательная, 1,2 % (4 изолята) – 
Candida sp. Микробные ассоциации выявлены в 15 % случаев. Обсуждение. Согласно полученным данным, ведущими возбудителями ППИ 
являются S. aureus – 31,9 %, S. epidermidis – 20,2 %, E. faecalis – 8,5 %, P. aeruginosa – 7,9 %, A. baumannii – 7,3 %. В структуре ППИ с 2015 
по 2020 г. возросла доля MRSE c 12,1 % до 26,7 % и S. haemolyticus (MR) c 2 % до 11,6 %. S. aureus и Грам(-) бактерии превалировали при 
ранней острой и гематогенной острой ППИ. Частота выявления S. aureus и S. epidermidis при ранней отсроченной и поздней хронической 
ППИ существенно не отличалась, представители Enterococcus и Грам(-) микрофлоры при данных типах инфекции обнаруживались реже. 
Наблюдалась тенденция к росту антибиотикорезистентности A. baumannii и P. aeruginosa. Впервые обнаружены ванкомицинрезистентные 
штаммы и линезолидустойчивые штаммы среди Грам(+) бактерий и панрезистентные патогены A. baumannii. Заключение. Проведенный 
шестилетний микробиологический мониторинг показал преобладание в структуре этиологии ППИ S. aureus, S. epidermidis, P. aeruginosa и 
A. baumannii. Растущая антибиотикорезистентность Грам(+) и Грам(-) микроорганизмов, а также увеличение роли последних в патогенезе 
ранней острой ППИ требуют пересмотра уже существующих схем эмпирической антибактериальной терапии.
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Abstract
The objective was to determine most common pathogens causing periprosthetic joint infection (PJI) of major joints, to identify the tendency to antibiotic 
resistance over the period from 2015 to 2020. Material and methods Microbiological culture results of 354 patients with PJI of major joints treated 
at our department were retrospectively analyzed. The spectrum of the leading pathogens causing PJI and the antibacterial resistance were explored 
and the prevalence of common organisms depending on the type of PJI demonstrated. Results 354 patients were examined and 317 microbial isolates 
identified. Gram-positive bacteria was isolated in 70.7 % (224 microorganisms) of cases, Gram-negative bacilli isolated in 28.1 % (89 organisms) and 
Candida sp. identified in 1.2 % (4 isolates). Microbial associations were identified in 15% of cases. Discussion Most common pathogens causing PJI 
included S. aureus identified in 31.9 %; S. epidermidis, in 20.2 %; E. faecalis, in 8.5 %; P. aeruginosa, in 7.9 %; A. baumannii, in 7.3%. PJI associated 
MRSE strains increased from 12.1 % to 26.7 % and S. haemolyticus (MR) increased from 2 % to 11.6 %. S. aureus and Gram-negative bacilli were 
most common for early acute and hematogenous acute PJI. There were no significant differences in the prevalence of S. aureus and S. epidermidis in 
early/delayed and late chronic PJI. Enterococcus species and Gram-negative bacilli were detected less frequently with PJI. There was an increasing 
antibiotic resistance of A. baumannii and P. aeruginosa. Vancomycin-resistant strains and linezolid-resistant strains were newly found among Gram-
positive bacilli and pan drug-resistant A. baumannii strains. Conclusion The six-year microbiological monitoring showed S. aureus, S. epidermidis, 
P. aeruginosa, and A. baumannii as most common pathogens causing PJI. The growing antibiotic resistance of Gram-positive and Gram-negative bacilli 
and the increasing role of the latter in the pathogenesis of early acute PJI require changes in empirical antibiotic therapy regimens.
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ВВЕДЕНИЕ

Тотальное эндопротезирование является основ-
ным хирургическим методом лечения терминальных 
стадий дегенеративно-дистрофических заболеваний и 
последствий травм суставов [1]. В мире ежегодно вы-
полняется до 1,5 млн. первичных артропластик круп-
ных суставов [2]. С ростом числа эндопротезирований 

и ревизионных вмешательств [3–5] растет и доля ос-
ложнений [6], среди которых одно из ведущих мест 
занимает перипротезная инфекция (ППИ). При этом 
частота последней после первичных замен составля-
ет 1,5–2,5 % [7], после ревизионных операций, вы-
полненных по поводу данного заболевания, достигает 
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40 % [1, 2]. В онкоортопедии ППИ развивается в более 
чем 8,5–10 % наблюдений [8].

Вызывают ППИ различные виды микроорга-
низмов, образующие на металлических и поли-
мерных поверхностях имплантата микробные био-
пленки [9–12], синтезируемые из внеклеточного 
матрикса [6, 7, 13, 19, 20]. Наиболее распространен-
ными возбудителями в более чем половине случаев 
инфекции являются представители грамположитель-
ной микрофлоры [11, 14], в частности золотистый (12–
23 %) и коагулазонегативные стафилококки (30–43 %). 
В меньшей степени причиной осложнения служат 
стрептококки (9–10 %), энтерококки (3–7 %), анаэробы 
(2–4 %) и Candida sp. (1–3 %) [15]. Грамотрицательная 
микрофлора (Pseudomonas aeruginosa, Acinetobacter 
baumannii, Klebsiella pneumoniae, Escherichia coli, 
Enterobacter cloacae и др.) играет незначительную 
роль (5–23 %) в этиологии перипротезной инфекции 
[16]. Однако ППИ, вызванная Грам(-) бактериями, 
имеет важное клиническое значение, поскольку слож-
но поддается лечению и приводит к неблагоприятному 
исходу хирургического вмешательства из-за высокой 
вирулентности данных микроорганизмов и растущей 
резистентности ко многим применяемым антибактери-
альным препаратам [14, 16, 17].

