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В статье представлены результаты клинического исследования, проведенного в 2018 и 2020 г. 
с целью определения показателей антибиотикорезистентности штаммов N.  gonorrhoeae 
в Республике Беларусь. В исследование включено 114 культур N. gonorrhoeae из г. Могилев. 
Из них 36 изолятов культивировано в 2017 г., 19 изолятов – в 2018 и 59 изолятов – в 2019 г. 
Все образцы получены из цервикального канала у женщин либо уретры у мужчин с установ-
ленным диагнозом «гонорея».

Мужчины – 82 (72 %), женщины – 32 (28 %). Средний (медиана) возраст составлял 
26 (23,5) лет для мужчин (диапазон: 17–44 года) и 27 (23,5) лет для женщин (диапазон: 
17–74 года). Определялась чувствительность N. gonorrhoeae к цефтриаксону, цефиксиму, 
азитромицину, ципрофлоксацину, спектиномицину, бензилпенициллину, тетрациклину и ген-
тамицину с использованием Е-теста (количественный метод определения минимальной инги-
бирующей концентрации антимикробного препарата, действующей против микроорганизма). 
Для всех изолятов был использован β-лактамазный тест. С учетом полученных данных 
даны рекомендации по использованию отдельных антимикробных препаратов при лечении 
гонореи.
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THE RESULTS OF MONITORING 
THE ANTIBACTERIAL RESISTANCE OF N. GONORRHOEAE 

IN THE MOGILEV CITY FOR 2017–2019

The article presents the results of a clinical study conducted in 2018 and 2020 to determine 
the antibiotic resistance indicators for N. gonorrhoea strains in Belarus. One hundred and fourteen 
(114) cultures of N. gonorrhoeae from Mogilev were included in the works: thirty six (36) cultures 
were isolated from patients in 2017, nineteen (19) in 2018 and fifty nine (59) in 2019. All samples 
were obtained from the cervical canal in women or the urethra in men, with an established diagnosis 
of gonorrhea. Men concluded 82 persons equal to 72 %, and women 32 equal 28 %. The average age 
of men was 23.5 (range: 17–44 years), women 23,5 (range: 17–74 years). The susceptibility to ceftriaxone, 
cefixime, azithromycin, ciprofloxacin, spectinomycin, benzylpenicillin, tetracycline and gentamicin 
were determined using the Etest for determination of the minimum inhibitory concentrations. 
Recommendations on the use of certain antimicrobial agents in the treatment of gonorrhea is based 
on data obtained.

Key words: gonorrhea, antimicrobial agents, strains of N. gonorrhoeae, antibiotic resistance, 
medication.
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Гонорея является одной из наиболее рас-
пространенных инфекций, передаваемых 

половым путем, во всем мире [1]. По оцен- 
кам Всемирной организации здравоохранения, 
в 2016 г. было зарегистрировано 86,9 млн но-
вых случаев инфицирования [2]. Гонококковая 
инфекция может проявляться в виде уретрита 
у мужчин, цервицита или уретрита у женщин, 
а также в виде экстрагенитальных форм (глотка, 
прямая кишка, конъюнктива и (редко) систем-
ные проявления) у обоих полов [3].

В Республике Беларусь число зарегистриро-
ванных случаев гонококковой инфекции в 2017 г. 
составило 13,0 случая на 100 тыс. населения. 
Несмотря на стабильное снижение показателей 
заболеваемости (данный показатель в 2005 г. 
составил 63 случая на 100 тыс. населения, 
в 2013 г. – 30 случаев на 100 тыс. населения, 
в 2016 г. – 18,5 случаев на 100 тыс. населе-
ния [4, 5]), вопросы лабораторной диагностики 
и лечения данной ИППП остаются актуальными.

