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Резюме

Метициллинрезистентный золотистый стафилококк (MRSA) — наиболее часто встречающийся мультирезистентный возбудитель 

внутрибольничных инфекций в Европе. Инфекции, связанные с оказанием медицинской помощи, обусловленные MRSA, харак-

теризуются тяжелым течением, эпидемическим распространением, часто заканчиваются летально, сопровождаются значитель-

ным экономическим ущербом. Вопросам профилактики таких заболеваний посвящено много публикаций результатов научных 

исследований. Вместе с тем, разработанные и реализуемые отдельные превентивные меры требуют оценки их эффективности. 

Так, санация назальных носителей MRSA из числа медицинского персонала, как мера в стратегии профилактики, не имеет одно-

значной оценки. 

В статье приведены результаты, проведенного нами мета-анализа с целью оценки эффективности интраназальной деколониза-

ции золотистого стафилококка у медицинского персонала.

В материалы исследования вошли результаты четырех РКИ, установлен суммарный относительный риск (RR = 0,20; [95% ДИ = 

0,06 – 0,66], ̶2 = 22,72; df = 3; p = 0,0001), показана эффективность проведения деколонизации назальных бактерионосителей 

Staphylococcus aureus, снижение частоты носительства и количества источников инфекции среди медицинского персонала в 

течении 6-ти месячного периода с момента ее проведения. 

Ключевые слова: Staphylococcus aureus, метициллинрезистентный золотистый стафилококк (MRSA), назальное носительство, 

медицинский персонал, профилактика инфекций, связанных с оказанием медицинской помощи, деколонизация, мета-анализ, 
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abstract

Methicillin-resistant Staphylococcus aureus (MRSA) is the most common multiresistant agent of hospital acquired infections in Europe. 

Health care-associated infections caused by MRSA described of severe course, epidemic dissemination, often with fatal outcome, 

accompanied by considerable economic damage. The prevention of such diseases is devoted to many publications of research results. 

However, developed and implemented by some preventive measures demanded evaluation of their effectiveness. Thus, the sanitation 

of MRSA nasal carriers among medical staff, as a measure of prevention strategies hasn’t unique estimate. 

In the article presents the results, we conducted a meta-analysis to assess the effectiveness of intranasal decolonization of 

Staphylococcus aureus among medical staff. 
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введение
Устойчивость возбудителей инфекций к анти-

биотикам является во всем мире усугубляющей-
ся проблемой как для здравоохранения в целом, 
так и для каждого медицинского учреждения, со-
провождается увеличением заболеваемости и 
смертности, . Только в странах Европейского Со-
юза, Норвегии и Исландии ежегодно около 25 
тысяч человек умирают от инфекций, вызванных 
резистентными бактериями. Увеличивающиеся 
масштабы резистентности влекут угрозу для ис-
ходов лечения бактериальных инфекций, создают 
серьезный риск при хирургических манипуляциях, 
инвазивных диагностических процедурах, которые 
проводят под профилактической защитой анти-
биотиками [1].

Метициллинрезистентные штаммы Staphylococ-
cus aureus (MRSA) – наиболее часто встречаю-
щийся мультирезистентный возбудитель внутри-
больничных инфекций в Европе. Согласно данным 
Европейского центра по контролю за инфекциями 
(ЕСDС), 170 000 MRSA-инфекций в год, из которых 
около 5 тыс. заканчиваются летально, обусловли-
вают более 1 млн дополнительных койко-дней и 
обходятся европейской системе здравоохранения 
в сумму около 380 млн евро [2].

Известно, что источниками инфекции в меди-
цинских организациях могут быть как пациенты с 
клинически выраженными формами заболеваний, 
вызванных метициллинрезистентными штаммами 
Staphylococcus aureus, так и носители MRSA из чис-
ла медицинского персонала [3 – 6].