Развитие инфекционного осложнения обусловливает 
удлинение сроков стационарного пребывания пациен-
та, требует многоэтапного подхода, знаний алгоритмов 
диагностики, лечения и владения практическими хирур-
гическими навыками, а также пролонгированной и весь-
ма дорогостоящей антибактериальной терапии [16, 18], 
что приводит к дополнительным экономическим затра-
там [5]. Так, по данным N. Benito, стоимость лечения 
ППИ на одного пациента составляет 20000–40000 $ [10]. 
В связи с ежегодным повышением уровня резистентно-
сти патогенных штаммов к антибиотикам лечение ППИ 
становится все более сложным и стоимость его увели-
чивается многократно, что требует поиска новых эф-
фективных методов лечения и лекарственных средств, 
а в случае панрезистентной флоры – сопряжено с невоз-
можностью подбора подходящей антибактериальной те-
рапии [21]. Данная проблема приобретает все большую 
экономическую и медико-социальную значимость во 
всем мире и требует углубленного изучения и выявле-
ния факторов риска развития устойчивости микроорга-
низмов к антибактериальным агентам.

Цель исследования: определить ведущих возбу-
дителей перипротезной инфекции крупных суставов, 
выявить их тенденцию к развитию антибиотикорези-
стентности за период с 2015 по 2020 г.

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ

Проведен ретроспективный анализ результатов 
микробиологических посевов материала от 354 па-
циентов с ППИ крупных суставов верхних и нижних 
конечностей, находившихся на стационарном лечении 
в отделении последствий травм опорно-двигательной 
системы и костно-суставной инфекции ФГБУ «НМИЦ 
ТО им. Н.Н. Приорова» за период с января 2015 по 
декабрь 2020 г. Женщин было 207 (58,5 %) человек, 
мужчин – 147 (41,5 %). Средний возраст – 61,3 года 
(min – 18 лет, max – 92 года). 149 (42 %) пациентов 
были старше 65 лет.

С ППИ тазобедренного сустава поступило 
185 (52,3 %) человек, коленного – 151 (42,7 %), плече-
вого и локтевого суставов по 9 (2,5 %) пациентов со-
ответственно. При этом с ревизионным эндопротезом 
поступил 131 (37 %) больной.

Согласно классификации Сoventry-Fitzgerald-
Tsukayama по срокам развития инфекции все больные 
были разделены на 4 группы. Особенностью данной 
классификации, в отличие от других существующих, 
выделение дополнительной группы пациентов с от-

сутствием симптомов воспаления, но впервые выяв-
ленной положительной интраоперационной культурой 
(табл. 1).

Также в зависимости от сроков развития ППИ 
больные были разделены на 4 группы: ранняя острая, 
ранняя острая отсроченная, поздняя хроническая и 
острая гематогенная инфекции – представлены на ри-
сунке 1. Необходимо отметить, что в первой группе у 
153 (43,2 %) пациентов инфекция развилась в сроки 
до 2-х недель после оперативного вмешательства. Из 
них 133 пациента (87 %) были после первичного эн-
допротезирования, 20 (13 %) – после ревизионного. 
Доля пациентов с началом развития инфекционного 
осложнения более 3-х лет с момента имплантации эн-
допротеза составила 11 %. У 2 (0,6 %) пациентов ин-
фекция тазобедренного сустава развилась через 21 год, 
у 1 (0,3 %) – спустя 33 года с момента первичной ар-
тропластики.

Распределение пациентов по длительности течения 
ППИ представлено на рисунке 2. У 15 пациентов (4,2 %) 
длительность течения ППИ составила от 10 до 26 лет.

Таблица 1
Распределение пациентов с учетом сроков развития ППИ и локализации эндопротеза 

по классификации Сoventry-Fitzgerald-Tsukayama

Время манифестации
Тазобедренный сустав Коленный сустав Плечевой сустав Локтевой сустав Всего

n % n % n % n % n %

До 4-х недель 85 24 91 25,7 5 1,4 6 1,7 187 52,8

От 1-го до 3-х месяцев 11 3,1 21 5,9 1 0,3 1 0,3 34 9,6

Более 3-х месяцев 87 24,6 38 10,7 3 0,8 2 0,6 130 36,7

ПИК 2 0,6 1 0,3 – – – – 3 0,9

Всего 185 52,3 151 42,6 9 2,6 9 2,6 354 100
Обозначения: ПИК – положительная интраоперационная культура.
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Рис. 1. Распределение пациентов по срокам развития и ло-
кализации перипротезной инфекции в формате диаграммы

Рис. 2. Распределение пациентов по длительности течения 
перипротезной инфекции

У 276 (78 %) человек ППИ развилась после пер-
вичного эндопротезирования, у 78 (22 %) – после ре-
визионной артропластики. На промежуточном этапе 
двухэтапного лечения рецидив инфекции возник у 22 
(6,2 %) пациентов.

184 (52 %) пациента до поступления в нашу кли-
нику прооперированы многократно (3 раза и более), из 
них 116 (33 %) выполнены неоднократные санацион-
ные оперативные вмешательства. В 68 (19 %) случаях 
эндопротезированию предшествовали другие хирур-
гические операции на суставе.

При поступлении свищи обнаружены у 186 (52,5 %), 
наличие раны в области послеоперационного рубца от-
мечено у 29 (8,2 %) человек, гиперемия и гипертермия – 
у 139 (39,3 %). С жалобами исключительно на болевой 
синдром в оперированном суставе госпитализировано 
26 (7,3 %) пациентов. Сопутствующие заболевания, 
такие как сахарный диабет, системные заболевания, 
ожирение, ВИЧ-инфекция, гепатиты В и С и др., явля-
ющиеся факторами риска развития имплантатассоции-
рованной инфекции (ИАИ), имел 201 (56,8 %) пациент.

