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Некоторые представители рода Chryseobacterium семейства Flavobacteriaceae, являющи
еся условно-патогенными микроорганизмами, остаются относительно новыми и мало
изученными патогенами для российских исследователей, в то время как во многих стра
нах Европы, Азии и других континентов они рассматриваются как потенциальные возбу
дители инфекционной патологии, в особенности для иммунокомпроментированных боль
ных и недоношенных новорожденных. Анализ литературы свидетельствуют о том, что 
микроорганизмы рода Chryseobacterium следует рассматривать как потенциальные пато
гены, для которых характерен широкий спектр природной видовой устойчивости к анти
микробным препаратам, что определяет уникальный профиль восприимчивости к анти
биотикам. В обзоре приведены данные литературы о роли в патологии наиболее извест
ного представителя хризеобактерий - Chryseobacterium indologenes.
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Some members of Chryseobacterium genus, Flavobacteriaceae spp. are opportunistic microorgan
isms. They are relatively new and understudied pathogens by Russian scientists while in different 
European, Asian and other countries they are regarded as potentially hazardous pathogens espe
cially among immunocompromised patients and premature newborns. Literature review evidence 
that Chryseobacterium microorganisms should be considered as potential pathogens that have wide 
range of natural drug resistance that defines a unique profile of drug susceptibility. The review pre
sents scientific literature data on the role of most known member of Chryseobacterium in human pa
thology - Chryseobacterium indologenes
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В группу неферментирующих грамотрицательных бактерий (НГОБ) наряду с такими из
вестными патогенами человека, как Pseudomonas aeruginosa, Acinetobacter spp., Burkholderia 
spp., входят микроорганизмы рода Chryseobacterium (ранее -  Flavobacterium), о роли которых в 
этиологии заболеваний человека стало известно лишь в последние десятилетия. Наибольшую трево
гу при этом вызывает тот факт, что клинические штаммы указанных микроорганизмов проявляют 
устойчивость к целому ряду антибактериальных препаратов [48, 27, 26].

Клональное распространение бактерий с множественной лекарственной устойчивостью в ле
чебных учреждениях подвергает опасности пациентов и увеличивает медицинскую нагрузку, что ста
ло проблемой общественного здравоохранения. Неферментирующие грамотрицательные бактерии 
(НГОБ) приобретают всё более важное значение в инфекционной патологии человека и при нозоко
миальных инфекциях. В последние годы представители рода Chryseobacterium всё чаще выделяются 
из клинического материала госпитализированных пациентов. Хризеобактерии являются условно
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патогенными микроорганизмами, обладающими природной и приобретенной множественной лекар
ственной устойчивостью. Это предполагает необходимость мониторирования эпидемиологической 
ситуации и поиск новых противомикробных средств [6].

Таксономическая классификация
К настоящему времени научная классификация этих возбудителей может быть представле

на следующим образом (схема 1):
Схема 1.

Классификация представителей семейства Flavobacteriaceae
(приведены наиболее часто встречающиеся виды)

Род Chryseobacterium (ранее-Flavobacterium) принадлежит семейству Flavobacteriaceae. Пер
воначально сформированный в 1994 г. Vandamme et al. род включал шесть бактериальных таксонов, 
которые ранее (1983, 1990 г.) были известны как представители рода Flavobacterium: F. balustinum, 
F. indologenes, F. gleum, F. meningosepticum, F. indoltheticum и F. scophthalmum [78, 82, 44]. В соответ
ствии с пересмотренной в 1994 г. классификацией, многие виды рода Flavobacterium отнесены к дру
гим родам (табл. 1).

Таблица 1.
Таксономическая классификация семейства Flavobacteriaceae [1]

Старое название Новое название
Flavobacterium gleum Сhryseobacterium gleum
Flavobacterium indologenes Сhryseobacterium indologenes
Flavobacterium meningosepticum Сhryseobacterium meningosepticum
Flavobacterium odoratum Myroides odoratus, Myroides odoratimimus
Empedobacter breve Empedobacter brevis

