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Резюме

Поширені дерматози характеризуються частим рецидивуванням і ускладнюються приєднанням вторинної інфекції, нерідко ре-
зистентної до традиційної антибактеріальної терапії. На сьогодні є актуальною розробка топічного препарату, який не вико-
ристовувався б системно.

Мета роботи – ​дослідження антибактеріальної активності мазі мупіроцину на полірезистентних клінічних штамах S. aureus, ви-
лучених від хворих на поширені дерматози.

Матеріали та методи. Визначали спектр чутливості до антибактеріальних препаратів з використанням 142 штамів S. aureus, 
вилучених з уражених ділянок шкіри хворих на поширені дерматози. Для визначення антибактеріальної дії мазі з мупіроцином 
щодо 49 штамів S. aureus використовували метод дифузії в агар (метод колодязів). 

Результати та обговорення. Встановлено, що мупіроцин активно пригнічував ріст як штамів MRSA, так і MSSA. Із 49  дослі-
джених штамів не було виявлено жодного резистентного до мупіроцину. 

Висновки. Мазь Бактопік, що містить мупіроцин, виявляє високоефективну антибактеріальну дію щодо клінічних полірезис-
тентних штамів S. aureus (зокрема штамів MRSA), що дає змогу рекомендувати її застосування для зовнішньої терапії мікроб-
них ускладнень поширених дерматозів. 
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Вступ
Останніми роками спостерігається тенденція 

до важчого клінічного перебігу поширених дермато-
зів зі збільшенням площі ураження шкіри, торпідністю 
до лікування, формуванням схильності до хронізації па-
тологічного процесу з розвитком важких ускладнень, 
що, зі свого боку, погіршує якість життя пацієнтів і стає 
причиною їх тривалої непрацездатності. 

Характерною рисою алергічних дерматозів, крім по-
ширеного ураження шкіри й високої активності шкір-
ного процесу, є приєднання вторинної інфекції, що 
є найчастішим ускладненням цих захворювань і пов’я-
зане зі зниженням протимікробної резистентності по-
верхні шкіри. Особливу роль у цьому відіграють су-
перантигени Staphylococcus aureus, його екзотоксини, 
здатні спричинювати загострення і підтримувати за-
пальний процес у шкірі [6, 8, 16].

Основним принципом терапії поширених дермато-
зів є комплексний вплив на організм з урахуванням 
гостроти, характеру, локалізації патологічного про-
цесу, тривалості захворювання, попереднього ліку-
вання і його ефективності, віку пацієнта та наявності 

супутньої патології. Лікування базується на алго-
ритмі диференційованого призначення комплексної 
терапії відповідно до нозологічної форми алергодер-
матозу, характеру клінічних проявів, даних діагнос-
тики і раціонального використання зовнішніх форм 
препаратів, що дасть змогу підвищити ефективність 
терапії в період загострення, уникнути небажаних 
ефектів, зменшити системне фармакологічне наван-
таження, досягти стійкої, тривалої ремісії захворю-
вання і значно поліпшити якість життя таких паці-
єнтів [5, 6].

Терапія інфекційних уражень ускладнена через на-
ростаючу резистентність основних збудників піодер-
мії – ​S. aureus і S. epidermidis [7, 19]. Частота викори-
стання антибіотиків, а нерідко і зловживання ними, у 
медицині, ветеринарії і сільському господарстві за ос-
танні кілька десятиліть зросла. Безконтрольне застосу-
вання зовнішніх антибактеріальних препаратів (АБП), 
чутливість до яких втрачена, зупиняє процес санації 
інфекції і сприяє селекції резистентної флори. Одним 
із чинників патогенності мікроорганізмів є резистент-
ність до АБП. 
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Антибіотикорезистентність основних збудників ін-
фекційних захворювань є однією з найбільших проблем 
сучасної медицини. Швидкість, з якою формується і по-
ширюється стійкість мікроорганізмів до АБП, вражає. 
Препарати, які ще кілька років тому були ефективними, 
сьогодні втрачають свої позиції, а їхнє використання ви-
мушено обмежується. Згідно з даними ВООЗ, швидке 
підвищення стійкості мікроорганізмів до АБП загрожує 
підірвати основи охорони здоров’я, створені медичною 
наукою протягом останніх 50 років [2, 14]. 

