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Проведено исследование микробиоты мочи пациенток с неосложненной рецидивирующей инфекцией 

нижних мочевых путей, наблюдавшихся в период 2016–2017 гг. на базах урологического отделения клиники 
урологии и кафедры микробиологии и вирусологии № 1 ФГБОУ ВО «Ростовский государственный медицин-
ский университет». Исследование осуществлено с целью повышения эффективности терапии, рационального 
использования антибактериальных препаратов, с учетом индивидуальных антибиотикограмм и снижения коли-
чества рецидивов заболевания. Выполнен мониторинг бактериологической картины средней порции мочи с 
применением стандартного и расширенного наборов питательных сред, в том числе для культивирования фа-
культативно-анаэробных и неклостридиально-анаэробных бактерий. Определена чувствительность к основным 
антибактериальным препаратам, назначаемым согласно клиническим рекомендациям по ведению данных паци-
ентов. Диагностирована высокая резистентность основных уропатогенов к препаратам, рекомендуемым в каче-
стве первой линии терапии. 
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Urine microbiota study of female patients with uncomplicated recurrent lower urinary tract infection was carried 
out based on the Urology Division and the Department of Microbiology and Virology № 1 of Rostov State Medical 
University during the period of 2016-2017. The purpose of the study was to increase the efficiency of the therapy and 
rationality of the antibacterial drugs usage, taking into account the results of individual antibiograms and data on re-
duced number of disease relapses. Midstream bacteriological pattern was monitored using standard and extended sets of 
nutrient media on which facultative anaerobic (FAB) and non-clostridial anaerobic bacteria (NAB) can also be culti-
vated. Antibacterial drugs were prescribed according to clinical guidelines for the management of patients with this uri-
nary tract infection type. Uropathogens` sensetivity to the main antibacterial drugs was determined. High resistance of 
main uropathogens to medications recommended as first-line therapy has been diagnosed. 

Key words: urinary tract infections, urine, uropathogens, antibiotics. 
 
 
Введение. Инфекции мочевых путей (ИМП) – широко распространенные заболевания, которые 

наиболее часто встречаются как в стационарной, так и в амбулаторной практике уролога [18]. Частота 
встречаемости ИМП составляет около 40 % всех случаев госпитальных инфекций [15]. В США по 
поводу ИМП в поликлинику обращается около 7 млн пациентов и 1 млн – в отделения неотложной 
помощи [3]. ИМП чаще регистрируют у женщин репродуктивного возраста [14]. Практически каждая 
вторая женщина имеет хотя бы один случай заболевания ИМП в своей жизни, а у 30 % ИМП приоб-
ретают рецидивирующий характер [16]. В результате опроса (США) было выяснено, что 10,8 % жен-
щин констатировали случаи возникновения ИМП в течение 1 года [20]. Изучение данной патологии 
актуально, так как вопросы этиологии, патогенеза, а также лечения и профилактики являются меж-
дисциплинарной проблемой [2]. 

В стандарт лечения ИМП, к которым относятся неосложненные инфекции нижних мочевых пу-
тей (НИНМП) входит антимикробная терапия (АМТ), которая подробно изложена в Guidlines of 
European Association of Urology [9] и в Федеральных клинических рекомендациях «Антимикробная 
терапия и профилактика инфекций почек, мочевыводящих путей и мужских половых органов» [1]. 
Однако сегодня отсутствует консенсус по ведению пациентов с рецидивирующими инфекциями 
нижних мочевых путей [5]. В связи с быстрым развитием резистентности микроорганизмов к анти-
микробным агентам и медленным созданием новых противомикробных препаратов варианты лечения 
данной когорты больных существенно ограничены [4]. 

Таким образом, для выбора адекватного пути лечения ИМП и НИНМП необходим постоянный 
микробиологический мониторинг урологического стационара, включающий в себя сведения о видо-
вом составе и антибиотикочувствительности и/или резистентности уропатогенов. 