Позже, в 2005 г. на основании анализа сиквенса 16S рРНК изучаемой группы бактерий было 
принято решение выделить в семействе Flavobacteriaceae новый род Elizabethkingia и перевести в 
него 2 вида хризеобактерий (С. meningosepticum и C. miricola). К роду Elizabethkingia принадлежат 
сейчас 4 вида возбудителей: E. meningoseptica, E. miricola, E. anopheles и E. endophytica. Название 
рода дано в честь Элизабет О. Кинг, впервые описавшей бактерии, ставшие причиной менингита у 
новорожденных еще в 1959 г. и названных первоначально Flavobacterium meningosepticum, затем ре
классифицированных в 1994 г. как Chryseobacterium meningosepticum [49]. Таким образом, 
Elizabethkingia meningoseptica в научной литературе упоминается под двумя названиями: 
Chryseobacterium meningosepticum и Elizabethkingia meningoseptica.
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Стандарты и руководства по описанию новых таксонов семейства Flavobacteriaceae были 
опубликованы в 2002 году Bernardet et al. [17]. К 2006 году род Chryseobacterium расширился до 10 
видов, к 2014 году -  до 60 видов [56], а в настоящее время род включает более 100 видов [58].

Роль в патологии
Род Chryseobacterium включает группу неферментирующих грамотрицательных бактерий па

лочковидной формы, имеющих свои морфологические, фенотипические и генетические отличия от 
других НГОБ [55, 78]. Они широко распространены в окружающей среде и обнаруживаются в почве, 
воде, корнях растений, разлагающемся растительном материале и различных пищевых продуктах 
(сырое мясо, молоко) [1, 50, 47]. Некоторые штаммы Chryseobacterium, ассоциированные с растения
ми, способны ингибировать патогенные для растений грибы. Микроорганизмы этого рода были также 
извлечены из пресноводных ручьев, озер, их отложений, из морских отложений и вечной мерзлоты. 
Выявлялись в системах водяного охлаждения, в питьевой воде, молочнокислых напитках, во внешней 
среде заводов по розливу пива, были обнаружены в сыром молоке в Израиле [41]. 
Chryseobacterium spp. связаны со множеством животных, они были обнаружены в кишках комаров, 
тараканов, фекалиях многоножек, пингвинов, в птичьих перьях, в сыром мясе и курице. Также они бы
ли выделены из слизи внешне здоровых рыб, однако иногда их рассматривают как микроорганизмы, 
причастные к порче рыб [56].

Сообщалось, что некоторые виды Chryseobacterium обладают необычными свойствами пере
варивать сложные субстраты, при этом разрушать самые прочные коллагеновые матриксы, такие как 
перья или экзоскелеты. Эти свойства, вероятно, опосредованы действием специфиче
ских хитиназ и коллагеназоподобных металлопротеаз [63].

Исследования окружающей среды показали, что организмы рода Chryseobacterium могут вы
живать в городских водопроводах, обработанных хлором, часто колонизируя умывальники и краны, 
создавая потенциальные резервуары для инфекций в больничной среде [50].

В стационарах лечебно-профилактических учреждений они контаминируют различные объек
ты и поверхности и могут быть источником инфекции для госпитализированных пациентов, осо
бенно для тех, кто подвергается длительным воздействиям лекарственных препаратов широкого 
спектра действия с установкой постоянных устройств для их введения [1, 26]. Часто это наблюдается 
в тех отделениях и палатах, где находятся пациенты, из клинического материала которых также вы
деляются Chryseobacterium spp. В таких ситуациях следует иметь в виду, что объекты окружающей 
среды могут быть источниками инфекции для госпитализированных пациентов [1].

Установлена колонизация пациентов через загрязненные медицинские устройства, включаю
щие жидкости (респираторы, интубационные трубки, туманообразующие палатки, увлажнители, инку
баторы для новорожденных, холодильники, шприцы и т. д.) [32, 60, 50, 35, 43]. Сообщалось также о 
зараженных хирургически имплантированных устройствах, таких как внутрисосудистые катетеры и 
протезы клапанов [62, 46]. Повторное выделение хризеобактерий с медицинского оборудования, ин
струментов, из растворов и других объектов, особенно используемых у нескольких больных, может 
свидетельствовать о возможности распространения данного возбудителя в стационаре и возникнове
нии нозокомиальных микровспышек инфекций, вызванных представителями рода Chryseobacterium 
[1].

