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СОВРЕМЕННАЯ АНТИБИОТИКОТЕРАПИЯ У БОЛЬНЫХ С ОСТЕОМИЕЛИТОМ 
АННОТАЦИЯ 

Остеомиелит до настоящего времени остается одним из самых трудноизлечимых заболеваний. Проблема быстрого 
формирования резистентности к применяемым антибактериальным препаратам среди различных микроорганизмов имеет важное 
значение в медицине и науке в целом. Актуальность проблемы лечения хронического гематогенного остеомиелита нарастает в связи с 
широким распространением резистентных штаммов микроорганизмов со снижением эффективности антибиотикотерапии, угнетением 
иммунитета в результате необоснованного широкого применения лекарственных средств.  В настоящей статье проведен обзор 
литературных источников, за последние годы, посвященных высеву микроорганизмов при различных вариантах остеомиелита, а также 
анализ антибиотикорезистентности выделенных штаммов. Результаты исследования показали, что наиболее часто хронический 
остеомиелит плечевой кости развивается после лечения закрытых переломов, частота этой патологии у обследованных больных 
составила 51%. Установлено, что в подавляющем большинстве случаев хронический остеомиелитический процесс, возникший после 
открытых переломов, и у больных гематогенным остеомиелитом обусловлен золотистым стафилококком, тогда как после закрытых и 
огнестрельных переломов имеют значение ассоциации различных микроорганизмов, в том числе грамотрицательные бактерии (P. 
aeruginosa, E. coli, P. mirabilis, S. marcescens, A. faecalis), которые, обладая высокими вирулентными свойствами, отягощают течение 
инфекционного процесса  
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MODERN ANTIBIOTIC THERAPY IN PATIENTS WITH OSTEOMYELITIS 
 

ANNOTATION 
Osteomyelitis remains one of the most intractable diseases to this day. The problem of the rapid formation of resistance to antibacterial 

drugs used among various microorganisms is of great importance in medicine and science in general. The urgency of the problem of treating chronic 
hematogenous osteomyelitis is growing due to the widespread prevalence of resistant strains of microorganisms with a decrease in the effectiveness 
of antibiotic therapy, suppression of immunity as a result of unjustified widespread use of drugs. This article provides a review of the literature, in 
recent years, devoted to the seeding of microorganisms in various types of osteomyelitis, as well as an analysis of the antibiotic resistance of the 
isolated strains. The results of the study showed that chronic osteomyelitis of the humerus most often develops after the treatment of closed fractures; 
the frequency of this pathology in the examined patients was 51%. It has been established that in the overwhelming majority of cases the chronic 
osteomyelitis process arising after open fractures and in patients with hematogenous osteomyelitis is caused by Staphylococcus aureus, while after 
closed and gunshot fractures, associations of various microorganisms, including gram-negative bacteria (P. aeruginosa, E. coli, P. mirabilis, S. 
marcescens, A. faecalis), which, having high virulent properties, aggravate the course of the infectious process 

Key words: osteomyelitis, antibiotic resistance, microorganisms. 
 

Остеомиелит до настоящего времени остается одним из 
самых трудноизлечимых заболеваний. Характер возбудителя и его 
резистентность к антибиотикам значимо влияют на исход и 
стоимость лечения [1, 3]. Проблема быстрого формирования 
резистентности к применяемым антибактериальным препаратам 
среди различных микроорганизмов имеет важное значение в 
медицине и науке в целом. На сегодняшний день существует 
многоуровневая система (от ведения локальных исследований 
внутри стационаров до международных проектов) по изучению 
формирования и распространения резистентности у 
микроорганизмов [2, 4]. Актуальность проблемы лечения 
хронического гематогенного остеомиелита нарастает в связи с 