Однако в последние годы во всем мире 
отмечается повышение уровня устойчивости 
N.  gonorrhoeae к широкому спектру антибак- 
териальных лекарственных средств, включая 
препараты первой линии [6]. Рост резистентно-
сти вызывает опасения сокращения вариантов 
эффективного лечения гонококковой инфекции, 
а также появления неизлечимой гонореи [7]. 
В связи с этим ВОЗ разработала «глобальный 
план действий по контролю распространения 
и минимизации антибактериальной резистент-
ности N. gonorrhoeae», одной из стратегий кото-
рого является постоянный мониторинг устойчи-
вости гонококка к существующим антимикроб-
ным препаратам [8].

Цель исследований

Целью данного исследования являлось изу-
чить тенденции в изменении антибиотикорези-
стентности штаммов N. gonorrhoeae, выделен-
ных в г. Могилев (Республика Беларусь) за пе-
риод 2017–2019 гг. 

Материалы и методы

В исследование были включены 114 куль-
тур N.  gonorrhoeae из г. Могилев (Республика 
Беларусь). Из них 36 изолятов культивировано 
в 2017 г., 19 изолятов – в 2018 г. и 59 изоля-

тов – в 2019 г. Все образцы получены из церви-
кального канала у женщин либо уретры у муж-
чин с установленным диагнозом «гонорея».

У мужчин получено 82 изолята (72 %), у жен-
щин – 32 изолята (28  %). Средний (медиана) 
возраст исследуемых составлял 26 (23,5) лет 
для мужчин (диапазон: 17–44 года) и 27 (23,5) лет 
для женщин (диапазон: 17–74 года). 

Все пациенты диагностированы и прошли 
лечение в УЗ «Могилевский областной кожно-
венерологический диспансер». Образцы куль-
тивированы на селективных питательных сре-
дах для выделения N.  gonorrhoeae (шоколад-
ный агар со смесью факторов роста PolyVitex 
и смесью VCAT3). Идентификация выделенных 
культур подтверждалась наличием оксидазной 
активности возбудителя. Оксидазоположитель-
ные культуры исследовались бактериоскопи-
чески для обнаружения типичных по морфоло-
гии и тинкториальным свойствам гонококков 
при окраске по Граму. Видовая идентификация 
проводилась с использованием автоматиче-
ского бактериологического анализатора Vitek 2 
и молекулярно-биологических методов (ПЦР). 
Изоляты сохранялись в специальной жидкой 
среде, содержащей триптиказо-соевый бульон, 
дрожжевой экстракт, агар-агар и лошадиную 
сыворотку, в 1,5–2-миллилитровых пробирках 
в жидком азоте (–196 ºС) или в низкотемпера-
турном морозильнике (–80 ºС), а затем транс-
портировались в сухом льду для дальнейшего 
анализа [9].

Исследование проводилось на базе универ-
ситетского госпиталя Оребро (Швеция), в отде-
лении лабораторной медицины и микробиоло-
гии в коллаборационнном центре ВОЗ по гоно-
рее и другим ИППП. 

Определение чувствительности Neisseriago
norrhoeae к антимикробным препаратам (цеф-
триаксон, цефиксим, азитромицин, спектиноми-
цин, ципрофлоксацин, бензилпенициллин, тетра-
циклин и гентамицин) проводилось с исполь- 
зованием E-теста – количественного метода 
выявления минимальной ингибирующей кон-
центрации антимикробного препарата, действу-
ющей против микроорганизма.

Использовались критерии интерпретации, 
установленные Европейским комитетом по те-
стированию антимикробной чувствительности 
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(www.eucast.org). Результаты Е-теста были интер-
претированы как чувствительные (S), умеренно-
чувствительные (I) и резистентные (R).

Для азитромицина использовали эпиде- 
миологическое ограничение азитромицина 
EUCAST (ECOFF) в 1 мг / л (www.eucast.org/
clinical_breakpoints). 

β-лактамазный тест проведен с использо-
ванием раствора нитроцефина.

Результаты и обсуждение

Значения минимальной ингибирующей кон-
центрации для ряда используемых в лечении 
гонореи антибиотиков представлены в табл. 1.