Хризеобактерии являются условно-патогенными микроорганизмами, поражающими в основ
ном новорожденных, а также людей всех возрастных групп с ослабленным иммунитетом [50]. Эти 
микроорганизмы были описаны как этиологические агенты менингита, бактериемии, пневмонии, эндо
кардита, инфекций кожи и мягких тканей, глазных и других инфекций [20].

Число зарегистрированных случаев инфекции Chryseobacterium с годами возрастает. Это 
увеличение, вероятно, является результатом улучшения методов диагностики, в том числе исполь
зования баканализаторов и масс-спектрометров. Из клинического материала наиболее часто выде
ляются относящиеся к роду Chryseobacterium виды Chryseobacterium indologenes и C. gleum [1, 48]. 
Однако в российской медицинской литературе крайне недостаточно информации о значении этой 
группы бактерий в патологии человека. Chryseobacterium spp. обладают низкой вирулентностью. 
Присутствие их в клиническом материале, как считает Steinberg J.P. (2000 г.), в большей степени яв
ляется свидете78льством контаминации, а не истинной инфекции [75]. Клиническое значение имеет 
выделение чистой культуры Chryseobacterium spp. из стерильных тканей и биологических жидкостей 
(кровь, ликвор) и полостей. Кроме того, повторное обнаружение хризеобактерий в высокой концентра
ции в другом клиническом материале (например, мокроте) при отсутствии в нем более вирулентных 
микроорганизмов у пациентов с нозокомиальными инфекциями на фоне действия предрасполагаю
щих факторов, также имеет клиническое значение. В то же время выделение Chryseobacterium spp. из 
материала, полученного путем эндотрахеальной аспирации от пациента без клинических признаков 
пневмонии, не имеет диагностической ценности [69].
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По данным российских исследователей, представители рода Chryseobacterium spp. ежегодно 
выделяются из клинического материала от пациентов с муковисцидозом (МВ). Отмечается тенденция 
к изменению и расширению видовой структуры выделяемых патогенов этого рода [3].

Установлено, что факторами риска инфицирования новорожденных Chryseobacterium spp. 
являются: длительное госпитальное лечение, пребывание в кювезе, где создаются благоприятные 
условия для существования этого микроорганизма (оптимальная температура и высокая влажность), 
инвазивные манипуляции, использование дыхательной аппаратуры, сосудистых катетеров, дрена
жей, нарушающих целостность кожи и слизистых оболочек, предшествующая терапия антибиотиками, 
неактивными в отношении хризеобактерий [1]. Первичным местом локализации возбудителя обычно 
являются дыхательные пути.

У взрослых наиболее частой формой инфекции, вызванной хризеобактериями, является 
пневмония, как правило связанная с проведением искусственной вентиляции легких [75, 70]. Опи
саны вспышки нозокомиальной пневмонии у взрослых пациентов в ОРИТ, обусловленные контамина
цией возбудителем дыхательного контура аппарата ИВЛ, лекарственных аэрозолей и растворов 
[20, 68]. Наиболее часто из всех видов хризеобактерий выделяется C. indologenes, который, однако, 
крайне редко играет доказанную этиологическую роль в развитии инфекций у человека [69]. Тем не 
менее c середины 90-х годов XX в. в мире стали регистрироваться случаи нозокомиальной бактерие
мии, вызванной C. indologenes, связанные с использованием постоянных сосудистых катетеров, а 
также случаи инфекций кровотока у пациентов с тяжелыми сопутствующими заболеваниями (злокаче
ственные новообразования, нейтропеническая лихорадка) [47].

В последнее время в связи с развитием медицинских технологий и более широким использо
ванием различных инвазивных процедур и антибактериальных препаратов широкого спектра дей
ствия в ряде территорий наблюдается значительный рост внутрибольничной инфекции, вызванной C. 
indologenes [47].

В норме C. indologenes не встречается в микрофлоре человека [26, 19, 9]. Этот возбудитель 
печально известен тем, что вызывает внутрибольничные инфекции из-за его присутствия на влажных 
поверхностях, в жидкостных устройствах, которые служат потенциальным резервуаром инфекции 
[24]. Микроб устойчив к хлорированию и может выжить в водопроводной сети [23, 60]. Клиническое 
значение инфекций, вызванных C. indologenes, недостаточно определено, поскольку это редкий пато
ген для человека, его редко выделяют из клинических образцов, в литературе описано не так много 
случаев заболевания.