Відомо, що представники роду Staphylococcus харак-
теризуються високим рівнем природної чутливості 
до АБП (бета-лактамів, аміноглікозидів, фторхіноло-
нів, макролідів, лінкозамідів, глікопептидів, рифам-
піцину тощо). Проте в низці випадків лікування ста-
філококової інфекції стає серйозною проблемою, яку 
пов’язують із формуванням стійкості до АБП. В умо-
вах сучасних методів боротьби зі стафілококовою ін-
фекцією ця проблема постає досить гостро. 

Останніми роками значення S. aureus зросло 
не стільки внаслідок його широкої поширеності, як зав-
дяки швидкому поширенню штамів, полірезистентних 
до більшості АБП. Найбільше за таких умов лікарів-клі-
ніцистів турбують метицилінрезистентні штами S. au-
reus, які все частіше провокують виникнення мікробних 
ускладнень. Сприяє цьому також зниження загального 
і місцевого імунітету в пацієнтів [14, 15].

У дослідженнях, проведених закордонними авто-
рами, показано, що ключовим компонентом у лікуванні 
шкірних інфекцій легкого і помірного ступеня тяж-
кості є застосування топічних антибіотиків, а не пре-
паратів для системного лікування, оскільки вони мак-
симізують ефективні дози в місці інфекції, мінімізуючи 
системні побічні ефекти ліків. Крім того, ідеальний міс-
цевий антибіотик має бути селективним (зводячи, та-
ким чином, до мінімуму перехресну резистентність), 
мати слабкий потенціал сенсибілізації, ефективно про-
никати в шкіру, досягати адекватних локальних доз 
у місці зараження і, нарешті, бути доступним в різних 
складах, що відповідатимуть перевагам і потребам па-
цієнтів [20, 21].

Проблема розробки топічного АБП, який би не ви-
користовувався системно і не був хімічно спорідненим 
із системними антибіотиками, виникла давно і доте-
пер є актуальною. У 1867 р. вперше при відкритому пе-
реломі кістки з лікувальною метою була використана 
аплікація карболової кислоти. У 1887 р. була вияв-
лена антимікробна активність Pseudomonas fluorescens, 
і тільки в 60-ті роки ХХ ст. була виділена й очищена 
з культури NCIB10586 монокарбохінова кислота, наз-
вана псевдомонієвою. Суміш кількох метаболітів із по-
дібною хімічною структурою й антимікробним спек-
тром отримала назву Pseudomonaceae, а британський 
фармакопейний комітет і ВООЗ присвоїли отриманій 
речовині генеричну назву мупіроцин [22].

Мупіроцин – ​це місцевий антибіотик, який пред-
ставляє власну фармакологічну групу АБП. Він має 
унікальні хімічну будову і механізм дії, які відрізня-
ють його від інших відомих антимікробних речовин. 
Мупіроцин містить бічний ланцюг із короткої жирної 
кислоти, з’єднаний ефірним зв’язком з монієвою кис-
лотою, термінальна частина якого структурно схожа 
на амінокислоту ізолейцин. Зв’язуючись із фермен-
том ізолейцил-тРНК-синтетазою (ІС), мупіроцин 

блокує утворення з відповідної амінокислоти і тРНК 
комплексу ізолейцил-тРНК. Нещодавно було пока-
зано, що мупіроцин зв’язується з ІС поблизу АТФ-
зв’язувальної ділянки. На  підставі цього зроблено 
припущення, що його структура схожа не  лише на 
таку ізолейцину, а й АТФ, будучи аналогом ізолей-
циладенілату. Таким чином, антибактеріальна дія 
мупіроцину полягає в порушенні синтезу РНК і біл-
ків у клітинах бактерій [18].

При використанні мінімальних інгібувальних кон-
центрацій (МІК) мупіроцин демонструє бактеріоста-
тичну дію, тоді як при місцевому застосуванні у резуль-
таті створення дуже високої концентрації препарату 
впродовж 24–36 год розвивається бактерицидний ефект 
(20000 мг/л). Мупіроцин має високу активність in vi-
tro як щодо метицилінрезистентних S. aureus (MRSA), 
так і штамів, стійких до інших АБП (аміноглікозидів, 
макролідів, лінкозамідів, фузидієвої кислоти, хлорам-
феніколу), а також щодо стрептококів. Водночас важли-
вою особливістю мупіроцину є низька активність проти 
представників нормальної мікрофлори шкіри, дослі-
джена in vitro. До сьогодні не описано перехресної ре-
зистентності мупіроцину з іншими АБП [13].

