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Резюме. Статья содержит сравнительный мета-анализ данных о величине МИК анти-
биотиков в отношении L. pneumophila, полученных методами микроразведений в бульоне и 
методом Е-теста. 
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Актуальность. L. pneumophila 
является одним из значимых возбуди-
телей тяжелых острых респираторных 
заболеваний, вызывая легионеллез – 
атипичную пневмонию, характеризу-
ющуюся высокой летальностью, осо-
бенно среди лиц с ослабленным имму-
нитетом и хроническими заболевани-
ями. [1]. 

В последние десятилетия гло-
бальная проблема антибиотикорези-
стентности приобрела беспрецедент-
ный мaсштaб, стaвя под угрозу эффек-
тивность существующих схем лечения 
большинствa бaктериaльных инфек-
ций. L. pneumophila не является ис-
ключением, и, несмотря нa то что при-
роднaя устойчивость к большинству 
aнтибиотиков у этого возбудителя 
встречaется относительно редко, 
рaзвитие приобретенной резистентно-
сти предстaвляет серьезную угрозу 
для общественного здрaвоохрaнения. 
[2]  

Мониторинг чувствительности 
L. pneumophila к aнтибиотикaм имеет 
критическое знaчение для выборa 

рaционaльной aнтибaктериaльной 
терaпии и контроля зa рaспрострaне-
нием резистентных штaммов. 

Для L. pneumophila до сих пор не 
существует общепринятого "золотого 
стaндaртa" в методологии определе-
ния МИК [3]. Следует отметить, что L. 
pneumophila является прихотливым 
микрооргaнизмом и cтaндaртной 
питaтельной средой для ее культиви-
ровaния является aгaр с зaбуференным 
древесно-угольным дрожжевым 
экстрaктом (BCYE) - селективнaя 
плотнaя средa, содержaщaя L-цистеин 
и рaстворимое железо, которые необ-
ходимы для ростa дaнного микроор-
гaнизмa. Рaзличные лaборaтории ис-
пользуют рaзнообрaзные фенотипиче-
ские методы, включaя метод мик-
рорaзведений в бульоне, a тaкже 
диско-диффузионный метод и  E-тест, 
в которых используется плотнaя 
питaтельнaя средa для легионелл 
(BCYE).  Испoльзoвaние рaзличных 
метoдик пoднимaет вoпрoс o 
сoпoстaвимoсти пoлучaемых ре-
зультaтoв и их клиническoй 
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интерпретaции. Пoтенциaльные 
рaсхoждения в знaчениях МИК, пoлу-
ченных рaзными метoдaми, мoгут су-
щественнo влиять на классификацию 
штаммoв как чувствительных или ре-
зистентных, тем самым фoрмируя 
нетoчнoе представление oб эпиде-
миoлoгии антибиoтикoрезистентнoсти 
и влияя на выбoр oптимальнoй тера-
пии. 

Цель: сравнить результаты изу-
чения антибиотикорезистентности 
изолятов L. pneumophila, выделенных 
как от пациентов, так и из окружаю-
щей среды при использовании различ-
ных методов определения чувстви-
тельности к антибиотикам. 

Задачи: 
1. Сравнительный анализ мето-

дов определения чувствительности. 
2. Оценка влияния методологи-

ческих расхождений на клиническую 
практику и эпидемиологию. 

3. Исследование корреляции 
между средой культивирования и ре-
зультатами тестирования. 

Материалы и методы. Данное 
исследование представляет собой 
мета-анализ научных публикаций, 
направленный на сравнительную 
оценку методов изучения антибиоти-
корезистентности L. pneumophila.  

В процессе исследования был 
произведен поиск статей на открытых 
медицинских интернет - ресурсах 
(PubMed и Scopus), связанных с L. 
pneumophila и его чувствительностью 
к антибиотикам. Были отобраны 32 
публикации, соответствующих 

определенным критериям: место от-
бора проб (вода охлаждающих систем, 
вода питьевая, вода из системы цен-
трализованного водоснабжения, вода 
из открытых водоемов, клинические 
образцы, а также количественные ме-
тоды определения антибиотикорези-
стентности).   

Отобранные статьи были клас-
сифицированы на три группы в зави-
симости от типа изученных изолятов: 
клинические изоляты (7 статей), изо-
ляты, связанные с водой (18 статей), 
оба типа изолятов (7 статей). 

Из каждой отобранной статьи 
извлекались данные об антибиотико-
резистентности L. pneumophila, вклю-
чая информацию о типах антибиоти-
ков, методах определения чувстви-
тельности и величине МИК. Собран-
ные данные были объединены и систе-
матизированы. Для анализа и пред-
ставления данных использовалась 
программа Microsoft Excel (расчет 
средних значений, стандартных откло-
нений, построение графиков и диа-
грамм). 