Впервые C. indologenes был обнаружен у пациента с вентилятор-ассоциированной пневмони
ей (ВАП) в 1993 г. [18]. Позже было зарегистрировано больше случаев, проявляющихся бактериеми
ей, пневмонией, менингитом, пиомиозитом, кератитом, а также контаминированными хирургическими 
имплантированными устройствами [27, 9, 50, 64].

C. indologenes может вызывать различные типы инфекций, такие как: бактериемия, перито
нит, инфекция, ассоциированная с искусственным шунтом, госпитальная пневмония (ГП), особенно у 
пациентов с ослабленным иммунитетом [71, 21, 42, 13, 55,74, 76, 36, 39, 51, 10]. Являющийся не
обычным патогеном, C. indologenes идентифицирован также как основная причина в случаях ране
вого сепсиса, целлюлита, пиелонефрита, цистита, инфекций желчевыводящих путей [8, 
47]. Наиболее распространенные фоновые заболевания, при которых выделяются хризеобактерии, 
включают пиомиозит, кератит, хирургические раневые и ожоговые инфекции [30]. 
C. indologenes следует включить в список патогенов, которые могут вызывать бактериемию у мла
денцев, у пациентов с постоянными медицинскими устройствами и устойчивы к обычному эмпири
ческому лечению антибиотиками. [46]. Инфекции C. indologenes постепенно появляются и у пациен
тов с нормальным иммунитетом и без имплантации катетера [85]. Внутрибольничные инфекции, 
связанные с C. indologenes, всё чаще регистрируются во многих странах и вызывают значительную 
заболеваемость и смертность. Анализ научной литературы свидетельствует о том, что большинство 
инфекций, вызванных этим микроорганизмом, были зарегистрированы на Тайване и возникали у па
циентов с ослабленным иммунитетом и сопутствующими заболеваниями, такими как новообразова
ния, диабет или сердечные заболевания [62, 47]. Около 10% инфекций зарегистрированы за преде
лами Азии, в Австралии, Индии, Европе и США [28, 60, 85].

Данные инфекции были в основном спорадическими, иногда вспышки могли представлять 
угрозу и в стационаре. Исследование, проведенное на Тайване, показало, что 98% (212 из 
215) C. indologenes были внутрибольничными, а уровень смертности пациентов с бактериемией или 
пневмонией составил 35,4% (40 из 113) [26]. Совсем недавно Cantero et. al. (2018 г.) сообщили о 
вспышке C. indologenes в отделении интенсивной терапии испанской больницы, где смертность до
стигла 25% [24]. Восприимчивые группы населения -  младенцы (особенно недоношенные дети), по
жилые люди, длительно госпитализированные пациенты, пациенты с серьезными сопутствующими 
заболеваниями или с ослабленным иммунитетом. По информации Danny Alon (2018 г.), предполагае
мый уровень смертности, связанный с C. indologenes, составляет около 17% [9].
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Часто хризеобактерии выделяются из клинического материала в ассоциации с другими мик
роорганизмами (Acinetobacter spp., Pseudomonas aeruginosa, Klebsiella pneumoniae и др) [26]. Это, в 
свою очередь, создает трудности при решении вопроса о необходимости дальнейшего тестирования 
всех культур и определения чувствительности их к антибиотикам. В таком случае значимость обна
ружения Chryseobacterium spp. в клинических образцах должна определяться индивидуально в каж
дом случае, принимая во внимание состояние пациента, наличие симптомов инфекции, источник и 
характер материала, из которого выделен данный микроорганизм [1].

Нозокомиальная пневмония и связанная с постоянным катетером бактериемия составляют 
большинство случаев инфекции C. indologenes [45, 46, 47]. Эти бактерии образуют биопленку на чу
жеродных материалах (т. е. на постоянных медицинских устройствах) и обладают протеазной актив
ностью, которая может играть важную роль в патогенезе инвазивных инфекций [19, 65, 78]. Однако 
точные рекомендации по лечению пациентов с этими инфекциями не разработаны.