Все пациенты в предоперационном периоде проходи-
ли полное клиническое, рентгенологическое, лаборатор-
ное, микробиологическое исследования. При наличии 
свища или раны осуществляли забор раневого отделяе-
мого для бактериологического анализа. Далее материал 
брали во время операции (из 5–6 точек) и трехкратно – в 
послеоперационном периоде. Гистология интраопера-
ционного материала изучалась с целью подтверждения 
наличия хронического воспалительного процесса и вы-
явления его латентной формы. Культивирование возбуди-
телей проводили по стандартной методике [22]. Родовую 
и видовую идентификацию выделенных микроорганиз-
мов и определение антибиотикорезистентности осущест-
вляли с помощью бактериологического автоматического 
анализатора Vitec 2 compact (BioMerieux, Франция).

Исследование проведено согласно этическим стан-
дартам Хельсинкской декларации Всемирной медицин-
ской ассоциации «Этические принципы проведения науч-
ных медицинских исследований с участием человека» с 
поправками от 2013 г. Статистическая обработка данных 
проведена с помощью программы IBM SPSS Statistics 22. 
Для выявления достоверности полученных данных при-
менен критерий χ2 Пирсона для качественных перемен-
ных. Значимыми считались значения при p < 0,05.

РЕЗУЛЬТАТЫ

Из 354 оперированных больных, в группе пациен-
тов с ранней ППИ (43,2 %) сохранить эндопротез по-
средством хирургической санации в сочетании с кур-
сом антибактериальной терапии (DAIR – debridement 
and irrigation, antibiotics and implant retention) удалось 
только в 21 (6 %) случае.

В материале 354 пациентов с ППИ крупных суста-
вов за исследуемый период идентифицировано 317 ми-
кробных изолятов. В 70,7 % (224 микроорганизма) 
случаев выделена грамположительная микрофлора, в 
28,1 % (89 образцов) – грамотрицательная. Доля ми-
кроорганизмов грибкового происхождения составила 
1,2 % (4 изолята).

По частоте идентификации среди грамположи-
тельной микрофлоры лидирующее место занимает 
Staphylococcus аureus – 31,9 %. При этом соотношение 
метициллинчувствительного (MSSA) и резистентно-
го (MRSA) стафилококков составило 21,5 % и 10,4 % 
соответственно. На втором месте – Staphylococcus 
epidermidis с частотой обнаружения 20,2 %, среди ко-
торых метициллинчувствительных штаммов (MSSE) 
было 2,2 %, резистентных (MRSE) – 18 %. Enterococcus 
faecalis выявлен в 8,5 %. Доля Staphylococcus sp. со-
ставила 6,9 %, из них практически в равной степени 
встречались микроизоляты Staphylococcus hominis 

(2,5 %) и Staphylococcus haemolyticus (2,8 %). На се-
мейство Streptococcaceae приходится 2 % от общего 
числа микроорганизмов.

В структуре грамотрицательной микрофлоры веду-
щим возбудителем остается P. aeruginosa – 7,3 % изоля-
тов, на второй позиции находится A. baumannii, на долю 
которого приходится 7,9 % микроорганизмов. Представи-
тели семейства Enterobacteriaceae составили 8,2 %, среди 
них E. coli верифицирована в 42,6 %, K. pneumoniae – 
38,5 % и E. cloacae – 15,4 %. Другие грамотрицатель-
ные бактерии, включая Serratia marcescens, Morganella 
morganii и Proteus sp., выявлены в 5,3 % случаев.

Видовая структура возбудителей ППИ продемон-
стрирована в виде диаграммы (рис. 3). Динамика ча-
стоты идентификации Грам(+) и Грам(-) флоры показа-
на на рисунках 4 и 5 соответственно.

Микробные ассоциации обнаружены в 48 (15,1 %) 
случаях от общего числа микроорганизмов, из них 
70,8 % представляли собой сосуществование Грам(+) 
и Грам(-) микрофлоры. В остальных случаях сообще-
ства состояли либо из грамположительных (18,8 %), 
либо из грамотрицательных (10,4 %) возбудителей. Ас-
социации, состоящие из 3 и более возбудителей ППИ, 
идентифицированы в результатах микробиологическо-
го исследования у 9 (19 %) пациентов (табл. 2).
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Рис. 3. Видовая структура возбудителей ППИ у пролечен-
ных пациентов

Рис. 4. Динамика частоты идентифицикации Грам(+) бакте-
рий по исследуемым периодам

Рис. 5. Динамика частоты идентификации Грам(-) бактерий 
по исследуемым периодам

Таблица 2
Частота встречаемости возбудителей в микробных 

сообществах от общего числа идентифицированных 
микроорганизмов

Микроорганизм Общее число В микробных ассоциациях %
MRSA 32 11 34
MSSA 67 14 21
MRSE 54 10 19
E. faecalis 27 16 59
E. faecium 4 1 25
S. haemolyticus 9 2 22
S. hominis 8 2 25
Streptococcus sp. 6 3 50
Staphylococcus sp. 5 3 60
P. aeruginosa 25 15 60
A. baumannii 23 14 61
E. coli 12 7 58
K. pneumoniae 10 6 60
E. cloacae 4 3 75
M. morganii 2 2 100
S. marcescens 3 1 33
Др. Грам(-) 6 5 83

Несмотря на явную клиническую картину инфек-
ционного процесса области эндопротезирования, у 
99 (28 %) пациентов из интраоперационных биоптатов 
получены отрицательные результаты.

Среди общего числа MSSA анализ чувствитель-
ности к тестируемым антибиотикам выявил 23,5 % 
штаммов резистентных к одному или нескольким ан-
тибиотикам. В основном резистентность была к лин-
комицину – 4 штамма, к фторхинолонам – 8 изолятов, 
клиндамицину – 2 микроорганизма и единичный слу-
чай резистентности к тигециклину.