Цель: выделить и изучить микробиоту мочи пациенток с неосложненной рецидивирующей 
инфекцией нижних мочевых путей и антибиотикочувствительность доминирующих уропатогенов (на 
примере одного урологического стационара). 

Материалы и методы исследования. Исследование проведено в период 2016–2017 гг. на ба-
зах урологического отделения клиники урологии и кафедры микробиологии и вирусологии № 1, 
ФГБОУ ВО «Ростовский государственный медицинский университет». В 2016 г. обследовано 87 па-
циенток с НИНМП, в 2017 г. – 82 женщины в возрасте от 22 до 54 лет (средний возраст составил 
36,2 ± 4,7 лет). Критерии включения пациенток в исследование: наличие по данным анамнеза клини-
ческих проявлений рецидивирующей инфекции нижних мочевых путей, двух или трех обострений в 
течение 6 месяцев или более трех обострений в течение года, отсутствие пролапса гениталий, заболе-
ваний, передающихся половым путем, как в анамнезе, так и на момент исследования, согласие паци-
енток на участие в исследовании.  

Обследуемая когорта пациенток с НИНМП неоднократно (в среднем 2–3 в год) получала курсы 
АМТ в анамнезе. Больные обращались в клинику при очередном эпизоде обострения заболевания. 
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Среднюю порцию мочи забирали при поступлении в стационар, после соответствующей гигиениче-
ской процедуры, до назначения АМТ в стерильный одноразовый контейнер фирмы «HiMedia»  
(Индия) с аутентификационным номером.  

Бактериологическое исследование мочи проводили в соответствии с клиническими рекоменда-
циями [3]. Были использованы питательные среды, регламентированные Клиническими рекоменда-
циями Ассоциации федерации лабораторной медицины [3], а также хромогенные питательные среды 
фирмы «HiMedia» (Индия) для культивирования факультативно-анаэробных (ФАБ) и неклостриди-
альных анаэробных бактерий (НАБ). Посевы инкубировали в аэробных и анаэробных условиях куль-
тивирования. Для создания последних использовали HiAnaerobic System – Mark VI с индикатором 
анаэробиоза (HiAnaero Indicator Tablet, «HiMedia» (Индия)) в присутствии газовой смеси (10 % CO2, 
10 % H2, 80 % N2). Верификацию выделенных из мочи микроорганизмов проводили по общеприня-
тым методикам. Антибиотикочувствительность к препаратам различных групп осуществляли диско-
диффузионным методом на плотной питательной среде Mueller Hinton Agar (M 173) 
(«HiMedia», Индия), применяя диски с антибиотиками этой же фирмы [5, 6, 9]. При интерпретации 
результатов использовали соответствующие таблицы с показателями зоны задержки роста исследуе-
мых штаммов. В работу включены штаммы, отнесенные к категории «чувствительных». Статистиче-
ский анализ полученных результатов проводили в среде статистической обработки визуализации 
данных «R ver 3.2» («R Foundation for Statistical Computing», Австрия) [23]. Данные представлены при 
нормальном распределении в виде медианы и интервала квартильного размаха, сравнения частот 
встречаемости микроорганизмов оценивали с помощью теста Кохрана. 

Результаты исследования и их обсуждение. За указанный исследуемый период из мочи паци-
енток с НИНМП во всех случаях выделяли различные варианты бактериальных ассоциаций с доми-
нированием аэробно-анаэробных (92,0 и 96,3 %, соответственно). 

В 2016 г. представителей семейства Enterobacteriaceae выделяли из мочи у 78,2 % пациенток с 
преобладанием Escherichia coli (E. coli) (58,6 %). Реже (p < 0,05) в моче верифицировали Klebsiella 
spp., Proteus spp., Citrobacter spp., Enterobacter spp. (табл. 1).  