Биологические свойства бактерий Chryseobacterium spp. и методы диагностики
Виды Chryseobacterium представляют собой хемоорганотрофные, аэробные, неподвижные, с 

положительными реакциями по каталазе, оксидазе и индолу, не ферментирующие глюкозу грамотри
цательные палочки с параллельными сторонами и закругленными концами, не образующие спор [27, 
30]. Обычно клетки имеют ширину 0,5 мкм и длину от 1 до 3 мкм. Оптимальная температура инкубации
-  35-37°С. Микроорганизмы рода Chryseobacterium хорошо растут на простых питательных средах, 
кровяном и шоколадном агаре, образуя колонии уже в течение 24 ч. Значительно медленнее 
Chryseobacterium spp. растут на агаре MacConkey. В некоторых случаях на этой среде рост отсутствует 
вообще [69].

Название Chryseobacterium произошло от греч. «chryseos» -  золотой и «bacterion» -  малень
кая палочка, т.е. Chryseobacterium -  «желтая палочка» [78]. При росте на питательных средах 
Chryseobacterium spp. образуют желтый или оранжевый пигмент различной интенсивности [32, 19]. 
Иногда колонии C. indologenes окрашены в насыщенный темно-желтый цвет, что связано с синтезом 
водонерастворимого пигмента флексирубина [1]. Однако встречаются и непигментированные штам
мы. Колонии полупрозрачные (изредка непрозрачные), округлые, выпуклые или маловыпуклые, глад
кие, блестящие, с цельными краями.

Сложность бактериологической диагностики бактерий рода Chryseobacterium состоит в том, что 
в отечественной бактериологии нет селективной питательной среды, которая наилучшим образом 
позволила бы выделить данные микроорганизмы и провести первичную дифференциацию данного 
микроорганизма от бактерий -  ассоциантов. В зарубежной практике сегодня используются среды: 
Enriched Anacker and Ordal medium, Hsu-Shotts, МПА, Van Niels Yeast Agar. Основным недостатком 
перечисленных сред является наличие сходного культурального роста у бактерий рода 
Chryseobacterium и Pseudomonas aeruginosa, Aeromonas hydrophila и отсутствие компонентов в со
ставе сред, подавляющих рост бактерий -  ассоциантов (Acinetobacter spp., Pseudomonas aeruginosa, 
Klebsiella pneumoniae и др.) [4, 26].

Большинство штаммов C. indologenes хорошо растут на кровяном агаре после 24-часовой 
инкубации при 37°С [32, 19] (рис.1). C. indologenes образует желтовато-оранжевые негемолитиче
ские колонии на кровяном агаре, на среде Эндо (Endo Agar) оранжевый цвет колоний менее выра
жен (рис. 1,2).

Рис.1. Рост C. indologenes Рис.2 Рост C. indologenes
на кровяном агаре на среде Эндо

Имеются единичные сообщения о перспективах разработки новых сред [4]. Так, добавление 
в питательную среду канамицина стимулирует рост колоний рода Chryseobacterium (С.
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psychrophilum) с 10% до 80%. Эта среда является полезным дополнением к ряду питательных 
сред, доступных для выделения и дальнейшего исследования данных микроорганизмов [5]. Другие 
же исследования позволили открыть необычный прием идентификации C. indologenes -  при добав
лении к культуре 10% гидроксида калия (КОН) на питательном агаре желтые пигментированные 
колонии становились красными (рис. 3) [73].

Рис.3. Изменение цвета колоний C. indologenes при добавлении к культуре
10% гидроксида калия

В России специальные диагностические питательные среды для культивирования 
Chryseobacterium spp. не производятся, их разработка является актуальной и значимой задачей для 
практической микробиологии.

Основные фенотипические свойства, характерные для 5 видов хризеобактерий, представлены 
в таблице 2.

Все штаммы гидролизуют желатин и эскулин. Результаты некоторых биохимических тестов 
(например, тест на ДНКазу, уреазу, гидролиз крахмала) могут варьировать и зависят от выбора пита
тельной среды, химических реактивов и длительности инкубации [73]. Все штаммы Chryseobacterium 
spp. дают положительную реакцию на индол. Однако часто реакция бывает слабовыраженной, в связи 
с чем для ее проведения следует использовать метод Эрлиха как наиболее чувствительный [2]. 
Представители этого рода дают положительный результат на активность фосфатазы.