Показаннями до застосування мупіроцину є місцеве 
лікування первинних інфекцій шкіри (імпетиго, фолі-
куліт, фурункул, ектима тощо) і вторинно інфікованих 
дерматозів, ерадикація носійства в носовій порожнині 
й на шкірі S. aureus, зокрема MRSA, а також профілак-
тика катетер-асоційованої інфекції [17].

Мета: дослідження антибактеріальної активності 
мазі, що містить мупіроцин, на полірезистентних клі-
нічних штамах S. aureus, вилучених від хворих на по-
ширені дерматози.

Матеріали та методи дослідження
У дослідження було включено 142 штами S. aureus, 

вилучені з уражених ділянок шкіри хворих на поши-
рені дерматози. Попередню ідентифікацію збудника 
і визначення чутливості до АБП різних хімічних груп 
проводили за допомогою стандартних методів на під-
ставі морфологічних, культуральних та біохімічних 
властивостей [11, 12]. Контроль якості методики ви-
значення чутливості мікроорганізмів до антибіотиків, 
якості використовуваних реагентів (поживні середо-
вища й диски з антибіотиками) проводили із засто-
суванням контрольних штамів Американської колек-
ції типових культур (АТСС): S. aureus АТСС 25923, 
Е. соli АТСС 25922, P. аeruginosa АТСС 27853, E. fae-
calis АТСС 29212.

Для визначення антибактеріальної дії мазі Бактопік, 
що містить мупіроцин, використовували метод дифу-
зії в агар (метод колодязів) за методичними рекомен-
даціями [1, 10]. Кожен дослід повторювали шість разів. 
Отримані результати обробляли за допомогою мето-
дів варіаційної статистики. Достовірність отриманих 
результатів визначали за критерієм Стьюдента (при 
р ≤ 0,05) [3].

Ефективність препарату і чутливість до нього клі-
нічних штамів S. аureus оцінювали за такими критері-
ями [4, 10]:
•	 відсутність зон затримки росту: неефективність і не-

чутливість;
•	 діаметри зон до 15 мм: низькі ефективність і чутли-

вість;
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•	 діаметри зон від 15 до 25 мм: ефективність і чутли-
вість;

•	 діаметр зон більше 25 мм: високі ефективність і чут-
ливість.

Результати та їх обговорення
Провідним принципом у лікуванні хворих із мікроб-

ними ускладненнями, спричиненими S. аureus, є раціо
нальний підбір дієвої антибактеріальної терапії, що 
сприяє успішній елімінації патогену і запобігає на-
ступній селекції резистентної флори [9]. На першому 
етапі дослідження було проведено вивчення чутливо-
сті клінічних штамів S. aureus, вилучених з осередків 
ураження хворих на поширені дерматози, до сучасних 
АБП для визначення наявних полірезистентних шта-
мів. Проведення означених досліджень пов’язано з тим, 
що S. aureus є домінантним мікроорганізмом за часто-
тою вилучення з осередків ураження хворих на алер-
годерматози і найпатогеннішим представником роду. 
Отримані дані наведено на рисунку 1.

При аналізі даних щодо резистентності клінічних 
штамів S. aureus, вилучених з  осередків ураження, 
до АБП різних хімічних груп (див. рисунок 1), звертає 
на себе увагу виявлення 85,2% штамів, резистентних 
до пеніциліну, при цьому 26,7% з них становили так 
звані MRSA-штами, наявність яких унеможливлює при-
значення хворому будь-яких β-лактамних антибіотиків. 
Ізольовані штами продемонстрували помірну резис-
тентність до тетрациклінів, аміноглікозидів, фторхіно-
лонів та лінкозамідів (​47,9; 43,7; 31,7 і 27,5% відповідно) 
і досить високу – до макролідів (​до 62,0%). 

Крім того, у структурі антибіотикорезистентності 
виявлено ванкоміцин-стійкі штами – ​4,2%, що свід-
чить про підвищення агресивного потенціалу отри-
маних збудників. Показники чутливості вилучених 
патогенів були найвищими до препаратів фузидіє-
вої кислоти й оксазолідинонів (у дослідженні визна-
чали чутливість до лінезоліду) – ​92,3 і 93,7% штамів 
відповідно. 