широким распространением резистентных штаммов 
микроорганизмов со снижением эффективности 
антибиотикотерапии, угнетением иммунитета в результате 
необоснованного широкого применения лекарственных средств. 
Существует многоуровневая система (от ведения локальных 
исследований внутри стационаров до международных проектов) 
по эпидемиологическому мониторингу и изучению 
распространнения резистентности у микроорганизмов [7, 9]. 
Необходимость микробиологического мониторинга связана с 
заметным расширением видового спектра микрофлоры, способной 
играть этиологическую роль в развитии гнойно-воспалительных 
заболеваний, в том числе остеомиелита. Доказано, что бактерии, 
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ранее считавшиеся не способными вызывать заболевания у 
здорового человека, теперь нередко могут быть причиной гнойно-
воспалительных процессов различной локализации, что особенно 
отчетливо проявляется у иммунокомпрометированного 
контингента. Значительный рост антибиотикорезистентности 
возбудителей гнойно-воспалительных заболеваний обусловливает 
необходимость постоянного эпидемиологического мониторинга, 
осуществления инфекционного контроля и совершенствования 
тактики применения антибиотиков в стационарах. [11, 12]. 
Несмотря на то, что первое описание инфекции костей было дано 
ещё в эпоху Гиппократа, остеомиелит до настоящего времени 
остается одним из наиболее трудно излечимых заболеваний. 
Возрастающая медико-социальная значимость этой патологии во 
многом определяется увеличением числа ортопедических 
операций с использованием имплантатов. Нельзя не упомянуть в 
этой связи и увеличение количества операций по 
эндопротезированию крупных суставов [14, 15].  

Циркуляция внехромосомных генетических элементов, 
отвечающих за формирование устойчивости к действию 
антибактериальных препаратов в конкретных микроценозах 
(стационары, поликлиники, отделения крупных госпиталей) среди 
доминирующей микрофлоры, детерминируется множеством 
факторов. Это, прежде всего, спектр микроорганизмов, контингент 
больных, вид патологии, применяемые стратегии химиотерапии, 
наличие бактерионосителей среди медицинского персонала и т.д. 
[10, 11]. Хирургическая инфекция остается важной проблемой 
многопрофильных стационаров и занимает первое место в России 
и второе в США и Европе в структуре инфекций, связанных с 
оказанием медицинской помощи (ИСМП) [4, 5].  

Широкое неконтролируемое применение 
антибактериальных препаратов ведет к росту резистентности 
микроорганизмов. Для рационального использования 
антимикробных препаратов необходимы знания этиологической 
структуры микроорганизмов, выделяемых от пациентов, 
медработников и внешней среды медицинских организаций, и 
уровня их антибиотикорезистентности [8, 9]. Хронический 
остеомиелит является широко распространенным заболеванием, 
составляя до 6% в структуре патологии опорно-двигательной 
системы и 7-12 % в ряду заболеваний, относящихся к 
хирургической инфекции [5, 9]. Хронический остеомиелит плеча в 
51% случаев развивался после операций накостного и 
внутрикостного остеосинтеза по поводу закрытых переломов. 
Больные с остеомиелитом после открытых переломов, с 
гематогенным и огнестрельным остеомиелитом обращались за 
лечением в три раза реже по сравнению с первой группой [1, 6]. 

Микроорганизмы из очага воспаления высевалась как в 
монокультуре, так и в ассоциациях. У пациентов с развившимся 
остеомиелитом после лечения открытых переломов ассоциации 
выделены в 30%, после огнестрельных ранений – в 42,9% случаев. 
Известно, что одновременное присутствие нескольких 
возбудителей приводит не только к суммированию патогенных 
свойств, но и вызывает взаимное усиление факторов 
вирулентности ассоциантов. Наряду с этим меняется и ответная 
реакция макроорганизма [3, 6].  