Таблица 1 
Частота обнаружения микроорганизмов в моче и уровни бактериурии у пациенток с НИНМП, % 

Годы 
2016 2017 

Уровни бактериурии Уровни бактериурии Микроорга-
низмы Частота 

обнару-
жения  

нижний 
(25) 

медиана 
(50) 

верхний 
(75) 

Частота 
обнару-
жения  

нижний 
(25) 

медиана 
(50) 

верхний 
(75) 

1 2 3 4 5 6 7 8 9 
Энтеробактерии 

E. coli 58,6 4,00 5,00 6,00 52,4 3,00 5,00 6,00 
Klebsiella spp. 11,9 2,75 3,50 6,00 8,5 2,00 3,00 6,00 
Proteus spp. 8,1 2,00 3,00 5,00 4,9 2,75 5,50 6,00 
Enterobacter spp. 6,9 2,00 2,00 4,00 6,1 3,00 6,00 7,00 
Citrobacter spp. 1,2 8,00 8,00 8,00 0 – – – 

Неферментирующие грамотрицательные бактерии 
P. aeruginosa 9,2* 2,25 3,50 5,00 3,7 3,00 5,00 5,00 
Acinetobacter spp. 0 – – – 1,2 4,00 4,00 4,00 

Грампозитивная флора 
Коагулазоотри-
цательные ста-
филококки 

59,8 2,00 2,00 2,00 62,2 2,00 2,00 2,00 

Enterococcus spp. 45,9 2,00 2,00 4,00 59,8* 2,00 2,00 3,00 
Corynebacterium 
spp. 

40,2 2,00 2,00 3,00 42,7 2,00 2,00 3,00 

S. aureus 9,2 2,00 2,00 4,75 9,8 2,00 2,00 2,00 
Bacillus spp. 4,6 2,00 2,00 2,00 0 – – – 
Streptococcus spp. 0 – – – 1,2 2,00 2,00 2,00 
Micrococcus spp. 0 – – – 6,1 2,00 2,00 2,00 

Неклостридиальные анаэробные бактерии 
Lactobacillus spp. 55,2 2,00 2,00 2,00 51,2 2,00 2,00 2,00 
Propionibacterium 
spp. 44,8 2,00 2,00 3,00 31,7* 2,00 2,00 2,00 
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Продолжение таблицы 1 
1 2 3 4 5 6 7 8 9 

Eubacterium spp. 35,6 2,00 2,00 3,00 46,3* 2,00 2,50 4,00 
Peptococcus spp. 33,3 2,00 2,00 2,00 34,2 2,00 2,00 2,00 
Veillonella spp. 17,2 2,00 2,00 2,00 17,1 2,00 2,00 2,25 
Megasphaera spp. 16,1 2,00 2,00 2,00 13,4 2,00 2,00 2,00 
Bifidobacterium 
spp. 14,9 2,00 2,00 2,00 10,9 2,00 2,00 2,00 

Bacteroides spp. 13,8 2,00 2,00 2,00 25,6 2,00 2,00 2,00 
Peptostreptococcus 
spp. 12,6 2,00 2,00 2,00 24,4* 2,00 2,00 2,00 

Mobiluncus spp. 10,3 2,00 2,00 2,00 0 – – – 
Fusobacterium spp. 9,2 2,00 2,00 2,75 14,6 2,00 2,00 2,00 
Prevotella spp. 3,5 2,00 2,00 3,00 12,2* 2,00 2,00 2,00 
Actinomyces spp. 0 – – – 1,2 4,00 4,00 4,00 
Candida spp. 12,6 2,00 2,00 2,00 7,3 2,00 2,00 2,75 

Примечание: * – p < 0,05 значимые различия между обнаружением отдельных таксонов микроорганиз-
мов в моче 

 
Неферментирующие грамотрицательные бактерии (НГОБ) включали в себя только 

Pseudomonas aeruginosa (P. aeruginosa) (9,2 %). Грампозитивная флора была обнаружена у 88,5 % 
пациенток. В ее структуре лидировали коагулазоотрицательные стафилококки (КОС), представлен-
ные Staphylococcus epidermidis (S. epidermidis) (33,3 %), Staphylococcus lentus (S. lentus) (11,5 %), 
Staphylococcus warneri (S. warneri) (10,5 %), Staphylococcus haemolyticus (S. haemolyticus) (9,2 %), 
Staphylococcus saprophyticus (S. saprophyticus) (3,4 %). 