Відомо, що застосування одного класу АБП може 
збільшувати ризик розвитку резистентності до іншого 
класу, тому на наступному етапі дослідження було 
здійснено комплексну оцінку резистентності вилучених 
штамів S. aureus з урахуванням поширеності полірезис-
тентних штамів. На підставі проведеного моніторингу 
виявлено 54,2% MDR-штамів (з множинною лікар-
ською резистентністю) і 4,9% XDR-штамів (з широ-
кою лікарською резистентністю). Суттєве значення має 
повна відсутність PDR-штамів, тобто мікроорганізмів, 

резистентних абсолютно до всіх відомих класів анти-
біотиків.

Застосування зовнішніх засобів для лікування бакте-
ріальних інфекцій шкіри й ускладнених неінфекційних 
дерматозів має низку переваг. Воно дає унікальну мож-
ливість безпосередньо впливати на осередок ураження. 
У такому випадку максимальний інтенсивний вплив 
сконцентровано саме в осередку ураження, а системна 
дія препарату є незначною, що зводить до мінімуму 
побічні ефекти терапії. Також при лікуванні засобами 
зовнішньої терапії можна використовувати препарати 
з різним механізмом дії, що забезпечує ефективність 
лікування [9]. 

Таким критеріям відповідає мазь із мупіроцином, 
тому на наступному етапі було проведено визначення 
чутливості клінічних штамів S. aureus до означеного лі-
карського засобу. Для проведення цього етапу дослід
ження було відібрано 49 клінічних штамів збудника, 
для контролю використовували S. aureus АТСС 25923.

На рисунку 2 наведено зони затримки росту при ви-
значенні антибактеріальної дії мазі з мупіроцином із ви-
користанням методу дифузії в агар (метод колодязів).

Як видно з рисунку 2, а і б, мупіроцин активно при-
гнічував ріст як штамів MRSA, так і MSSA. Відсутність 
росту стафілококів навколо колодязів, де внесено мупі-
роцин, спостерігали в 3 нижніх сегментах чашки Петрі. 
Штами  виявилися високочутливими до  препарату, 
який проявив високоефективну дію (зони затримки 
росту більше 25 мм). Антистафілококова активність 
добре помітна в порівнянні з негативним контролем 
(вазелінова олія), що розташований у верхній частині 
чашки Петрі.

Дослідження було проведено для 21 штаму MRSA 
і 28  штамів MSSA у 6 дослідах, результати яких під-
сумовані й оброблені за допомогою методів варіаційної 
статистики. Отримані дані наведені в таблиці.

Як видно з даних, наведених у таблиці, за оціноч-
ними критеріями було встановлено, що досліджений 
препарат виявив високу ефективність проти всіх шта-
мів стафілококів. Діапазон зон затримки росту стафі-
лококів коливався від 37,7±1,3 мм до 52,5±3,5 мм для 
MRSA і від 34,0±1,2 мм до 57,0±3,2 мм для MSSA. 
Середній діаметр зон затримки росту для шта-
мів MRSA досяг 43,6±0,7 мм, а для штамів MSSA – ​
44,1±0,9 мм. Для контрольного штаму S. aureus АТСС 
25923 показник дорівнював 44,7±1,3 мм. 

Середній діаметр зон затримки росту досліджених 
штамів перевищував контрольний оціночний показ-
ник майже в 1,7 раза, що підтверджує високоефективну 

Рис. 1. Показники резистентності штамів S. aureus, ізольованих з уражених ділянок шкіри хворих на алергодерматози (n=142)
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Таблиця. Зони пригнічення росту клінічних штамів S. aureus при визначенні антибактеріальної 
дії мазі з мупіроцином із використанням методу дифузії в агар