Гематогенный остеомиелит и остеомиелит после 
закрытых переломов у подавляющего количества больных был 
обусловлен монокультурами бактерий, микробные ассоциации 
сформировались у 14-15% больных. Причем, необходимо 
отметить, что у пациентов с хроническим остеомиелитом плеча, 
образовавшимся после иммобилизации закрытого перелома 
инородным телом, были выделены только монокультуры 
бактерий, в основном штаммы S. aureus [9, 15]. Клиницисты 
отмечают, что в последние годы, в связи с использованием при 
лечении закрытых переломов техники металлоостеосинтеза, 
расширения диапазона оперативных вмешательств при лечении 
ортопедических заболеваний с применением эндопротезов и 
трансплантатов, значительно увеличилось число гнойных 
осложнений, в том числе с развитием остеомиелита. По мнению 
большинства специалистов, основными причинами гнойных 
осложнений после "чистых" ортопедотравматологических 

операций являются следующие: несоблюдение принципов 
асептики и антисептики, неправильный подбор металлических 
конструкций, нарушение техники остеосинтеза, недостаточный 
гемостаз и дренирование. Важнейшее значение имеет нарушение 
микроциркуляции в кости и окружающих ее мягких тканях [10, 
13].  

Золотистый стафилококк и коагулазонегативные 
стафилококки (КНС) более чем в половине случаев являются 
причинами имплантат-ассоциированной инфекции(ИАИ), 
грамотрицательные бактерии (грам (-)) ответственны за 5–23% 
случаев ортопедической инфекции, особенно среди пожилых 
людей [14, 16].  

В 27% случаях были идентифицированы 
микроорганизмы других видов. Микробные ассоциации 
(комбинация от 2 до 4 возбудителей) принимали участие в 
этиологии инфекции в 19,4% случаев. В структуре ведущих грам 
(+) возбудителей ИАИ выявлено значительное (p <0,01) снижение 
частоты выделения S. aureus с 34,5% в 2012–2013 гг. до 28,6% в 
2016–2017 гг., в том числе (p<0,05) и метициллинорезистентных 
штаммов (MRSA). При этом существенно (p<0,01) возросла доля 
S.epidermidis— с 18,4% до 22,5%, однако рост частоты выделения 
метициллинорезистентных изолятов (MRSE) был 
незначительным. В период 2016–2017 гг. штаммы, устойчивые к 
метициллину (MR), составили 16,4 и 62,7% от S. aureus и S. 
epidermidis соответственно. Существенных изменений в динамике 
доли энтерококков небыло установлено, данный показатель 
составил для E. faecalis 4,9–4,4% в течение всего периода 
наблюдения. При анализе структуры ведущих грам (-) патогенов 
обращает на себя внимание значимое (p<0,05) увеличение доли 
представителей сем. Enterobacteriaceae с 6,6% в 2012–2013 гг. до 
8,7% в 2016–2017 гг. на фоне существенного уменьшения доли 
Acinetobacter sp. итенденции к снижению доли P. aeruginosa. 
Видовой анализ позволил выявить статистически значимый рост 
(p<0,01) доли K. pneumoniaeс 46,9 до 63,8% и снижение доли E. 
cloacaeс 36,7 до 12,6% в спектре ведущих представителейсем. 
Enterobacteriaceae [2, 3]. В странах Западной Европы также 
отмечают значительный рост случаев перипротезной инфекции (p 
= 0,024), вызванных аэробными грам(-) палочками: с 25% в 2003–
2004 гг. до 33,3% в 2011–2012 гг. и снижения (p<0,02) доли Грам(+) 
кокков с 80,3 до 74,3% [13, 14]. Перечень антибиотиков с 
активностью в отношении бактерий в составе биопленок 
ограничен рифампицином (при стафилококковых ИАИ), 
фторхинолонами (при Грам(-) возбудителях) и фосфомицином, 
высокоактивным в отношении энтерококков [3, 4]. С.А. Божкова и 
соавтори получили результаты свидетельствуют об увеличении 
роли S. epidermidis и K. pneumoniae в этиологии ортопедической 
инфекции. Анализ микроценоза показал, что, как и ожидалось, 
среди выделенных микроорганизмов во всех группах 
превалировали стафилококки. Патологический процесс с участием 
этих возбудителей диагностирован после лечения огнестрельных 
ранений в 40 % случаев, после закрытых переломов – в 52,2 %, 
после открытых переломов – в 71,4 %. Из свищей больных 
гематогенным остеомиелитом стафилококки выделены в 75 % 
случаев. Доминирование S. aureus отмечено во всех группах, 
наиболее часто эти бактерии обусловливали хронический 
инфекционный процесс у больных гематогенным остеомиелитом 
и после открытых переломов [3, 5].  