Практически у каждой второй пациентки в моче обнаружены Enterococcus spp. и 
Corynebacterium spp. Спектр Enterococcus spp. включал в себя Enterococcus faecalis (E. faecalis) 
(20,7 %), Enterococcus faecium (E. faecium) (14,9 %) и недифференцированные виды (10,3 %). Дрож-
жеподобные грибы рода Candida выделяли из мочи у 12,6 % больных: Candida albicans (C. albicans) 
(5,7 %), Candida tropicalis (C. tropicalis) (4,6 %), Candida krusei (C. krusei) (2,3 %). НАБ верифициро-
ваны в моче у 92,0 % пациенток и представлены 13 таксонами с преобладанием Lactobacillus spp. 
(55,2 %) и Propionibacterium spp. (44,8 %). 

Формально допустимый уровень бактериурии при НИНМП (≥ 103 КОЕ/мл) был зафиксирован 
практически для всех представителей семейства Enterobacteriaceae и P. aeruginosa (табл. 1). Анали-
зируя уровни бактериурии для остальных таксонов микробиоты, следует обратить внимание на верх-
ние квартили для Enterococcus spp., Corynebacterium spp., Staphylococcus aureus (S. aureus), Eubacte-
rium spp. и Prevotella spp., равные ≥103 КОЕ/мл. 

В 2017 г. по сравнению с предыдущим годом несколько уменьшалась (р > 0,05) частота обна-
ружения представителей семейства Enterobacteriaceae (71,9 %) также с незначительным (р > 0,05) 
снижением удельного веса доминирующего таксона E. coli (52,4 %). Спектр других представителей 
семейства Enterobacteriaceae менялся незначительно. Нарастала (р < 0,05) частота обнаружения 
грампозитивной флоры (97,5 %) также с доминированием (р > 0,05) КОС (62,2 %) по сравнению с 
аналогичными показателями 2016 г. Однако их видовой спектр достоверно не отличался от такового 
в предыдущем году. Достоверно (р < 0,05) увеличивалась частота выделения из мочи Enterococcus 
spp. (59,8 %) и незначительно (р > 0,05) – Corynebacterium spp. (42,7 %). Однако в исследуемый пери-
од по сравнению с 2016 г. среди Enterococcus spp. доминировали E. faecium (23,2 %) и недифферен-
цированные виды (20,7 %) (р < 0,05). E. faecalis выделяли из мочи в 15,9 % случаях (р < 0,05). Нарас-
тала (р > 0,05) частота обнаружения в моче НАБ (96,3 %) с доминированием Lactobacillus spp. (р > 
0,05) (51,2 %) и Eubacterium spp. (р < 0,05) (46,3 %). В исследуемый период увеличивалась (р < 0,05) 
частота обнаружения Peptostreptococcus spp. и Prevotella spp. и снижалась (р < 0,05) – Propionibacte-
rium spp. по сравнению с аналогичными показателями в 2016 г. 

Уровень бактериурии ≥103 КОЕ/мл был зафиксирован для энтеробактерий и НГОБ как и в 2016 г. 
Верхние квартили бактериурии для Enterococcus spp., Corynebacterium spp., Eubacterium spp., Actino-
myces spp. регистрировали на уровне ≥103 КОЕ/мл. 