По результатам систематического обзора 
127 исследований различных авторов, прове-
денных в России в 2012 – 2013 годах, частота 
носительства среди медицинского персонала ме-
тициллинчувствительных Staphylococcus aureus со-
ставила 23,7% [95% ДИ = 10,7 – 36,7], MRSA – 
4,6% [95% ДИ = 1,0 – 8,2] [7].

В Кемеровской области распространенность 
носительства золотистого стафилококка у ме-
дицинского персонала – 13,62 из 100 обследо-
ванных [95% ДИ = 11,48 – 15,98], носительство 
MRSA встречалось реже – 2,130/00 [95% ДИ = 
0,96 – 7,66] [8].

Известно, что интраназальная колонизация зо-
лотистым стафилококком является фактором ри-
ска возникновения внутрибольничных вспышек 
стафилококковых инфекций (OR = 2,2 [95% ДИ = 
1,4 – 3,6]) [9, 10]. Показано, что наибольшая часто-
та носительства отмечалась у работников отделе-
ний хирургического профиля [11 – 13].

Имеются полученные молекулярно-генетически-
ми и эпидемиологическими методами доказатель-
ства передачи MRSA от медицинского персонала 
пациентам. Медицинский персонал выступал в ка-
честве источника MRSA инфекции в 4 из 17 вспы-
шек. Передача инфекции от персонала доказана в 
93% случаев инфицирования пациентов медицин-
ских учреждений [14, 15].

Непосредственному снижению распространен-
ности носительства и риска экзогенных инфек-
ций, связанных с оказанием медицинской помо-
щи (ИСМП) может способствовать деколонизация 
[14 – 16].

цель работы – ценить эффективность интрана-
зальной деколонизации золотистого стафилококка 
у носителей из числа медицинского персонала.

материалы и методы
Проведен систематический обзор и мета-ана-

лиз научных публикаций, собранных в электрон-
ных архивах и различных базах данных: PubMed 
database, the Cochrane database of systematic 
reviews, Embase, clinicaltrials.gov и других ведущих 
научных журналах России и зарубежья, а также 
размещенных в научной электронной библиотеке 
eLIBRARY.

Стратегия поиска
В систематический обзор и мета-анализ на-

учных публикаций нами включены исследования, 
которые оценивали эффективность назальной де-
колонизаций носителей золотистого стафилококка.

Материалами исследования были научные пу-
бликации, представленные в различных базах 
данных, PubMed database (967 публикаций), the 
Cochrane database of systematic reviews (340), 
Embase (60), clinicaltrials.gov (200), The Lancet 
Infectious Diseases (180), других электронных архи-
вах и ведущих научных журналах России и зарубе-
жья, в том числе размещенных в научной электрон-
ной библиотеке eLIBRARY.

Три исследователя (независимо друг от друга) про-
вели структурированный обзор материалов 1747 
публикаций по ключевым словам из медицинских 
предметных рубрик: назальное носительство золоти-
стого стафилококка; деколонизация интраназального 
стафилококка; метициллинрезистентный золотистый 
стафилококк (MRSA); эррадикация стафилококка; 
эффективность деколонизации стафилококка у меди-
цинского персонала и разные их сочетания.

Исследования включали, если они отвечали 
следующим критериям: рандомизированные кон-

 In the study materials includes the results of four randomized clinical trial, installed total relative risk (RR = 0.20; [95% ДИ = 0.06 – 0.66], 

χ2 = 22.72; df = 3; p = 0.0001),shows the effectiveness of decolonization nasal carriers Staphylococcus aureus, a reduction in the 

frequency of the carrier and the number sources of infection among medical staff within a 6 month period from the date of its holding.

Key word: Staphylococcus aureus, methicillin-resistant Staphylococcus aureus (MRSA), nasal carriers, medical staff, prevention 

of health care-associated infections, decolonization, meta-analysis, systematic review
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тролируемые клинические испытания, когортные 
и исследования типа «случай-контроль», которые 
оценивали эффективность деколонизации стафи-
лококка у медицинского персонала. Научные пу-
бликации включались независимо от полученных 
результатов и места расположения на воронкоо-
бразной диаграмме. Рассматривались работы, опу-
бликованные с 1994 по октябрь 2015 года.