Видовой состав грамотрицательных микроорганизмов 
был представлен Escherichia coli, Proteus mirabilis, Serratia 
marcescens, Pseudomonas aeruginosa, Alcaligenes faecalis. 
Указанные бактерии часто выделялись у больных с огнестрельным 
остеомиелитом и после закрытых переломов (40,0 % и 21,7 %, 
соответственно), что свидетельствует об их активном участии в 
развитии остеомиелитического процесса. Грамположительные 
цепочковые кокки (Streptococcu spyogenes и Enterococcus faecalis) 
выявлены в двух группах: больные гематогенным остеомиелитом 
и больные посттравматическим остеомиелитом после закрытых 
переломов [6, 8].  

Мониторинг возбудителей инфекции и их 
антибиотикочувствительности является одним из основных 
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инструментов, позволяющих своевременно корректировать схемы 
эмпирической антибактериальной терапии, разрабатывать меры по 
сдерживанию резистентности и контролировать их 
эффективность. Уровень резистентности штаммов MSSA к 
исследуемым антибиотикам был в целом невысок и колебался от 
0,1 до 8,8%, для изолятов MSSE разброс данного показателя 
составил от 1,9 до 16,7%. Вне зависимости от чувствительности к 
метициллину среди S. epidermidis в сравнении с S. aureus 
существенно чаще (p<0,05) встречались изоляты резистентные к 
гентамицину, фторхинолонам, котримоксазолу, эритромицину, 
клиндамицину и фузидиевой кислоте [11, 13]. Анализ динамики 
уровня резистентности штаммов стафилококков показал, что за 
период наблюдения частота выделения MRSA значимо снизилась 
c 22,9 до 16,5% (p<0,05), в то время как для MRSE выявлена 
тенденция к росту данного показателя с 56,6 до 63,3% [2, 4]. 
Однако обращает на себя внимание рост устойчивости к 
рифампицину с 29,8 до 39%. В отношении всех тестируемых 
антибиотиков устойчивость штаммов MSSA не превышала 4%, за 
исключением тетрациклина и эритромицина, в отношении 
которых данный показатель колебался в пределах 7,2–10,4% и 6,7–
7,8% соответственно. Существенно возросла резистентность 
MSSE к моксифлоксацину (с 2,5 до 10%) и фосфомицину (с 3,8 до 
15,2%). Кроме того, последний значимо снизил свою активность и 
в отношении MRSE изолятов [1, 2]. 