MSSE по сравнению с MSSA продемонстрировал 
практически полную чувствительность к исследуемым 
антибактериальным препаратам, за исключением еди-
ничного случая устойчивости к клиндамицину.

Сравнительная динамика частоты идентификации 
резистентных штаммов S. aureus и S. epidermidis пока-
зана на рисунке 6. При этом необходимо отметить, что 
в 2018 г. впервые идентифицировано 2 ванкомицину-
стойчивых изолята MRSE, в то время как чувствитель-
ность к линезолиду, тейкопланину была сохранена.

Рис. 6. Динамика выявления резистентных штаммов 
S. aureus и S. epidermidis за 2015–2020 гг.

11 % изолятов E. faecalis были устойчивы к ампи-
циллину. Пик ампициллиноустойчивых штаммов при-
ходится на 2017 г. При этом чувствительность к лине-
золиду, ванкомицину и тигециклину на протяжении 
всего периода остается практически неизменной. В 
2019 г. обнаружен 1 штамм ванкомицинрезистентного 
(VRE) и 2 штамма линезолидустойчивого микроорга-
низма. Наибольшую устойчивость из применяемых в 
клинической практике антибиотиков E. faecalis проде-
монстрировал к клиндамицину (84 %).

Enterococcus faecium, в основном, были чувстви-
тельны только к гликопептидам (ванкомицину, тейко-
планину), окcазолидинонам (линезолиду) и глицил-
циклиновым производным (тигециклину). В 2015 г. 
обнаружен один случай VRE штамма.

За весь период ретроспективного исследования 
также выявлены 2 ванкомицинрезистентных штам-
ма Staphylococcus lentus (2015 г.) и S. hominis (MR) 
(2018 г.).

К аминогликозидам и карбапенемам были чувстви-
тельны 39,1 % изолятов A. baumannii, к цефоперазон / 
сульбактаму и цефтазидиму – 26,1 %. На всем протя-
жении исследования штаммы сохраняют высокую чув-
ствительность к полимиксину (91,3 %) и тигециклину 
(73,9 %). В 2019 г. впервые обнаружены 2 (8,7 %) микро-
организма A. baumannii, чувствительные только к поли-
миксину, а в 2020 г. – 2 (8,7 %) панрезистентных изолята.
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Восприимчивость P. аeruginosa к аминогликози-
дам (амикацин, тобрамицин) составляет 52 %, к кар-
бапенемам: имипенему – 56 % и меропенему – 48 %. 
В меньшей степени активными были ципрофлокса-
цин – 45 %, цефтазидим и цефоперазон / сульбактам – 
44 %. В 2019 г. 12 % микроорганизмов от общего числа 
P. aeruginosa были полирезистентными с сохранением 
чувствительности только к полимиксину. Изменений 
активности последнего к данным патогенам на про-

тяжении всего периода исследования не зафиксиро-
вано. Все штаммы E. coli и K. pneumoniae являлись 
продуцентами бета-лактамаз расширенного спектра 
действия (БЛРС), карбапенемазоустойчивых штаммов 
за весь период исследования не идентифицировано. В 
таблице 3 представлена частота встречаемости от об-
щего числа Грам(+) и Грам(-) микрофлоры в зависимо-
сти от сроков развития ППИ. Данные видовой структу-
ры микрофлоры показаны в таблице 4.

Таблица 3
Частота встречаемости Грам(+) и Грам(-) микрофлоры от общего числа (n = 317) в зависимости от типа перипротезной 

инфекции

Сроки развития перипротезной инфекции
Группа микроорганизмов

Грам(+) флора Грам(-) флора Всего
n % n % n %

Ранняя острая (до 1 месяца) 114 36 47 14,8 161 50,8
Ранняя отсроченная (от 1 до 3 месяцев) 24 7,6 9 2,8 33 10,4
Поздняя хроническая (от 3 месяцев до 1 года) 32 10,1 5 1,6 37 11,7
Гематогенная острая (более 1 года) 54 17 28 8,9 82 25,9
Всего 224 70,7 89 28,1 313 98,8

Таблица 4
Видовая структура микроорганизмов от общего числа (n = 317) с учетом типа перипротезной инфекции

Виды 
микроорганизмов

Сроки развития перипротезной инфекции
ранняя острая ранняя отсроченная поздняя хроническая гематогенная острая

n % n % n % n %
S. aureus 52 16,4 12 3,8 14 4,4 23 7,3
S. epidermidis 27 8,5 10 3,2 11 3,5 16 5,0
Enterococcus 20 6,3 2 0,6 9 2,8
S. haemolyticus 7 2,2 1 0,3 1 0,3
Streptococcaceae 1 0,3 2 0,6 3 0,9
Др. Грам(+) 7 2,2 2 0,6 2 0,6 2 0,6
A. baumannii 13 4,1 2 0,6 8 2,5
P. aeruginosa 13 4,1 6 1,9 6 1,9
E. coli 4 1,3 3 0,9 5 1,6
K. pneumoniae 5 1,6 1 0,3 4 1,3
E. cloacae 4 1,3
Др. Грам(-) 8 2,5 1 0,3 1 0,3 5 1,6

ОБСУЖДЕНИЕ

Подробный анализ анамнезов пролеченных нами 
пациентов выявил у многих из них начало развития 
ППИ с внезапно возникшего болевого синдрома, кото-
рый ошибочно принимался лечащим врачом за асепти-
ческое расшатывание эндопротеза, что в целом связано 
с трудностями диагностирования и латентным тече-
нием ИАИ на начальном этапе. Согласно источникам 
литературы, до 45 % нестабильных имплантатов, по 
данным послеоперационных микробиологических ис-
следований, имеют инфекционную природу [1].