Результаты антимикробной чувствительности 
гонококковых изолятов учитывалась согласно 
критериям МИК, установленными Европейским 
комитетом по тестированию антимикробной 
чувствительности (табл. 2).

Резистентность in vitro среди изолятов 
2017–19 (n  =  114) была следующей: тетра- 
циклин – 28,1  % (n  =  32); ципрофлоксацин – 
21,1 % (n = 24); цефиксим – 10,5 % (n = 12); 
бензилпенициллин – 6,2 % (n = 7); азитроми-

цин – 1,8 % (n = 2); цефтриаксон – 0 % (n = 0); 
спектиномицин – 0 % (n = 0).

У всех 114 изолятов тест на β-лактамазу 
был отрицательный. Изолятов, устойчивых к цеф-
триаксону и спектиномицину, выявлено не было. 
Уровень резистентности к цефиксиму значи-
тельно снизился с 2017 года, однако средний 
показатель за период наблюдения продолжает 
оставаться на высоком уровне. В целом уров-
ни резистентности к тетрациклину, ципрофлок-
сацину и пенициллину G были относительно 
стабильными.

Стоит отметить, что в январе 2019 года Евро-
пейский комитет по тестированию антимикроб-
ной чувствительности заменил ранее установ-
ленный уровень MIC к азитромицину с диапа-
зона 0,25–0,5 мг/л до 1 мг/л. С пометкой 
«азитромицин всегда используется в сочета-
нии с другим противомикробным препаратом 
и данный уровень MIC > 1 мг/л установлен 
с целью выявления приобретенных механизмов 
резистентности» [10, 11]. Соответственно в Рес
публике Беларусь за период с 2017 по 2019 г. 
выявлено 2 изолята (1,8 %), уровень MIC азитро-

Таблица 1. Значение МИК, установленные Европейским комитетом по тестированию 
антимикробной чувствительности

Антибиотик Код Е-теста
Минимальная ингибирующая концентрация (MIC)

Чувствительный (S) Умеренно чувствительный (I) Резистентный (R)

Бензилпенициллин PG <0,06 mg/L >0,06mg/L – <1mg/L >1 mg/L
Цефиксим IX <0,125 mg/L – >0,125 mg/L
Цефтриаксон TX <0,125 mg/L – >0,125 mg/L
Ципрофлоксацин CI <0,03 mg/L >0,03 mg/L – <0,06 mg/L >0,06 mg/L
Гентамицин GM <4 mg/L >4 mg/L – <16mg/L >16 mg/L
Азитромицин AZ <1mg/L – >1mg/L
Тетрациклин TC <0,5 mg/L >0,5 mg/L – < 1 mg/L >1 mg/L
Спектиномицин SC <64 mg/L – >64 mg/L

Таблица 2. Чувствительность изолятов N. gonorrhoeae 
к антимикробным препаратам (N = 114)

Антибиотик декабрь 2021 
Минск

Минимальная 
ингибирующая 

концентрация (MIC) S-R

Код 
Е-теста

Чувствительный (S) % Умеренно чувствительный (I) % Резистентный (R) %

2017
N = 36

2018
N = 19

2019
N = 59

2017
N = 36

2018
N = 19

2019
N = 59

2017
N = 36

2018
N = 19

2019
N = 59

1. Бензилпенициллин ≤0,06 – >1 PG 52,7 57,9 49,2 6,1 26,3 50,8 11,1 15,8 0
2. Цефиксим <0,125 – >0,12 IX 77,8 84,2 98,3 NA NA NA 22,2 15,8 1,7
3. Цефтриаксон <0,125 – >0,125 TX 100 100 100 NA NA NA 0 0 0
4. Ципрофлоксацин ≤0,03 – >0,06 CI 69,5 63,2 89,8 0 0 0 30,5 36,8 10,2
5. Гентамицин ≤4 – >16 GM 55,6 89,5 86,4 44,6 10,5 13,6 0 0 0
6. Азитромицин ≤1 – >1 AZ 100 100 96,6 NA NA NA 0 0 3,4
7. Тетрациклин ≤0,5 – >1 TC 69,4 67,9 62,7 0 21,05 8,5 30,6 21,05 28,8
8. Спектиномицин ≤64 – >64 SC 100 100 100 NA NA NA 0 0 0
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мицина которых превышал пороговое значе-
ние MIC > 1 мг/л. Для гентамицина (диапазон 
MIC: 4–16 мг /л) не было выявлено устойчивых 
изолятов, однако 22,8  % (n  =  26) имели сни-
женную чувствительность. 

