
О. М. Дропова, Е. Ю. Л  евин скак

АНТИБАКТЕРИАЛЬНАЯ АКТИВНОСТЬ ФТОРХИНОЛОНОВ 
В ОТНОШ ЕНИИ МИКРООРГАНИЗМОВ — ВОЗБУДИТЕЛЕЙ 

ВНУТРИБОЛЬНИЧНЫ Х ИН Ф ЕКЦ ИЙ В ОНКОЛОГИЧЕСКОЙ КЛИН ИКЕ

Онкологический научный центр РАМ Н, 
лаборатория бактериологии и антибактериальной химиотерапии

Инфекционные осложнения, возникающие в про­
цессе лечения больных онкологическими заболева­
ниями, протекающими, как правило, на фоне им­
мунологического неблагополучия, интоксикации, 
истощения, анемии [1,4,5], служат непосредствен­
ной причиной смерти в среднем у одной трети 
умерших больных [3]. Среди причин, объясняющих 
неуспехи в борьбе с внутрибольничными инфекци­
ями в онкологическом стационаре, немаловажное 
значение имеет распространение в клинике множе­
ственноустойчивых госпитальных штаммов микро­
организмов. Нарастание резистентности к антибио­
тикам идет параллельно интенсивности применения 
препаратов в клинике. В связи с этим поиск и 
внедрение в практику новых антибактериальных 
средств, активных в отношении основных возбуди­
телей внутрибольничных инфекций (ВБИ), остает­
ся постоянной проблемой.

Перспективной группой антибактериальных пре­
паратов оказались фторхинолоны; имеются много­
численные сообщения о свойствах этих препаратов, 
их клинической эффективности [6,7].

В настоящем сообщении мы приводим результаты 
изучения антибактериальной активности трех фтор- 
хинолонов — Максаквина, офлоксацина и ципроф- 
локсацина — в отношении возбудителей ВБИ в 
онкологической клинике. Особое внимание мы уде­
лили новому дифторированному хинолону Максак- 
вину (фирма «БеаПе»), изучение чувствительности 
к которому свежевыделенных штаммов диско-диф- 
фузионным методом было проведено нами по зада­
нию фирмы «БеаПе».

Изучена чувствительность к Максаквину 512 штам­
мов аэробных микроорганизмов, выделенных из па­
тологических материалов от больных с гнойно-вос­
палительными и септическими осложнениями и 
2314 клинических штаммов к офлоксацину и цип- 
рофлоксацину. Исследование проводилось диско­
диффузионным методом на среде АГВ с использова­
нием фирменных дисков, содержащих по 5 мкг/диск 
офлоксацина и ципрофлоксацина и 10 мкг/диск 
Максаквина. Размеры зон угнетения роста бакте­
рий для чувствительны х штаммов составили 
> 20 мм (офлоксацин), >21 мм (ципрофлоксацин) 
и >  19 мм (Максаквин), для резистентных штам­
мов — < 1 4  мм, <  15 мм и <  15 мм соответственно. 
При сравнительной оценке антибактериальной ак­
тивности препаратов штаммы, обладавшие проме­
жуточной (средней) чувствительностью, были отне­
сены к категории чувствительных. Методом серий­
ных разведений была определена чувствительность

55 клинических штаммов анаэробных микроорга­
низмов к ципрофлоксацину. К чувствительным бы­
ли отнесены штаммы, рост которых ингибировался 
при концентрации ниже 4 мкг/ мл.

Исследование in vitro свидетельствует о достаточ­
но высокой антибактериальной активности фторхи- 
нолонов в отношении широкого круга аэробных

Т а б л и ц а 1

Чувствительность аэробны х м икроорганизм ов — 
возбудителей инф екци онны х ослож нений  у  онкологических 
больны х к М аксаквину

Категория 
чувствительное™ i

Всего
ш там­

мов
М икроорганизмы

Устой­
чивые

Сред-
печув-
стви-

тельные

Чувст-
витель

ные

Acinetobacter anitratus 1 — 13 14
lwoffi — — 2 2

Aeromonas hydropliila — — 1 1
Ccdecea spp. 1 — — 1
C itrobacter amalonaticus 1 — 2 3

freundii — — 6 6
diversas — — 2 2

Edvardsiella tarda — — 1 1
E nterobacter aerogenes — — 2 2

agglomcrans — — 1 1
cloacae — — 17 17

Entcrococcus spp. 4 4 5 13
Esherichia coli 2 — 97 99
Flavobacterium
meningosepticum _ 1 1
H afnia alvei — — 1 1
Klebsiella oxytoca — — 11 11

ozaenae — — 1 1
pneumoniae 4 1 35 40
rhinoscleromatis — — 1 1

Morganella morganii — — 12 12
Proteus vulgaris — — 1 1

mirabilis — — 9 9
Providencia stuartii 1 — — 1
Pseudom onas aeruginosa 10 3 17 30

maltophilia 1 — 10 11
Serratia marcescens — — 6 6
Shigella spp. — — 1 1
Staphylococcus aureus 2 1 187 190

epidermidis 1 — 31 32
haemolyticus — 1 1 2

В с е г о . . . 28 10 474 512



Т а б л и ц а 2

С равнительная чувствительность аэробны х м икроорганизм ов —  возбудителей ин ф екци онны х ослож нений  у онкологических 
больны х к оф локсацину, ц и п роф локсац и н у  и М аксаквину