Сохранить эндопротез посредством хирургической 
санации в сочетании с курсом антибактериальной те-
рапии (DAIR – debridement and irrigation, antibiotics and 
implant retention) удалось только 6 % пациентов, сво-
евременно обратившихся за помощью в специализиро-
ванные учреждения. Основной же массе больных (85 
%) выполнение DAIR не представлялось возможным 
ввиду поздней установки верного диагноза или позд-
него обращения к специалисту. В тех случаях, где ППИ 
распознана еще на начальном этапе, причиной столь 
длительного течения инфекции и ее перехода в хро-

ническую форму, приводящую впоследствии к выпол-
нению радикального хирургического вмешательства, 
послужила неправильная тактика ведения и лечения 
данной категории больных. Так, в нашем исследова-
нии у 37 % (116 человек) пациентов с целью попытки 
сохранения эндопротеза были выполнены необосно-
ванные многократные санационные вмешательства с 
последующей антибактериальной терапией, проведен-
ной, в подавляющем большинстве случаев, как эмпи-
рически, так и этиотропно неправильно подобранными 
препаратами. Такой подход говорит об игнорировании 
рекомендаций Международной Согласительной Кон-
ференции (ICM) по перипротезной инфекции суставов 
от 2013 и 2018 гг. и незнания основ антибактериальной 
терапии при ППИ.

У 6,2 % пациентов рецидив инфекции развился на 
промежуточном этапе двухэтапного лечения и у 22 % 
больных – после имплантации ревизионного эндопротеза.

Как демонстрирует рис. 1, у 52,8 % пациентов ППИ 
развивается в течение первого месяца после операции, 
среди которых значительная доля (43,2 %) – с ранним 
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послеоперационным нагноением (до 2-х недель). Затем 
следует гематогенная инфекция, удельный вес которой 
составил 22,6 %. Поздняя хроническая ППИ встречает-
ся в 14,1 % случаев, ранняя отсроченная – в 9,6 %, что 
расходится с данными двух научных работ N. Benito и 
соавт., выполненных с разницей в 3 года [10, 23]. Так, 
по результатам последней их статьи [10], преобладала 
в основном поздняя хроническая ППИ (47,4 %), ран-
няя острая составила 35,7 %, гематогенная – 11,6 %. 
При этом к поздней инфекции авторы относят сроки 
ее развития более чем через 1 месяц с момента опе-
рации. Если учесть данный факт, то в любом случае в 
нашем исследовании лидировала ранняя острая форма 
инфекции.

Микробиологический мониторинг показал преоб-
ладание в этиологической структуре ППИ представи-
телей Грам(+) микрофлоры (70,7 %). Ведущую пози-
цию продолжает занимать S. aureus, частота которого 
за весь период исследования, без учета резистентности 
к метициллину, составила почти 32 %, что в 1,6 раза 
больше по сравнению с S. epidermidis (20,2 %). По-
лученные нами данные согласуются с показателями 
одних авторов [5, 16, 23, 24] и расходятся с вывода-
ми других [25]. К примеру, Y. Yu и соавт. сообщают 
о 21,1 % против 25,5 % соответственно [26]. Однако, 
если рассмотреть частоту встречаемости этих двух 
микроорганизмов по годам, то в 2015 г. соотношение 
верификации S. aureus и S. epidermidis было 4:1, а к 
2020 г. оно сравнялось и составило 1:1. В 2017–2018 гг. 
в сравнении с 2015–2017 гг. наблюдается тенденция к 
снижению частоты идентификации S. aureus с 39,5 % 
до 25,7 %, однако к 2019–2020 гг. она практически не 
различалась с первым анализируемым периодом вре-
мени и составила 38,6 %. Доля MRSA к 2019–2020 гг. 
(p = 0,531) существенно не изменилась в сравнении 
с данными 2015–2016 гг. (p = 0,235) и 2017–2018 гг. 
(p = 0,714). Колебания показателей резистентных 
штаммов S. aureus за весь период исследования нахо-
дились в пределах от 30,5 до 34,6 %.

Удельный вес S. epidermidis в видовой структуре 
ППИ постепенно и неуклонно растет. Частота выявле-
ния эпидермального стафилококка достоверно возрос-
ла с 12,1 % (2015 г.) до 26,7 % (2020 г.) (p = 0,018), из 
них 90,9 и 92,6 %, соответственно, составили изоляты 
MRSE. Очевидно, что такой двойной скачок роста изо-
лята в результатах микробиологического исследования 
произошел в основном за счет увеличения показателей 
метициллинорезистентных штаммов, составивших 
89 % от общего числа S. epidermidis. K. Becker и со-
авт.предполагают, что ежегодное возрастание устой-
чивости данного патогена к метициллину связано с 
его адаптивной способностью [5, 27]. C. Triffault-Fillit 
и соавт., анализируя бактериологические посевы от 
567 пациентов с ППИ, обнаружили MRSA в 16,1 % слу-
чаев (n = 164), MRSE – в 59,1 % (n = 162) [16, 28]. Нами 
в исследовании получено схожее соотношение данных 
от общего числа S. aureus и S. epidermidis – 32,7 и 89 % 
соответственно, что в целом согласуется с результата-
ми работ вышеуказанных и др. авторов [5, 16, 28].

Анализируя антибиотикограммы метициллин-
чувствительного S. aureus, мы выявили тенденцию 

к постепенному увеличению его резистентности к 
тестируемым антибиотикам. Если в 2015 г. иденти-
фицирован единственный штамм MSSA, устойчивый 
одновременно к 3 антибактериальным агентам, то уже 
с 2018 г. число изолятов, в отношении которых неак-
тивны 3 и более лекарственных препаратов, возросло 
до 15 % (10 изолятов) от общего числа MSSA. Причем 
в 12 % случаев микроорганизмы были резистентны к 
фторхинолонам. Меньшую резистентность к антибио-
тикам продемонстрировал MSSE – всего один случай 
из 7 имеющихся. Устойчивость была выявлена только 
к клиндамицину, что значительно расходится с данны-
ми других авторов [16]. Возможно, полученный нами 
результат не столь объективен ввиду малой выборки 
данного возбудителя. Суммируя имеющиеся показа-
тели антибиотикограмм, при обнаружении у пациента 
MSSA или MSSE антибактериальную терапию можно 
проводить цефалоспоринами I или II поколения в ле-
чебных дозах.