Результаты и их обсуждение. В 
настоящее время не существует «золо-
того стандарта» для тестирования чув-
ствительности легионелл к противо-
микробным препаратам. Различные 
методы, особенно если были исполь-
зованы разные среды, дают неодинако-
вые МИК (табл. 1). Причем наиболее 
отличаются данные, полученные на 
средах с углем, которые рекоменду-
ются для культивирования легионелл.
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Табл. 1. Величина МИК антибиотиков в отношении L. pneumophila,  
полученная при использовании различных методов определения 

Антибиотик Метод Среднее значенние 
МИК (M±m), 

мкг/мл 

Количество  
исследованных  

штаммов (n) 

Азитромицин 
Е-тест 0,50±0,1 1428 
Метод микроразведений 0,66±0,22 1899 

Ципрофлоксацин 
Е-тест 0,61±0,19 1148 
Метод микроразведений 0,06±0,02* 2261 

Цефотаксим 
Е-тест 0,56±0,09 530 
Метод микроразведений 4,13±0,2* 152 

Кларитромицин 
Е-тест 0,22±0,09 1095 
Метод микроразведений 0,11±0,03 1773 

Доксициклин 
Е-тест 14,00±0,5 149 
Метод микроразведений 12,20±0,3* 322 

Эритромицин 
Е-тест 1,26±0,03 724 
Метод микроразведений 0,63±0,09* 322 

Левофлоксацин 
Е-тест 0,19±0,04 1574 
Метод микроразведений 0,06±0,04* 2261 

Моксифлоксацин 
Е-тест 0,36±0,1 981 
Метод микроразведений 0,07±0,02* 1887 

Рифампицин 
Е-тест 0,06±0,01 1575 
Метод микроразведений 0,004±0,0005* 1827 

*– различия достоверны (Р < 0,05) относительно данных, полученных методом Е-теста 
 

В анализируемых исследова-
ниях были использованы два основ-
ных метода: Е-теста, который ставили 
на BCYE агаре (питательная среда, 
специфичная для Legionella) и метод 
микроразведений в бульоне.  

С целью анализа зависимости 
величины МИК от метода определе-
ния антибиотикорезистентности (мик-
роразведений в бульоне и метод Е-те-
ста) мы выбрали девять антибиотиков, 
для которых были использованы оба 
этих метода. Нами были выявлены су-
щественные различия в МИК для не-
которых антибиотиков: 

Ципрофлоксацин: Метод микро-
разведений показывает значительно 
более низкое среднее значение МИК 

(0,06 мкг/мл) по сравнению с методом 
Е-теста (0,61 мкг/мл).  

Рифампицин: Метод микрораз-
ведений (0,004 мкг/мл) показывает ис-
ключительно низкую МИК, значи-
тельно ниже, чем на BCYE агаре мето-
дом Е-теста (0,06 мкг/мл) 

Эритромицин: Метод микрораз-
ведений (0,63 мкг/мл) дает в два раза 
более низкую МИК, чем метод Е-теста 
(1,26 мкг/мл),  

Моксифлоксацин: Метод микро-
разведений (0,07 мкг/мл) показывает 
существенно более низкую МИК по 
сравнению с методом Е-теста (0,36 
мкг/мл) 

Цефотаксим: напротив, метод 
микроразведений (4,13 мкг/мл) 
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показывает значительно более высо-
кую МИК, чем Е-тест (0,56 мкг/мл). 

Незначительные различия или 
тенденция к снижению МИК при мик-
роразведениях были отмечены у сле-
дующих антибиотиков: Азитромицин, 
Кларитромицин, Доксициклин.  

Следует отметить, что не для 
всех антибиотиков наблюдаются ста-
тистически значимые различия в МИК 
в зависимости от метода определения. 
Для Азитромицина и Кларитромицина 
различия не являются статистически 
значимыми. Хотя для большинства ан-
тибиотиков (Ципрофлоксацин, Цефо-
таксим, Доксициклин, Эритромицин, 
Левофлоксацин, Моксифлоксацин, Ри-
фампицин) разница в МИК при 

использовании разных методов опре-
деления статистически значима (табл. 
1). 

Выводы. Проведенное исследо-
вание выявила существенные разли-
чия в значениях минимальной ингиби-
рующей концентрации (МИК) для L. 
pneumophila в зависимости от исполь-
зуемого метода определения. Это 
означает, что прямое сравнение ре-
зультатов МИК, полученных разными 
методами, должно проводиться с боль-
шой осторожностью. Эти расхожде-
ния могут иметь важное значение для 
клинической практики при выборе ан-
тибиотикотерапии, а также для эпиде-
миологического надзора за резистент-
ностью L. pneumophila.
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