Наиболее активным антибиотиком в отношении 
представителей неферментирующих бактерий был колистин, к 
которому были чувствительны все включенные в исследование 
изоляты P. Aeruginosa и Acinetobacter sp. Установлена негативная 
динамика роста резистентности штаммов P. Aeruginosa ко всем 
тестируемым антибиотикам за исключением колистина. При этом 
статистически значимым было увеличение доли 
устойчивыхизолятов к цефалоспоринам 3–4 поколения, 
имипенему, меропенему, левофлоксацину. К концу исследования 
около 63–65% штаммов P. aureginosa сохраняли чувствительность 
к цефоперазону/сульбактаму, имипенему, 
амикацинуитобрамицину, 56–57% — к цефтазидиму, меропенему, 
и только около 40–45% — к фторхинолонами цефипиму [15, 16]. 
Более 90% выделенных в конце срока наблюдения изолятов 
характеризовались резистентностью к ампициллин/сульбактаму, 
фторхинолонам, ко-тримоксазолу и тобрамицину. Фосфомицин и 
колистин, к которым дополнительно определяли 
чувствительность, в 2017 г. проявили активность в отношении 
63,3% (19 из 30) и 80% (16 из 20) штаммов K. pneumoniae 
соответственно. В то же время незначимо, с 51,1 до 35,5%, 
снизилась доля штаммов, устойчивых к амикацину. Аналогичная 
тенденция выявлена и для E. coli [17, 18]. Установлено снижение 
активности незащищенных цефалоспоринов, включенных в 
исследование, в отношении E. coli, особенно для цефепима (с 72,5 
до 38,5%, p<0,05). К концу периода исследования наиболее 
активными в отношении E. coliи E. cloacae были карбапенемы и 
цефоперазон/сульбактам и амикацин. С 2017 г. всем 
полирезистентным штаммам энтеробактерий определяли 
минимальную ингибирующую концентрацию фосфомицина. По 
результатам данного исследования, 11 из 30 (36,7%) изолятов K. 
pneumoniae продемонстрировали устойчивость к фосфомицину [1, 
13]. Вне зависимости от чувствительности штаммов 
стафилококков к метициллину изоляты S. epidermidis значимо 
чаще были устойчивы к большинству изученных антибиотиков. 
Сохраняют свою высокую активность в отношении стафилококков 
ванкомицин и линезолид, к которым не было резистентных 
штаммов, а также фузидиевая кислота и фосфомицин. В 
отношении E. faecalis высокоактивными остаются ванкомицин, 
линезолид, имипенем и тигециклин. Тем не менее, настораживает 
выделение первого в нашем стационаре устойчивого к 
ванкомицину штамма [10, 18]. В связи с этим патогены, 
резистентные к указанным антибиотикам, относятк так 
называемым трудно поддающимся лечению (DTT — Difficult-To-
Treat) возбудителям. Причем в 2016–2017 гг. уже около 85–90% 
изолятов Acinetobacter sp., K. pneumoniae и E. coli проявляли 
устойчивость к фторхинолонам. Наибольшую активность в 

отношении грам(-) бактерий среди всех тестируемых 
антибиотиков продемонстрировал колистин, к которому были 
чувствительны все изоляты P. aeruginosa и Acinetobacter sp. и 80% 
штаммов K. pneumoniae [10, 12]. Выявленный рост устойчивости 
микробных возбудителей к большинству применяемых 
антибиотиков следует учитывать при необходимости назначения 
антибактериальной терапии до получения результатов 
бактериального исследования. В отношении грамположительных 
возбудителей высокой остается активность ванкомицина, 
линезолида, фосфомицина, которые можно использовать для 
эмпирической терапии пациентов с ИАИ. Крайне высокая частота 
резистентности грамотрицательных бактерий к современным 
цефалоспоринам и фторхинолонам исключает возможность их 
эмпирического применения, что 