Поскольку при лечении метициллинрезистентных 
штаммов применяют ванкомицин, линезолид, тейко-
планин в стандартных дозах, то мы не рассматривали 
чувствительность данных микроорганизмов к препа-
ратам из других антибактериальных групп. Однако на-
стораживает 4 случая ванкомицинрезистентных штам-
мов MRSE и Staphylococcus sp., обнаруженных за весь 
период исследования, три из которых верифицированы 
в 2018 г. Необходимо отметить, что данные микроизо-
ляты выделены из биоптатов пациентов с многократ-
ными оперативными вмешательствами в анамнезе и 
последующей антибактериальной терапией различны-
ми группами препаратов. В таких ситуациях мы стара-
лись проводить лечение линезолидом или тейкоплани-
ном в лечебных дозах.

Обращает на себя внимание существенный рост 
частоты идентификации S. haemolyticus (MR) в 2019–
2020 гг., достигший 11,6 % (p = 0,005), по сравнению с 
2 % в 2015–2016 гг.

Доля E. faecalis (87,1 %) за 2015–2016 гг. и 2019–
2020 гг. была примерно одинаковой – 5,5 и 5,9 % со-
ответственно. Пик обнаружения данного вида штам-
мов зафиксирован в 2017–2018 гг. и составил 15,8 %. 
Удельный вес E. faecium сохранялся неизменным в 
течение всего периода исследования (не более 1 штам-
ма в год). Активными антимикробными препаратами в 
отношении E. faecalis на всем протяжении исследова-
ния оставались гликопептиды и производный глицил-
циклинов – тигециклин. В 2017–2018 гг. – в период, 
когда произошел внезапный рост частоты выделения 
изолята, идентифицирован один штамм, резистент-
ный к ванкомицину, и 2 штамма – к линезолиду. Ам-
пициллиноустойчивые E. faecalis выделены в 11 % 
микробиологических посевов. Tенденции к увеличе-
нию резистентности к ампициллину к концу периода 
исследования не наблюдалось. Несмотря на незначи-
тельную долю (12,9 %) E. faecium среди представите-
лей Enterococcus, они оказались более устойчивыми к 
подавляющему большинству тестируемых антибиоти-
ков, за исключением ванкомицина, линезолида и тиге-
циклина. В 2015 г. был верифицирован 1 ванкомицин-
резистентный штамм E. faecium. Антибактериальная 
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терапия проводилась ампициллином или амоксицил-
лин / клавулановой кислотой в лечебных дозах, при 
условии чувствительности микроорганизмов к ним, 
в остальных случаях – гликопептидами, оксазолиди-
нонами или, в редких случаях, глицилциклинами, по-
скольку последние являются резервными препаратами 
для A. baumannii.

Грамотрицательные микроорганизмы в видовой 
структуре возбудителей ППИ значительно уступают 
грамположительной флоре, и в нашем исследовании 
данный показатель составил 28,1 %, что входит в ин-
тервал значений, приведенных в отечественных и за-
рубежных источниках литературы [16, 23]. Анализ 
показал тенденцию к незначимому снижению доли 
(p > 0,05) A. baumannii с 9,9 % (p = 0,167) в 2015–
2016 гг. до 7,9 % (p = 0,947) в 2019–2020 гг.

Частота P. аeruginosa в 2015–2016 гг. составила 
8,8 % (p = 0,719), в 2017–2018 гг. – 7,9 % (p = 0,114) и в 
2019–2020 гг. – 8,9 % (p = 0,289). Как видно, удельный 
вес данного микроорганизма на протяжении всего ана-
лизируемого периода времени колеблется незначимо.

Представители семейства Enterobacteriaceae, к 
которым относятся E. coli, K. pneumoniae, E. cloacae, 
выявлены в 8,2 % случаев, что в совокупности прак-
тически не отличается от процента выявляемости 
A. baumannii и P. аeruginosa в общей структуре микро-
организмов. Однако, если рассматривать каждый вид 
семейства в отдельности, то картина несколько иная. 
Частота обнаружения штаммов E. сoli в нашем ис-
следовании колеблется от 3,3 до 5 %, в среднем она 
составила 4,1 %. При этом за анализируемый период 
времени существенной разницы в идентификации это-
го возбудителя не выявлено (p = 0,395). K. pneumoniae 
была выделена из биоптатов пациентов в первые три 
года исследования (n = 10). В 2017 г. доля ее снизилась 
с 6,6 (p = 0,758) до 3,9 % (p = 0,106). В 2018–2020 гг. 
не обнаружено ни одного штамма данного вида возбу-
дителя. Показатели верификации E. сloacae были не-
значимыми (n = 4) и составили всего 1,3 % от общего 
числа (n = 317) микроорганизмов. Так, за последний 
анализируемый период исследования выделено всего 
2 изолята E. сloacae, поэтому мы не акцентировали 
внимание на конкретном виде и рассматривали и из-
учали только те микроорганизмы, доля которых в ви-
довой структуре возбудителей составила 3 % и более.

Согласно литературным данным, за 2012–2017 гг. 
удельный вес A. baumannii в видовой структуре гра-
мотрицательной микрофлоры незначимо уменьшился 
(p = 0,291), также отмечена тенденция к снижению 
частоты выделения P. aeruginosa (p = 0,529), но при 
этом наблюдается возрастание доли представителей 
семейства Enterobacteriaceae (с 6,6 до 8,7 %) [16]. По-
лученные нами показатели разнятся с вышеописанны-
ми результатами источника. Возможно, имеющиеся 
различия обусловлены включением авторами в иссле-
дование не только пациентов с ППИ, но и больных с 
другими ИАИ.