Так как препаратом первой линии, соглас-
но протоколу лечения, является цефтриак- 
сон 1,0 г в/м однократно, мы изучили распре-
деление MIC данного препарата за период 
2017–2019.

Доля изолятов с MIC цефтриаксона 
< 0,002 мг/л составила 61  %, 58 и 48  % 
в 2017, 2018 и 2019 годах соответственно. 
Однако, хотя устойчивость к данному препара-
ту не была выявлена, в целом 2,6  % (8,3  % 
в 2017 г.) имели MIC цефтриаксона 0,125 мг/л, 
что соответствует переходной точке резистент-
ности, установленной EUCAST (www.eucast.org/
clinical_breakpoints). Гонококковые изоляты 
с MIC = 0,125 мг/л к цефтриаксону ранее при-
водили к неудачам в лечении и их можно рас-
сматривать как изоляты со сниженной чувстви-
тельностью к данному препарату [12, 13].

В целом в течение исследовательского пе-
риода 2017–2019 гг. ежегодное распределение 
MIC для цефтриаксона сместилось в сторону 

более низких значений. Однако после сниже-
ния MIC в 2018 г. отмечается тенденция к уве-
личению MIC в 2019 г. (рис. 1).

В результате проведенных исследований 
установлены следующие тенденции в изме- 
нении антибиотикорезистентности штаммов 
N. gonorrhoeae в г. Могилеве:

1. Уровень чувствительности штаммов N. go- 
norrhoeae к цефтриаксону составляет 100  %, 
что позволяет продолжать использовать дан-
ный противомикробный препарат в качестве 
первой линии выбора терапии гонореи.

2. Учитывая высокий уровень чувствитель-
ности N. gonorrhoeae к азитромицину (98,2 %), 
данное ЛС может рассматриваться в качестве 
препарата выбора для ведения пациентов с mixt 
инфекцией либо пациентов, не подвергшихся 
полноценному лабораторному обследованию 
на другие возбудители ИППП. Кроме того, в даль-
нейшем необходимо провести клиническую 
оценку эффективности и безопасности комби-
нации азитромицина и цефтриаксона для лече-
ния неосложненной гонореи, учитывая появле-
ние в литературе информации о клинических 
случаях, свидетельствующих о формировании 
поливалентной резистентности N. gonorrhoeae.

Рисунок 1. Распределение MIC цефтриасона в период 2017–2019 год
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3. В связи с сохранением 100  %-ной чув-
ствительности N. gonorrhoeae к спектиномици-
ну он может использоваться в качестве альтер-
нативного метода лечения, однако данный пре-
парат недоступен для лечения в Республике 
Беларусь. 

4. В соответствии с рекомендациями ВОЗ 
антимикробные препараты должны быть исклю-
чены из руководств по лечению, когда уровни 
резистентности в общей популяции достигают 
5 % [14, 15]. Основываясь на высоких показа-
телях резистентности изолятов N. gonorrhoeae 
к тетрациклину, ципрофлоксацину, бензилпени-
циллину, цефиксиму и гентамицину, рекомен-
дуется пересмотреть действующие стандарты 
противомикробной терапии гонореи. Необходи-
мо отказаться от лечения гонококковой инфек-
ции данными антимикробными препаратами.

5. Учитывая изменения чувствительности 
N. gonorrhoeae к исследуемым препаратам всех 
групп и их MIC, необходимо продолжить мони-
торинг резистентности гонококка, а также по-
стоянно пересматривать рекомендации ее ле-
чения на основании полученных результатов.
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