Таблица 2.
Основные дифференциально-диагностические свойства бактерий рода 
___________________ Chryseobacterium [69, 14]_______________________________

Свойства Empedobac
ter brevis

Chryseobacte
rium gleum

Chryseobacte
rium indolo

genes

Myroid
es odo- 
ratus

Chryseobacte
rium Menin
gosepticum

Оксидаза* + + + + +
Подвижность - - - - -
Индол + + + - +
Наличие пиг
мента флекси- 
рубина(нерас
творимый)

+ + + НД

Наличие желтого 
пигмента

Бледный Яркий Яркий V +
(незначитель

ный)
в-Галактозидаза
(ONPG)

- V V - +

Редукция нитрат
ов до нитритов

- V V - -

Желатиназа + + + + +
Г идролиз крах
мала

- + + - -

Г идролиз эскули- 
на

— + + — +
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Уреаза — V V + V
Кислота из:
лактозы — — — — V
маннита — — — — V
мальтозы + + + — +
сахарозы — V V — —
ксилозы — V V — —
глицерина — V V — V
арабинозы — V V — —

Рост при темпе
ратуре 42°С

— V V — V

Рост на среде 
MacConkey

Нет дан
ных

V V V V

Примечание: «+» -  90% и более штаммов дают положительный результат, «-» -  90% и более штам
мов дают отрицательный результат, V -  тест вариабельный.
* Лучше использовать метод Ковача, так как C. meningosepticum в тесте по Эрлиху может давать отри
цательный результат.

Видовая идентификация хризеобактерий очень важна, так как число зарегистрированных слу
чаев инфицирования госпитализированных пациентов микроорганизмами данного рода ежегодно 
растет.

Чувствительность к антимикробным препаратам
Свойство бактерий приобретать устойчивость к антибиотикам приводит к быстрому формиро

ванию резистентности к лечебным препаратам, что способствует развитию рецидивирующих инфек
ций [4]. До настоящего времени Национальным комитетом по клиническим лабораторным стандартам 
NCCLS (США) не разработаны специфические критерии интерпретации результатов исследования 
чувствительности хризеобактерий к антибиотикам. Для этой цели используют критерии, разработан
ные для P. aeruginosa и Acinetobacter spp. [61].

По данным литературы, микроорганизмы рода Chryseobacterium обладают природной устой
чивостью ко многим антимикробным препаратам (АМП), применяемым для лечения инфекций, вы
званных грамотрицательными бактериями: аминогликозидам (гентамицину, стрептомицину), пени- 
циллинам, цефалоспоринам, карбапенемам, тетрациклину, хлорамфениколу [1, 45, 7, 20].

Природная устойчивость Chryseobacterium spp. к большинству бета- лактамных антибиотиков 
связана с продукцией хромосомно-опосредованных металлобеталактамаз (MBL), относящихся к мо
лекулярному классу В (подкласс В1) [73, 72, 38]. Эти ферменты разрушают бета-лактамное кольцо 
АМП и обеспечивают данному микроорганизму резистентность к подавляющему большинству р- 
лактамных антибиотиков, включая карбапенемы и азтреонам.

Некоторые клоны хризеобактерий способны к продукции молекулярной р-лактамазы класса 
А bla е л  [57,38] и карбапенем-гидролизующей р-лактамазы класса B bla ,N D i что также обеспечивает 
устойчивость к карбапенемам и цефалоспоринам. Таким образом, C indologenes может продуциро
вать несколько видов р-лактамаз [57, 16, 66, 84, 83, 15].

Chryseobacterium spp. представляют собой широко распространенный природный резервуар 
генов, кодирующих продукцию р-лактамаз, что может иметь большое клиническое значение при рас
пространении из природного резервуара генов способности к продукции этих ферментов среди дру
гих грамотрицательных аэробов, являющихся патогенами человека. В то же время Chryseobacterium 
spp., как ни парадоксально, чувствительны к антибиотикам, традиционно используемым для лечения 
инфекций, вызванных грамположительными микроорганизмами: ванкомицину, рифампицину, клинда- 
мицину [69, 20, 77]. Фторхинолоны в большинстве случаев также активны in vitro по отношению к хри- 
зеобактериям [38]. Чувствительность различных штаммов Chryseobacterium spp. к доксициклину и 
триметоприм-сульфаметоксазолу значительно варьирует [75, 56].