Мы исключили: тематические доклады, ком-
ментарии, рекомендации, редакционные статьи, 
результаты одномоментных поперечных скринин-
говых исследований, математического моделиро-
вания, промежуточные исследования. Кроме того, 
мы исключили квазиэкспериментальные исследо-
вания; исследования, организованные без групп 
сравнения, с участием одной и той же группы боль-
ных; публикации, содержавшие недостаточное 
количество расчетных данных; повторяющиеся 
в различных источниках; исследования, которые 
оценивали эффективность назальной деколониза-
ции Staphylococcus aureus у пациентов.

Для минимизации ошибок, обусловленных 
предвзятостью исследователей, данные из каждой 
публикации извлекали два из трех независимых 
рецензентов, третьим независимым лицом данные 
сравнивались. Третий автор рассмотрел все проти-
воречивые оценки и с двумя независимыми рецен-
зентами были урегулированы разногласия путем 
консенсуса.

В процессе поиска из рассмотренных 1747 на-
учных публикаций по теме, критериям включения 
соответствовали 10. Затем, использовав критерии 
исключения, отобраны 4 публикации результатов 
рандомизированных плацебо-контролируемых кли-
нических исследований.

Анализ проводился по результатам исследова-
ний, полученным спустя 6 месяцев после прове-
денной деколонизации.

Статистический анализ
Для расчетов, оформления, статистической об-

работки материалов нами использованы персо-
нальные компьютеры, оснащенные операционной 
системой Windows 8.1, прикладными программны-
ми продуктами фирмы Microsoft: Word, Excel, а так-

же программами Review Manager (version 5.3.1), 
WinPEPI (version 11.18).

Гетерогенность полученных данных оценива-
лась с помощью тестов на однородность: Cochran Q 
(22,72) и I2 тест (87%), которые характеризует долю 
общей вариации в исследовании. Ввиду неодно-
родности отобранных рандомизированных клини-
ческих исследований для проведения мета-анализа 
выбрана модель Ментела–Хензела для случайных 
эффектов. Предпочтение методу отдано, поскольку 
он позволяет оценить: данные, представленные в 
четырехпольных таблицах, отношения шансов, про-
верять как общую степень значимости исследова-
ний, так и рассматривать каждое исследование как 
отдельную страту. Для оценки вероятности смеще-
ния результатов, нами выполнен анализ воронкоо-
бразной диаграммы.

Проводились расчеты стандартного отклоне-
ния для натурального логарифма относительного 
риска, относительный риск (RR) как для каждого 
отдельного исследования, так и обобщенный пока-
затель для результатов отобранных исследований, 
95% доверительные интервалы к ним (95% ДИ). 
Критический уровень значимости при проверке 
статистических гипотез принимался равным 0,05 
(табл. 1).

результаты и обсуждение
Для мета-анализа, посвященного оценке эф-

фективности деколонизации интраназального 
носительства золотистого стафилококка у меди-
цинского персонала, нами были использованы 
результаты отобранных четырех рандомизирован-
ных плацебо-контролируемых клинических иссле-
дований, опубликованные авторами разных стран 
[17 – 20]. Общая численность экспериментальной 
группы составила 837 человек, контрольной – 
883 человека. В двух из 4 исследований в качестве 
препарата для деколонизации использовали мазь 
с мупироцином кальция, в одном исследовании – 
мупироцин и хлоргексидин, в одном исследова-
нии – антисептик на спиртовой основе.