В соответствии с клиническими рекомендациями Европейской ассоциации урологов (EAU) 
2017 г. [10], у женщин с симптомами острого неосложненного цистита диагностически значимым 
является уровень бактериурии ≥103 КОЕ/мл. Вследствие того, что общедоказанными патогенами при 



Астра ханс кий м едицин ский  жур нал  
Том  14 ,  № 3 ,  201 9  

 135 

ИМП считают представителей семейства Enterobacteriaceae, АМТ в подавляющем большинстве слу-
чаев направлена именно на эти таксоны микроорганизмов. В EAU Guidelines 2018 г. [11] к рекомен-
дованным препаратам первой линии терапии относят фосфомицина трометамол, пивмециллин, мак-
рокристаллы моногидрата нитрофурантоина. Однако пивмециллин в некоторых странах, в том числе 
в России, недоступен. К альтернативным препаратам выбора относят триметоприм и ко-тримаксозол. 
По рекомендациям EAU (2018 г.) аминопенициллины и фторхинолоны не используются для лечения 
острого неосложненного цистита (уровень доказательности 3, степень рекомендаций – сильная). Од-
нако в Клинических рекомендациях Российского общества урологов (РОУ) 2016–2017 гг. к основным 
препаратам в лечении НИНМП относят фосфомицина трометамол, фуразидина калиевую соль в со-
четании с магния карбонатом, а к альтернативным – левофлоксацин или ципрофлоксацин [7]. Реко-
мендаций по назначению АМТ при выделении из мочи представителей грампозитивной флоры, в ча-
стности КОС, Enterococcus spp., S. aureus, не существует. В Клинических рекомендациях РОУ (2016–
2018 гг.) приведены показатели чувствительности, основанные на результатах исследования «Дар-
мис» (2011 г.), с наибольшей (100 %) чувствительностью энтерококков к линезолиду, ванкомицину, 
фосфомицину, фуразидину калия. 91,8 % штаммов энтерококков были чувствительны к аминопени-
циллинам (ампициллин, ампициллин/сульбактам, амоксициллин/клавулановая кислота). Аналогичная 
оптимистичная ситуация описана и для показателей антибиотикочувствительности КОС: 100 % 
штаммов чувствительны к ванкомицину, линезолиду, фуразидину калия и нитрофурантоину, 95,7 % – 
к фосфомицину [8]. Рекомендаций EAU по поводу назначения антимикробных препаратов при выде-
лении из мочи больных НИНМП анаэробных таксонов микробиоты на данный момент нет. Сложив-
шаяся в настоящее время парадигма АМТ дискутабельна, особенно в контексте полученных данных 
по микробиоте и микробиому мочи здоровых женщин [13, 21, 24], в которой верифицированы 45 ро-
дов микроорганизмов с доминированием представителей грампозитивной и анаэробной микробиоты 
[17, 19]. 

За период 2016–2017 гг. определена индивидуальная антибиотикочувствительность штаммов 
(независимо от их каузативности), выделенных из мочи в количестве ≥ 103 КОЕ/мл к рекомендован-
ным препаратам. Данные по антибиотикочувствительности микроорганизмов суммированы, так как 
достоверные различия между показателями в 2016 и 2017 гг. отсутствовали. 

Общедоказанными уропатогенами при НИНМП являются представители семейства  
Enterobacteriaceae и энтерококки. Фосфомицин («Монурал», фирма-производитель «Замбон», Швей-
цария) сегодня является не только рекомендованным, но и самым используемым препаратом для ле-
чения ИМП [12, 22]. У пациенток с НИНМП чувствительность энтеробактерий к данному препарату 
в 2016–2017 гг. составила только 52,1 % (рис. 1). 
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Рис. 1. Антибиотикочувствительность представителей семейства Enterobacteriaceae 

 
Показатели антибиотикочувствительности E. coli и других энтеробактерий к нитрофурантоину 

(«Фурадонин», фирма-производитель «Авексима ОАО», (Россия) крайне низкие (22,2 и 33,3 %, соот-
ветственно). Показатели активности левофлоксацина («Левофлоксацин», фирма-производитель АО 
«ВЕРТЕКС», Россия) и ципрофлоксацина («Ципрофлоксацин-Тева», фирма-производитель «Teva», 
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Израиль) составили 32,5 и 29,2 %, соответственно, в отношении штаммов E. coli и 42,7 и 31,2 %, со-
ответственно, – для других представителей семейства Enterobacteriaceae. 