Данные о чувствительности C. indologenes к противомикробным препаратам остаются очень 
ограниченными, поскольку этот возбудитель редко выделяют из клинических образцов. В литературе 
имеется немного данных о выборе подходящего антибиотика для эмпирического лечения инфекций, 
вызванных C. Indologenes [40]. Эта неопределенность связана с широким спектром видовой и приоб
ретенной устойчивости к противомикробным препаратам, отсутствием золотого стандарта тестирова
ния чувствительности, непредсказуемым характером результата тестирования и отсутствием уста
новленных пороговых значений минимальной подавляющей концентрации (МПК) для этих микроорга
низмов [32, 31]. Кроме того, образование биопленки и протеаз бактериями вида C.
indologenes снижает их чувствительность к противомикробным препаратам, определенную in vitro 
[37].
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Выбор антибиотика при инфекции C. indologenes затруднен, так как микроорганизм проявляет 
резистентность к большому перечню АМП (пенициллинам, азтреонаму, цефалоспоринам первого, 
второго и третьего поколений, за исключением цефтазидима) [11]. Большинство изолятов 
Chryseobacterium также устойчивы к колистину [79].

C. indologenes обычно чувствителен к левофлоксацину, ципрофлоксацину, пиперациллин- 
тазобактаму и цефепиму [28]. Некоторые фторхинолоны показали положительные результаты и ста
ли наиболее активными противоинфекционными агентами с уровнем чувствительности более 95% в 
программе SENTRY [50, 38, 80]. Наряду с их широким антибактериальным спектром и высокой кон
центрацией в тканях хинолоны были рекомендованы для лечения инфекции C. indologenes [6]. Одна
ко появление устойчивых к хинолонам штаммов C. indologenes вызывает озабоченность. Недавно 
сообщалось, что уровень чувствительных к хинолонам изолятов C. indologenes, полученных на Тай
ване в 2005-2017 гг., снизился до 16,7-19% [53]. Устойчивость к хинолонам C. Indologenes связывают 
с изменениями ДНК-гиразы. Миноциклин (группа тетрациклинов) также показал хорошую активность 
in vitro, в то время как чувствительность к доксициклину и триметоприм-сульфаметоксазолу варьирует 
[50, 45, 29, 59]. Согласно программе антимикробного надзора SENTRY (1997-2001), ванкомицин, хло- 
рамфеникол, линезолид и гликопептиды не подходят для лечения инфекций, вызванных этим микро
организмом [50, 18].

Чувствительность C. indologenes к цефоперазону, имипенему,пиперациллин-тазобактаму, ци
профлоксацину и имипенему значительно варьирует у различных штаммов, что требует определения 
чувствительности к антибиотикам в каждом конкретном случае [1, 46, 50]. В литературе сообщалось 
также о различной чувствительности к ванкомицину [19, 45, 50]. Данные о чувствительности к ти- 
гециклину, глицилциклиновому антибиотику, структурно сходному с миноциклином, остаются ограни
ченными. Рифампицин обычно активен in vitro и используется как часть комбинированной терапии 
для лечения персистирующей инфекции [42].

Наиболее активными агентами против C. Indologenes в некоторых исследованиях были цефе- 
пим, рифампицин, новые фторхинолоны, в частности, гареноксацин, гатифлоксацин и левофлокса- 
цин, а также котримоксазол [73, 50, 11, 55, 42]. На основании имеющихся в литературе данных, стар
товыми режимами терапии инфекций, вызванных Chryseobacterium spp., следует считать комбинацию 
рифампицина с ванкомицином или триметопримом/сульфаметоксазолом и монотерпию фторхиноло- 
нами (ципрофлоксацин, левофлоксацин и др.) [20, 1, 36, 64, 26, 59]. Нахождение постоянных катете
ров не является препятствием для успешного лечения инфекций, сопутствующих установленным 
медицинским устройствам [55].

Основываясь на характере чувствительности, описанном в Программе мониторинга рези
стентности бактерий к противомикробным препаратам SENTRY (включающей 37 центров из 15 евро
пейских стран), и информации из других источников, не обнаружено очевидной разницы для внеболь- 
ничных изолятов по сравнению со штаммами внутрибольничного происхождения [50, 12, 34, 33].