Невзирая на незначительную роль грамотрица-
тельной микрофлоры в этиологии ППИ суставов, она 
представляет серьезную проблему во всем мире ввиду 
неуклонно возрастающей резистентности ко многим 

антибактериальным препаратам [29]. Анализ антибио-
тикограмм в отношении A. baumannii и P. aeruginosa за 
последние 2 года выявил тенденцию к росту устойчи-
вости к подавляющему большинству исследуемых ан-
тибиотиков. Известно, что сам факт вовлечения Грам(-) 
бактерий в этиологию ППИ многократно усложняет и 
пролонгирует ее лечение [30], а появление штаммов 
A. baumannii и P. aeruginosa, резистентных к карбапе-
немам (60,9 и 52 % соответственно), цефораперазон / 
сульбактаму и цефтазидиму (73,9 и 56 %), фторхино-
лонам (56,5 и 55 %) и среди A. Baumannii 26,1 % изо-
лятов, резистентных к тигециклину, и 8,7 % – панре-
зистентных, а ситуация приобретает все более острый 
характер, поскольку сводится на нет эффективность хи-
рургического лечения, и повышается смертность среди 
пациентов с ППИ.

В последние годы во всем мире отмечается ра-
стущая устойчивость K. pneumoniae к карбапенемам 
за счет продуцирования ими карбапенемаз (NDM, 
OXA-48, KPC) [29]. В нашем исследовании все выде-
ленные штаммы K. pneumoniae являлись продуцента-
ми БЛРС, в отношении которых успешно применялась 
этиотропная терапия карбапенемами.

Приобретение микроорганизмами резистентности 
к антимикробным препаратам – естественный про-
цесс, но их широкая доступность, нерациональное и 
бесконтрольное применение, назначение минималь-
ных терапевтических доз способствует его ускорению. 
В пользу этого факта свидетельствуют обнаруженные в 
нашем исследовании ванкомицинрезистентные штам-
мы MRSE, E. faecalis, S. hominis, S. lentus, линезолиду-
стойчивые E. faecalis, высокая доля полирезистентных 
Грам(-) бактерий и 2 случая панрезистентных штаммов 
A. baumannii.

51 % Грам(+) бактерий (n = 224), среди которых 
распространен S. aureus, и 53 % Грам(-) микрофлоры 
(n = 89) участвуют в этиологии ранней острой ППИ, 
также наблюдается их превалирование при гематоген-
ной острой ППИ (см. табл. 3 и 4). D. Morcillo и соавт. 
тоже сообщают о преобладании S. aureus и грамотри-
цательных патогенов в ранней ППИ [31]. Если в 2010 г. 
Sousa R. указывает на распространенность Грам(-) 
флоры в группе пациентов с хронической и гемато-
генной инфекцией [32], то источники за последние 
годы сообщают о частом участии данных микробных 
агентов в патогенезе острой ранней ППИ [10, 11], что 
коррелирует с нашими результатами. В хронические 
инфекции, как правило, вовлечены низковирулентные 
микроорганизмы [6, 33], среди которых распространен 
S. epidermidis [10, 11]. Наш анализ показал, что боль-
шая часть S. epidermidis обнаруживается в патогенезе 
как ранней ППИ, доля которого достигла 42,2 %, так и 
гематогенной – 25 % от его общего числа (n = 64). При 
ранних отсроченных и поздних инфекционных ослож-
нениях существенных различий в частоте выявления 
S. epidermidis и S. aureus не обнаружено, реже всего 
выделялись Грам(-) бактерии. E. faecalis и E. faecium у 
конкретной категории больных не выявлены (табл. 4). 
Следует отметить, что 64,5 и 29 % Enterococcus (n = 31) 
верифицированы при ранней острой и гематогенной 
ППИ соответственно, при поздней хронической фор-
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ме – всего 6,5 % случаев (табл 4). Несовпадение пока-
зателей может быть связано с описательным опытом 
одного лечебного учреждения или центра с определен-
ной географической принадлежностью, разными раз-
мерами выборок, сосредоточенностью исследований 
на определенных локализациях и типах ППИ или хи-
рургических методах, применяемых в процессе лече-
ния, в результате которых некорректно расценивается 
процентное соотношение различных микроорганиз-
мов, вовлеченных в разные типы ППИ [10].

Микробные ассоциации при ППИ обнаружены 
в 15 % случаев, подавляющее большинство из них 
(70,8 %) представляют собой смешанную группу ми-
кроорганизмов. Исключительно к Грам(+) и Грам(-) 
бактериям принадлежали 18,8 и 10,4 % ассоциаций 
соответственно. Стоит отметить, что частота Грам(-) 
патогенов была выше при полимикробных, чем при мо-
номикробных ППИ (57,3 %). Этот результат не противо-
речит данным других источников [5]. При этом 54,2 % 
полимикробных инфекций относились к категории 
острой ранней ППИ, 27,1 % – к острой гематогенной, 
12,5 % – к поздней и лишь 6,3 % – к инфекции с ран-
ним отсроченным началом, что в целом сопоставляется 
с данными Benito N. и соавт., которые также указывают 
в своем исследовании на преобладание полимикробных 
патогенов в этиологии ранних ППИ (27,4 %) по сравне-
нию с другими ее типами [10], Cobo J. et al. сообщают 
о частоте в 32 % [34], de Vries L. et al. – о 46 % [25], 
в другом независимом исследовании Aaron J. Tande и 
соав. ссылаются на их варьирование в пределах от 35 
до 56 % случаев [11]. Среди микроорганизмов, встре-
чающихся в ассоциациях, наиболее распространенны-
ми являются E. faecalis, A. baumannii и P. aeruginosa. 
Также склонность к сосуществованию наблюдается 
у K. pneumoniae, E. coli и E. cloacae (3 изолята из 4) 
(табл. 2). Кроме того, как сообщает один из источни-
ков, представители семейства Enterobacteriaceae в виде 
микробных ассоциаций чаще локализуются в протези-
рованном тазобедренном суставе, чем в коленном су-
ставе (36,4 против 16,7 %), обосновывая этот факт его 
близостью к желудочно-кишечному тракту [5]. Более 
изолированными оказались изоляты MSSA и MRSE – 21 
и 19 % соответственно.