Микроорганизмы
Офлоксацин Ц ипрофлоксацин М аксаквин

Всего штаммов % чувстви­
тельности Всего штаммов % чувстви­

тельности Всего штаммов % чувстви­
тельности

Acinetobacter spp. 118 92,3 118 95,3 16 93,7
Citrobacter spp. 53 94,3 53 98,1 11 90,9
E nterobacter spp. 149 96,7 149 97,7 20 100,0
E. coli 226 98,7 226 97,5 99 98,0
Enterococcus spp. 210 68,4 210 74,6 13 69,2
Klebsiella spp. 192 98,4 192 98,9 53 92,5
Proteus spp. 104 92,2 104 100,0 23 95,7
P.aeruginosa 238 76,9 238 78,6 30 66,7
Pseudom onas spp. 54 94,4 54 96,2 11 90,9
Serratia spp. 18 94,4 18 94,4 6 6 /6
S. aureus 377 96,8 377 97,6 190 98,9
S. epidermidis 246 94,7 246 95,1 32 96,9
Streptococcus spp. 307 83,3 307 93,3 2 2 /2
Д ругие виды 22 95,5 22 95,5 6 83,3

Всего изучено штаммов 2314 — 2314 _ 512 _
Средний % чувстви­
тельных штаммов

— 90,7 — 96,3 — 94,5

грамположительных и грамотрицательных микро­
организмов, вызывающих инфекционные осложне­
ния у онкологических больных. В табл.1 представ­
лены данные о чувствительности к Максаквину 
возбудителей, выделенных на протяжении трех ме­
сяцев из патологических материалов от больных с 
гнойными осложнениями. Приведенные данные сви­
детельствуют, что подавляющее большинство выде­
ленных энтеробактерий, а также стафилококки чув­
ствительны к Максаквину. Что касается нефермен­
тирующих грамотрицательных палочек, то наибо­
лее чувствительными оказались бактерии рода Aci- 
netobacter, в то же время 1/3 синегнойных палочек 
были устойчивы к препарату (зона задержки роста 
< 15 мм) и 10% штаммов обладали средней чувст­
вительностью. Достаточно высока также резистент- 
ность к Максаквину энтерококков — из 13 изучен­
ных штаммов 4 были абсолютно устойчивы и 4 
среднечувствительны. Подобным же спектром анти­
бактериальной активности обладают и два других 
изученных нами фторхинолона — офлоксацин и 
ципрофлоксацин — табл. 2.

Сравнительный анализ данных, полученных in 
vitro, свидетельствует о том, что средний показатель 
относительного количества чувствительных штам­
мов достаточно высок для всех трех препаратов. Тем 
не менее, при статистической обработке удалось 
выявить достоверное превосходство ципрофлокса- 
цина и Максаквина перед офлоксацином (р < 0,01) 
и незначительную разницу в показателях, получен­
ных при сравнении ципрофлоксацина и Максаквина 
(/; = 0,01).Более низкие относительные показатели 
чувствительности к Максаквину энтерококков и 
псевдомонад при статистической обработке оказа­
лись недостоверными (р > 0,2—0,5).

Активность фторхинолонов в отношении анаэроб­
ных микроорганизмов незначительна. При опреде­
лении чувствительности анаэробов к ципрофлокса­
цину методом серийных разведений и при условии, 
что чувствительными считаются штаммы, рост ко­
торых ингибируется при концентрации ниже 4 
мкг/мл, чувствительными оказались только 15,2% 
штаммов Bacteroides fragilis, 33,3% штаммов
B.melaninogenicus, 50% грамположительных анаэ­
робных кокков. Среди клостридий и физобактерий 
не оказалось ни одного штамма, рост которого уг­
нетался бы при концентрации ципрофлоксацина 
ниже 4 мкг/мл.