В 1994 году проведено исследование продол-
жительности эффекта однократного применения 
мупироцина кальция интраназально для снижения 

Таблица 1. 
Результаты мета-анализа оценки эффективности деколонизации назального Staphylococcus aureus 
у медицинского персонала

Исследование
опытная группа 

N\n
Контрольная группа

N\n
Вес, %

относительный 
риск [95% ДИ]

Steed L., et al. 2014 [17] 5/34 31/34 20,9 0,40 [0,00 – 0,08]

Doebbeling BN., et al. 1994 [18] 2/20 6/19 18,7 0,24 [0,04 – 1,39]

Schora DM., et al. 2014 [19] 83/715 136/762 31,6 0,60 [0,45 – 0,81]

Fernandez C., et al. 1995 [20] 32/68 49/68 28,8 0,34 [0,17 – 0,70]

Всего: 122/837 222/883 100 0,20 [0,06 – 0,66]

Примечание: n – мощность выборки; N – количество случаев в опытной и контрольной группе.
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колонизации носа MRSA. Испытуемые – 68 здоро-
вых медицинских работников с назальным носи-
тельством MRSA. Культуры были получены от всех 
испытуемых спустя 6 и 12 месяцев после лечения 
в опытной группе или использования плацебо – 
в контрольной. Через 6 месяцев, интраназальное 
носительство фиксировалось у 48% пролеченных, 
против 72% лиц из группы контроля. Через 1 год 
после проведения терапии доля интраназальных 
носителей составила 53 и 76% соответственно. 
Однократный 5-дневный курс лечения мупироци-
ном был эффективным для деколонизации при ин-
траназальном носительстве MRSA в течение срока 
до 1 года [17].

В 1995 году в Испании для оценки эффективно-
сти мази мупироцин кальция с целью деколониза-
ции от MRSA полости носа у носителей проведено 
двойное слепое рандомизированное плацебо-кон-
тролируемое исследование, в котором приняли 
участие 68 медицинских работников. Содержимое 
носа было исследовано у пациентов непосред-
ственно перед началом лечения и затем ежемесяч-
но в течение 6 месяцев после лечения. Через 6 ме-
сяцев частота колонизации штаммами золотистого 
стафилококка, которые были выделены до начала 
лечения снизилась на 67% [18].

В 2014 году в США проведено исследование, 
посвященное вопросу снижения частоты назаль-
ного носительства стафилококка среди медицин-
ских работников, в котором оценивалась эффек-
тивность носовой деколонизации антисептиком 
на спиртовой основе. Добровольцы набраны из 
медсестер и технического персонала операцион-
ных, отделений ухода за больными в больнице при 
Медицинском университете Южной Каролины. Ле-
чение проводилось 3 раза в день, в группе вмеша-

тельства – антисептическим препаратом, в группе 
контроля использовали плацебо. Период исследо-
вания состоял из одного 10-часового рабочего дня, 
в течение которого проводился отбор образцов 
проб содержимого носа перед началом лечения и 
в конце рабочего дня. Количество бактериальных 
колониеобразующих единиц золотистого стафило-
кокка снизилось на 91%, а всей бактериальной 
флоры – на 71% (р < 0,001) [19].

D.M. Schora, S. Boehm, S. Das с соавторами 
в 2014 году опубликовали результаты использо-
вания количественной полимеразной цепной ре-
акции и деколонизации интраназальных носите-
лей MRSA – медицинских сестер и сотрудников, 
осуществляющих уход за больными мупироцином 
и хлоргексидином. Колонизация MRSA контроли-
ровалась с помощью ПЦР тестирования каждые 
6 месяцев. Перед началом лечения доля носителей 
составила 16,64%, в течение первого года иссле-
дования произошло снижение до 11,61% в группе 
лечения (р = 0,028), тогда как в группе контроля 
доля носителей осталась неизменной по сравне-
нию с исходным уровнем (17,85%; р = 0,613) [20].

Мощность исследований, включенных в мета-
анализ существенно отличалась, тест на гетеро-
генность составил: Q = 22,72; I2 = 87% (> 50%) 
при df = 3; р = 0,0001, что свидетельствовало о 
низкой степени гомогенности полученных данных. 
При построении воронкообразной диаграммы три 
из четырех исследований оказались в пределах 
границ воронки. Несмотря на то, что в одном из 
них вероятность систематической ошибки была 
выше, экспертами единогласно принято решение 
включить его результаты в мета-анализ, чтобы 
максимально нивелировать предвзятость в вопро-
се отбора исследований (рис. 1).