требует введения карбапенемов в стартовые схемы 
терапии [9, 10]. В качестве объектов исследования были 
использованы следующие пробиотическиеи патогенные 
микроорганизмы: Bacillus amylolique faciens 10642, Bacillus 
amylolique faciens10643,  Micrococccusluteus, Pseudomonas 
aeruginosa. Ко всем антибиотикам из группы аминогликозидов 
пробиотические штаммы чувствительны. Из патогенных штаммов 
Pseudomonas aeruginosa проявляет умеренную чувствительность к 
гентамицину, а к нетилмицину и канамицину проявляет 
устойчивость. Micrococccus luteus чувствителен ко всем 
антибиотикам из группы аминогликозидов [9, 17]. К 
тетрациклинам в малой концентрации пробиотические штаммы 
резистентны, однако с повышением концентрации они теряют 
свою резистентность и становятся чувствительными. Из 
патогенных штаммов Pseudomonas aeruginosa проявляет 
относительную устойчивость к тетрациклину в больших 
концентрациях. Из патогенных штаммов Micrococccusluteus 
чувствителен к линкозидам, Pseudomonas aeruginosa резистентен 
[17, 20]. Как известно, сложность лечения остеомиелита 
обусловлена снижением реактивности организма пациента 
вследствие хронической интоксикации, предшествующими 
операциями и многократной антибактериальной терапией, 
толерантностью микрофлоры к большинству применяемых 
антибактериальных препаратов, сложностью создания 
необходимой терапевтической концентрации антибиотиков в зоне 
гнойного поражения из-за нарушения кровоснабжения [20, 21]. В 
комплексном лечении остеомиелита антибиотикотерапия 
занимает одно из ведущих мест. Широкое и необоснованное 
использование антибактериальных препаратов привело к 
увеличению количества микроорганизмов, обладающих 
резистентностью к ним, селекции антибактериально-резистентных 
штаммов и соответственно, трудностям при выборе адекватной 
антибактериальной терапии [21, 22]. При исследовании 
резистентности ведущей флоры к антибактериальным препаратам 
установлен высокий уровень устойчивости выделенной флоры к 
препаратам, которые в настоящее время не используются ни с 
целью лечения, ни для профилактики хирургических инфекций 
(ампициллин, гентамицин, эритромицин). Четвертая часть 
штаммов Klebsiella pneumoniae (25,58%) и11,38% Escherichia coli 
за исследованный период были резистентны к фторхинолонам. 
Около четырнадцати процентов Klebsiella pneumoniae и 
Pseudomonas aeruginosa имели устойчивость к цефалоспоринам 
[13, 14]. Стафилококки, выделенные от пациентов 
скоропомощного стационара, имели высокую чувствительность к 
антибактериальным препаратам. Максимальный уровень 
метициллин резистентных штаммов определялся у 
эпидермального стафилококка и составил 10,17%. Уровень 
резистентности Гр+ флоры по отношению к фторхинолонам не 
превышал 6,45% [17, 19]. Полученные в ходе экспериментов 
данные свидетельствуют о возможном совместном перспективном 
использовании таких антибиотиков как Tetracycline, Erytromycine, 
Lincomycine, Colistine, Metronidazole и Pristinamycine в комплексе 
с пробиотическими штаммами Bacillus amylolique faciens 10642, 
Bacillus amylolique faciens 10643. Обобщенный анализ данных 
свидетельствует о высокой антибиотикорезистентности 
Pseudomonas aeruginosa к большинству из исследуемых 
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антибиотиков [7, 16]. К гликопептидам пробиотические штаммы 
антибиотикочувствительны, изпатогенных только Pseudomonas 
aeruginosa проявляет резистентность к ванкомицину и 
тейкопланину [9, 13]. Среди коагулазонегативных стафилококков 
устойчивых штаммов к ванкомицину выявлено не было. Несмотря 
на высокий уровень чувствительности стафилококков к 
используемым в клинической практике антибиотикам, 
наблюдение за уровнем резистентности в динамике указывает на 
тенденцию к увеличению устойчивости к фторхинолонам. К 2015 
году резистентность Staphylococcus aureus возросла с 0,64–1,3 до 
5,41%, Staphylococcus epidermidis – до 10%, Staphylococcus 
haemolyticus– с 0 до 4,17% [11, 22]. Мониторинг 
антибиотикорезистентности возбудителей раневой хирургической 
инфекции в скоро помощном городском стационаре указывает на 
неуклонный рост устойчивых штаммов среди Гр+ и Гр- флоры. 
Полученные данные указывают на необходимость разработки 

целевых программ для контроля применения антимикробной 
терапии и уровня антибиотикорезистентности. [18, 20].  

Таким образом, результаты исследования показали, что 
наиболее часто хронический остеомиелит плечевой кости 
развивается после лечения закрытых переломов, частота этой 
патологии у обследованных больных составила 51%. Установлено, 
что в подавляющем большинстве случаев хронический 
остеомиелитический процесс, возникший после открытых 
переломов, и у больных гематогенным остеомиелитом обусловлен 
золотистым стафилококком, тогда как после закрытых и 
огнестрельных переломов имеют значение ассоциации различных 
микроорганизмов, в томчисле грамотрицательные бактерии (P. 
aeruginosa, E. coli, P. mirabilis, S. marcescens, A. faecalis), которые, 
обладая высокими вирулентными свойствами, отягощают течение 
инфекционного процесса [19, 22].  
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