Более оптимистичные результаты по антибиотикочувствительности были получены для энте-
рококков (рис. 2) с максимальными показателями чувствительности (93,4 %) к амоксицил-
лин/клавулановой кислоте («Амоксиклав», фирма-производитель «Sandoz d.d.», Словения). Далее в 
порядке убывания показателей антибиотикочувствительности Enterococcus spp. следуют фосфомицин 
(69,9 %), линезолид («Зивокс», фирма-производитель «Pfizer AS», Норвегия) (67,5 %), ампициллин 
(«Ампициллин», фирма-производитель «Обновление ПФК ЗАО», Россия) и ампициллин/сульбактам 
(«Сультасин», фирма-производитель «Синтез», Россия) (по 64,2%), ванкомицин («Ванкомицин», 
фирма-производитель «Красфарма ОАО», Россия) (53,0%). 
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Рис. 2. Антибиотикочувствительность штаммов Enterococcus spp. 

 
Показатели антибиотикочувствительности, полученные для КОС (рис. 3), достоверно отлича-

ются от приведенных в Клинических рекомендациях (2016–2017 гг.). Чувствительность различных 
видов КОС от меньшего к большему распределилась по вектору: нитрофурантоин (50,1 %), ванкоми-
цин (59,2 %), линезолид (64,1 %), фосфомицин (65,0 %). 
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Рис. 3. Антибиотикочувствительность КОС 
 

У пациенток с НИНМП в подавляющем большинстве случаев из мочи выделяли НАБ, чувстви-
тельность которых к фосфомицину и амоксициллину/клавулановой кислоте составила 54,1 и 58,8 %, 
соответственно. 

Чувствительность энтеробактерий к основному препарату – фосфомицину, а также к другим 
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рекомендованным препаратам неуклонно снижается. Применение эмпирической терапии без учета 
результатов индивидуальных антибиотикограмм и данных мониторинга по антибиотикочувствитель-
ности/резистентности уропатогенов в каждом конкретном урологическом стационаре привело к росту 
устойчивости микроорганизмов к большинству используемых антибактериальных препаратов. След-
ствием сложившейся ситуации является хронизация инфекционно-воспалительного процесса в ниж-
них мочевых путях с высокой частотой рецидивов. Необходимо отметить, что авторы статьи не экст-
раполируют полученные данные на все урологические стационары в целом. Обследуемая когорта па-
циенток крайне сложна не только в силу рецидивирующего течения заболевания, но и отягощенности 
анамнеза многократными курсами антимикробной терапии до настоящего обращения в клинику. 

Выводы: 
1. У пациенток с неосложненными инфекциями нижних мочевых путей во всех случаях в моче 

верифицированы бактериальные ассоциации с доминированием аэробно-анаэробных. 
2. В качестве каузативных патогенов в 2016 и 2017 гг. в моче обнаруживались представители 

семейства Enterobacteriaceae (в 78,2 и 71,9 % случаев, соответственно) и Enterococcus spp. (в 45,9 % и 
59,8 % случаев, соответственно). 

3. Чувствительность энтеробактерий к фосфомицину – основному препарату в лечении неос-
ложненных инфекций нижних мочевых путей составляет 52,7 %. Эффективность остальных рекомен-
дованных препаратов зарегистрирована на уровне менее 50,0 %. 

4. В отношении энтерококков наиболее активным препаратом является амоксицил-
лин/клавулановая кислота. Чувствительность коагулазоотрицательных стафилококков к рекомендуе-
мым для терапии препаратам колеблется от 50,0 до 65,0 %. 
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