Штаммы C indologenes, циркулирующие на разных территориях, резко различаются между 
собой, что затрудняет выбор эффективного препарата для эмпирического лечения [50]. Так, хиноло- 
ны не для всех территорий остаются подходящим антимикробным средством для лечения инфекции 
C. indologenes [52]. Согласно недавнему исследованию, уровень резистентности к хинолонам растет, 
особенно для штаммов, выделенных в Китае [85].

Кроме того, согласно программе антимикробного надзора SENTRY, клинические штаммы 
C. indologenes из Азии, как правило, имеют более высокие показатели резистентности к цефалоспо- 
ринам и карбапенемам, чем с других континентов. Уровень устойчивости видов Chryseobacterium к 
цефтазидиму и имипенему в период с 1997 по 2001 годы в Латинской Америке и Северной Америке 
составлял 40 -  42,9% и 73,3-85,7%. Напротив, показатели резистентности к цефтазидиму и имипе
нему в Азии составили 87,5% и 100% [50].

Таким образом, не существует оптимальной схемы лечения C. indologenes -инфекции. Анти
микробная терапия должна основываться на МПК, полученной в результате правильно проведенных 
тестов на чувствительность к АМП [50]. Это важно учитывать, так как инфекция, вызванная данными 
микроорганизмами, часто приводит к неблагоприятным исходам [25].

Возможно, при частом воздействии антибиотиков широкого спектра действия, таких как цефа- 
лоспорины третьего или четвертого поколения и карбапенемы, C indologenes потенциально могут хо
рошо выживать и накапливаться в больничной среде. Более частое использование антибиотиков ши
рокого спектра действия, таких как колистин и тигециклин, особенно аэрозольная терапия колисти- 
ном, может также вызвать побочный ущерб и увеличить частоту инфекций C. indologenes, связанных 
с оказанием медицинской помощи [22, 54]. Увеличение клинического использования колистина и ти- 
гециклина против новых резистентных к карбапенемам патогенов было связано со значительными 
проблемами, возникающими в условиях интенсивной терапии больных с тяжелым течением болезни 
[32, 26].
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Таким образом, широкий спектр резистентности хризеобактерий ставит перед клиницистами 
дилемму при выборе оптимальных противомикробных препаратов для лечения инфекций, вызванных 
этими микроорганизмами. C. Indologenes следует включать в этиологический диагноз инфекций, свя
занных с функционированием постоянных устройств, без которых немыслима современная лечебная 
практика. Для пациента с ослабленным иммунитетом выделение изолятов C. indologenes из клиниче
ских образцов (особенно крови, мокроты и мочи) должно насторожить клиницистов в плане возмож
ности стойкой колонизации имплантированных устройств и необходимости тестирования чувстви
тельности микроба in vitro для выбора оптимального противомикробного препарата [46].

Выводы
Инфекции, связанные с функционированием постоянных устройств, всё чаще встречаются в 

клинической практике. Развитие лекарственной устойчивости и природная способность противостоять 
широкому спектру противомикробных препаратов, присущие C. indologenes, позволяют патогену обу
словливать тяжелое течение болезни и смертельный исход у пациентов с ослабленным иммунитетом 
при длительном пребывании в стационаре.

Включенная в список инфекций, связанных с оказанием медицинской помощи (ИСМП), инфек
ция C. indologenes, известная своей редкой и спорадической заболеваемостью, способна вызывать 
серьезные состояния у людей и тяжелые осложнения у иммунокомпетентных людей. Необходимы 
более обширные и долгосрочные исследования, чтобы оценить влияние демографических факторов 
на заболеваемость, факторов вирулентности новых возбудителей -  на клиническую картину болезни, 
природной и приобретённой устойчивости к противомикробным препаратам новых патогенов -  на 
формирование эффективной противомикробной терапии.

В последние годы мы чаще стали сталкиваться с редкими бактериальными возбудителями, 
способными утяжелять течение основного заболевания. Снижение терапевтической эффективности 
ряда антибактериальных препаратов трактуется преимущественно с позиций формирования анти- 
биотикорезистентности. Однако при этом следует учитывать возможность расширения спектра этио
логически значимых бактерий, что в ряде случаев требует пересмотра подходов к лабораторной диа
гностике заболеваний с формированием последующей лечебной тактики. Точная идентификация 
каждого патогена, выявление источника инфекции будет иметь эффективные последствия для ин
фекционного контроля.
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