Отрицательный результат бактериологических ис-
следований, даже при наличии явных симптомов ППИ, 
не свидетельствует о «стерильности» посевов и отсут-
ствии инфекции у пациента. Причиной культуронега-
тивных результатов микробиологического исследо-
вания является, прежде всего, микробная биопленка, 
которая традиционными методами культивирования 
не обнаруживается, (чувствительность составляет 
20 %) [11, 12], а предшествующая посеву антибакте-
риальная терапия [5] вовсе способствует эрадикации 
планктонных форм биопленочных микроорганизмов. 
Недостаточное количество интраоперационных био-
птатов [5], нарушение правил забора материала и его 
транспортировки в лабораторию, нарушение техники 
культуральных методов также влияет на получение 
результата исследования. Частота культуронегатив-
ных ППИ широко варьирует от 5 до 35 % [10, 11]. 

Yifang Tsai и соавт. сообщают о 27,2 % отрицатель-
ных микробиологических посевов [5], нами получены 
практически идентичные показатели – 28 %. Именно 
в этих ситуациях, а также на начальном этапе лечения 
острой ранней ППИ, когда есть возможность ретенции 
эндопротеза, важна эмпирическая антибактериальная 
терапия.

Знание микробиологического спектра основных 
возбудителей ППИ крупных суставов позволит пра-
вильно предположить наиболее вероятные из них, ра-
ционально подойти к антибактериальной терапии и 
сузить спектр используемых антибиотиков, что имеет 
решающее значение в исходе хирургического лечения 
ППИ и в снижении уровня стремительно развивающей-
ся резистентности к антимикробным лекарственным 
средствам. Однако на настоящее время нет единого 
консенсуса относительно того, какой антибиотик сле-
дует использовать в качестве эмпирической терапии 
ввиду географических различий в спектрах антибакте-
риальной чувствительности [24]. В разных странах и 
лечебных учреждениях, исходя из локального видового 
спектра микроорганизмов ППИ и местных протоколов 
лечения, используют различные эмпирические схемы, 
включающие в себя комбинации гликопептидов c це-
фалоспоринами III поколения, фторхинолонами, клин-
дамицином [26] или бета-лактамами расширенного 
спектра действия [35] либо монотерапию одним из них. 
Также изучалась возможность включения пиперацил-
лин-тазобактама в спектр антибиотиков для эмпириче-
ской терапии, однако из-за высокой частоты побочных 
эффектов (нефротоксичность, особенно в сочетании с 
ванкомицином) его пришлось исключить [35].

Так как в нашем исследовании в 70,7 % случаев ППИ 
составили Грам(+) микроорганизмы, и из них боль-
ше половины приходится на долю Staphylococcaceae, 
то стартовую эмпирическую терапию до получения 
результатов посевов мы начинаем с цефалоспоринов 
I или II поколения. Если же в анамнезе у пациента 
был обнаружен метицилинрезистентный штамм, то 
лечение проводим гликопептидами (ванкомицин, тей-
копланин) или оксазолидинонами (линезолид). У па-
циентов в анамнезе с неоднократными оперативными 
вмешательствами на суставе, которые в последующем 
длительно принимали антибактериальные препараты 
разных групп, мы использовали комбинированную 
эмпирическую терапию гликопептидом и фторхиноло-
ном до получения результатов бактериального иссле-
дования.

Антибактериальное лечение корректировалось по-
сле идентификации возбудителя. Стартовая эмпириче-
ская терапия не менялась в случаях культуроотрица-
тельных ППИ.

Выявленная тенденция к росту резистентности 
Грам(-) бактерий к карбапенемам и обнаружение по-
лирезистентных штаммов в проведенном нами иссле-
довании требуют в дальнейшем пересмотра старых 
схем эмпирической антибактериальной терапии и раз-
работки новых с учетом локального мониторинга, а па-
нустойчивых патогенов A. baumannii – создания новых 
антимикробных агентов.
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ЗАКЛЮЧЕНИЕ

В структуре этиологии ППИ преобладали S. aureus 
(31,9 %), S. epidermidis (20,2 %), E. faecalis (8,5 %), 
P. aeruginosa (8 %) и A. baumannii (7,4 %). Отмечено 
увеличение доли MRSE, S. haemolyticus (MR). В случае 
ранней острой и гематогенной формы ППИ преобла-
дали S. aureus и представители Грам(-) бактерий, при 
ранней отсроченной и поздней хронической инфекции – 
S. aureus и S. epidermidis, реже обнаруживались предста-
вители Enterococcus и Грам(-) микрофлоры. Выявлена 
тенденция к неуклонному росту антибиотикорезистент-

ности как Грам(+), так и Грам(-) патогенов. Впервые 
обнаружены штаммы MRSE, E. faecalis, E. faecium, 
S. hominis, S. lentus, резистентные к ванкомицину, ли-
незолидустойчивые E. faecalis, панрезистентные штам-
мы A. baumannii. Ежегодно растущая резистентность 
Грам(+) и Грам(-) микроорганизмов к большинству 
тестируемых антибактериальных препаратов, а также 
увеличение роли Грам(-) бактерий в этиологии ранней 
острой ППИ требуют пересмотра уже существующих 
схем эмпирической антибактериальной терапии.
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