Таким образом, полученные данные позволяют 
сделать вывод о высокой антибактериальной актив­
ности изученных нами фторхинолонов в отношении 
грамположительных и грамотрицательных аэроб­
ных микроорганизмов — возбудителей гнойных ос­
ложнений у онкологических больных. Антибактери­
альный спектр и степень активности фторхинолонов 
во многом превосходят показатели большинства 
имеющихся в настоящее время в клинике препара­
тов, за исключением, может быть, таких мощных 
антибиотиков, как цефтазидим («Фортум») и ами- 
кацин, к которым чувствительны соответственно 
83,1 и 70,0 % возбудителей внутрибольничных 
инфекций. Исходя из имеющегося у нас положи­
тельного клинического опыта использования офлок- 
сацина («Таривид», фирма «Hoehst») и ципрофлок­
сацина («Ципробай», фирма «Вауег») при лечении 
тяжелых гнойно-воспалительных процессов у онко­
логических больных [2], можно предположить, что и 
Максаквин, продемонстрировавший in vitro аналогич­
ную высокую антибактериальную активность, найдет 
широкое применение в онкологической клинике.
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ЧУВСТВИТЕЛЬНОСТЬ КЛИНИЧЕСКИХ ШТАММОВ БАКТЕРИЙ К
МАКСАКВИНУ

Ц ентр по химии лекарственных средств — Всероссийский 
научно-исследовательский химико-фармацевтический и н с т и т у т  

(Ц Х Л С — В Н И Х Ф И ), Москва

Максаквин (ломефлоксацин гидрохлорид) — 
один из новых препаратов в р5щу фторхинолонов 
представл5гет значительный интерес для клиниче­
ской практики [7,8,11]. Большое практическое зна­
чение приобретает оценка чувствительности клини­
ческих штаммов бактерий к Максаквину. К насто­
ящему времени в различных регионах мира накоп­
лен по этому вопросу значительный материал. В 
подробном обзоре A.N. Wadworlh et al. на основании 
мирового опыта приведены данные по чувствитель­
ности к Максаквину семнадцати различных пред­
ставителей Enterobacteriacae, восьми других видов 
грамотрицательных бактерий, пяти представителей 
грамположительной кокковой флоры и пяти видов 
анаэробных бактерий [11].

Изучение антибактериальной активности Мак- 
саквина фирмы «Searle» в России в эксперименте и 
в клинике проведено параллельно с изучением чув­
ствительности к препарату клинических штаммов 
условно-патогенных аэробных бактерий и некото­
рых представителей анаэробов. Работа выполнена в 
лаборатории химиотерапии инфекционных заболе­
ваний Всероссийского научно-исследовательского 
химико-фармацевтического института и в клинико­
бактериологических лабораториях НИИ акушерст­
ва и гинекологии и перинатологии РАМН (НИИ 
ПАГ), Всероссийского онкологического научного 
центра (ВО Н Ц ) и И нститута хирургии им. 
A.B.Вишневского. Полученные данные позволяют 
дать характеристику чувствительности к Максакви­
ну клинических штаммов грамотрицательных и 
грамположительных бактерий, выделенных у боль­
ных с различной локализацией гнойного процесса в 
условиях клинических стационаров Москвы. Оцен­
ка чувствительности выделенных штаммов аэроб­
ных бактерий проводилась на плотной агаризован- 
ной среде (агар Мюллер—Хинтона, фирма «Oxoid») 
с использованием дисков, содержащих 10 мкг Мак-

саквина. Методика оценки степени чувствительно­
сти была единой и соответствовала рекомендациям 
фирмы «Searle». К чувствительным относили штам­
мы, для которых зона задержки роста составляла > 
19 мм, к умеренно чувствительным (промежуточ­
ным) — 16— 18 мм, к резистентным < 15 мм. 
Стандартными контрольными высокочувствитель­
ными штаммами служили S.aureus АТСС 25923, Е. 
coli АТСС 25922 и Ps.aeruginosa АТСС 27853.

Кроме того, при оценке чувствительности к Мак­
саквину некоторых штаммов сравнительно с други­
ми фторхинолонами (ципрофлоксацином и пефлок- 
сацином) использован метод с применением авто-

Т а б л и ц а  1

Чувствительность клинических  штаммов условно-патогенны х 
аэробных бактерий к М аксаквину

В том числе
Микроорганизмы Всего штаммов чувствительных 

к М аксаквину

Acinclobacter anitratus 96 40 (42% )
C itobacter spp. 16 15
E nterobacter cloacae 65 63 (97% )
Escherichia coli 290 272 (94% )
Klebsiella pneumoniae 121 115 (95% )
Klebsiella spp. 20 20
Morganella morganii 12 12
Proteus spp. 42 41
Pseudom onas aeruginosa 258 167 (65% )
Pseudom onas spp. 12 10
S. aureus 380 353 (93% )
S. epidermidis 142 131 (90% )
S.faecalis 67 5 (7% )
Другие бактерии 38 28
В с е г о . . . 1559 1272 (81,6% )