Рисунок 1. 
Воронкообразная диаграмма четырех исследований, включенных в мета-анализ
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Полученный при выполнении мета-анали-
за обобщенный показатель относительного 
риска результатов отобранных исследований 
(RR = 0,20; [95% ДИ = 0,06 – 0,66], χ2 = 22,72; 
df = 3; p = 0,0001) позволяет утверждать об 
эффективности проведения деколонизации на-
зальных бактерионосителей Staphylococcus 
aureus, снижении частоты носительства и со-
ответственно, количества источников инфекции 
среди медицинского персонала в течении 6-ти 
месячного периода с момента ее проведения 
(рис. 2).

Однако ни в одном из исследований, соответ-
ствующих критериям отбора, не оценивалось вли-
яние интраназальной деколонизации золотисто-
го стафилококка у медицинского персонала на 

уровень заболеваемости ИСМП, обусловленных 
Staphylococcus aureus.

выводы
Выполненный систематический обзор и мета-

анализ результатов четырех рандомизированных 
плацебо-контролируемых клинических исследова-
ний показывают эффективность деколонизации 
Staphylococcus aureus у назальных носителей сре-
ди медицинского персонала на протяжении шести 
месяцев с момента санации.

Таким образом, интраназальная деколонизация 
Staphylococcus aureus у медицинского персонала, по-
видимому, может быть использована как мера про-
филактики ИСМП, обусловленных золотистым стафи-
лококком, что требует дальнейшего изучения.

Рисунок 2. 
Результаты мета-анализа эффективности интраназальной деколонизации Staphylococcus aureus у носителей из 
числа медицинского персонала
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ИнфорМАцИя  Воз

Несмотря на значительные усилия по борьбе  
с туберкулезом (ТБ), предпринимаемые в Грен-
ландии, начиная с 1990-х годов число случаев ТБ  
в стране неуклонно растет. В 2014 году показа-
тель заболеваемости ТБ составлял 200 на 100 тыс. 
населения, тогда как в 53 странах Европейского 
региона ВОЗ – 37, а в  Дании – 7 на 100 тыс. 
населения. В отличие от Гренландии показатель 
заболеваемости ТБ в Европейском регионе ВОЗ  
с 2010 года  сокращается в среднем на 5,2% в год 
– самые быстрые темпы снижения в мире.

Еще большую озабоченность вызывает тот 
факт, что в последние годы 21% зарегистриро-
ванных случаев активной формы ТБ в Гренландии 
имел место среди детей и молодых людей. У детей 
ТБ диагностируется через довольно ограниченный 
период времени, тогда как взрослые могут быть 
носителями этой инфекции на протяжении не-
скольких лет и при этом у них не будут развиваться 
симптомы ТБ. Соответственно, наличие в стране 
большого числа инфицированных детей свидетель-
ствует об активном распространении данного за-
болевания.

Предыдущие исследования показали, что на раз-
витие эпидемии ТБ в Гренландии влияют несколько 
медицинских и социальных факторов. Как и в других 
странах, риск развития ТБ намного выше у людей, 
принадлежащих к менее обеспеченным категориям 
населения. В группу риска по ТБ входят также: жи-
тели маленьких деревень, где нет водопроводной 
воды, ванн или туалетов со смывом; безработные; 
лица, употребляющие табак и алкоголь в количе-
стве, превышающем среднюю норму. 

Имеются свидетельства все большего распро-
странения данного заболевания в городах. Бездо-
мность может в значительной степени затруднять 
соблюдение режима долгосрочного лечения ТБ.

По просьбе Минздрава Гренландии группа экс-
пертов из ЕРБ ВОЗ, Датской ассоциации по здо-
ровью легких и Государственного института сыво-
роток Дании прибыли на остров с визитом, чтобы 
оценить эффективность предпринимаемых страной 
усилий, направленных на борьбу с ростом числа 
случаев ТБ.

Источник: http://www.euro.who.int/
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