MRSA MSSA S. aureus АТСС 25923

Клінічний штам
Діаметри зон 

затримки росту, мм 
(М±m), при n=6*

Клінічний штам
Діаметри зон 

затримки росту, мм 
(М±m), при n=6*

Діаметри зон 
затримки росту, мм 

(М±m), при n=6*

98о 40,3±0,7 981 38,3±2,6 44,7±1,3

98к 41,7±0,9 982 45,0±1,4

167 42,8±4,6 886о 48,0±1,2

1230 42,0±1,2 562 40,7±0,7

664о 44,7±2,9 1299 49,2±1,8

662о 43,0±5,7 1111 43,3±3,3

886к 44,2±1,2 673 46,3±2,7

505 37,7±1,3 515 42,1±1,9

727о 50,0±2,8 535 39,7±0,9

301 41,0±2,0 443 39,3±0,7

300 42,8±2,4 591 44,3±2,7

44 45,0±1,6 369 41,0±2,6

511 46,5±2,5 790 42,5±2,5

457 41,0±0,9 337 44,5±1,5

2195 38,5±0,8 447 42,0±2,3

251 52,5±3,5 1104 48,5±2,5

408 41,3±1,3 489 57,0±3,2

Л1 46,0±1,2 1424 39,0±1,9

1016 45,3±2,7 951 47,0±2,8

223 45,0±2,6 858 46,3±2,9

66 44,3±1,8 636 41,7±1,9

595 42,3±2,3

953 48,7±1,7

425 43,0±1,4

819 34,0±1,2

572 40,0±2,4

489 51,7±1,7

1000 50,7±3,3

Примітка: * n=6 – ​кількість повторених дослідів для кожного клінічного штаму збудника.

а б

Рис. 2. Визначення чутливості клінічного штаму MRSA (а) і MSSA (б) до мазі Бактопік, що містить мупіроцин
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антибактеріальну дію Бактопіку, що містить мупіро-
цин. Препарат активно діяв проти всіх досліджених 
полірезистентних штамів, вилучених від хворих, а та-
кож контрольного штаму S. aureus АТСС 25923. 

У дослідженні не було виявлено жодного резистент-
ного клінічного штаму, навпаки, усі штами проявили 
високу чутливість до дії мупіроцину. Отже, отримані 
дані дають змогу рекомендувати Бактопік, що містить 
мупіроцин, як топічний АБП для зовнішньої терапії 
шкірних патологій.

Таким чином, застосування мупіроцину для тера-
пії мікробних ускладнень поширених дерматозів, що 
заснована на алгоритмі диференційованого призна-
чення зовнішньої терапії відповідно до нозологіч-
ної форми дерматозу, характеру клінічних проявів 
та даних діагностики, тобто раціональному адекват-
ному використанні у складі комплексного лікування 

зовнішніх форм препаратів, дасть змогу підвищити 
ефективність терапії в період загострення, уникнути 
небажаних ефектів, зменшити системне фармаколо-
гічне навантаження, досягти стійкої, тривалої ремісії 
захворювання і значно поліпшити якість життя та-
ких пацієнтів.

Висновки
Мазь Бактопік, що містить мупіроцин, виявляє ви-

сокоефективну антибактеріальну дію щодо клінічних 
полірезистентних штамів S. aureus (зокрема штамів 
MRSA), що дає змогу рекомендувати її застосування 
для зовнішньої терапії мікробних ускладнень поши-
рених дерматозів. Враховуючи вищезазначені дані, 
мупіроцин претендує на  місце в  стандартах ліку-
вання як АБП для зовнішнього застосування пер-
шого ряду.
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ИССЛЕДОВАНИЕ АНТИБАКТЕРИАЛЬНОЙ АКТИВНОСТИ МАЗИ С МУПИРОЦИНОМ 
НА ПОЛИРЕЗИСТЕНТНЫХ КЛИНИЧЕСКИХ ШТАММАХ S. AUREUS, ПОЛУЧЕННЫХ 

ОТ БОЛЬНЫХ С РАСПРОСТРАНЕННЫМИ ДЕРМАТОЗАМИ

Я.Ф. Кутасевич, С.К. Джораева, О.И. Олейник, В.В. Гончаренко, Н.В. Соболь, 
Е.В. Щеголева, Е.К. Иванцова, А.Р. Бабута, О.В. Пугачева

ГУ «Институт дерматологии и венерологии НАМН Украины»

Резюме
Распространенные дерматозы характеризуются частым рецидивированием и усложняются присоединением вторичной ин-
фекции, зачастую резистентной к традиционной антибактериальной терапии. На сегодняшний день является актуальной раз-
работка топического препарата, который не использовался бы системно.

Цель работы – ​исследование антибактериальной активности мази c мупироцином на полирезистентных клинических штам-
мах S. aureus, полученных от больных с распространенными дерматозами.

Материалы и методы. Определение спектра чувствительности к антибактериальным препаратам 142 штаммов, выделенных 
с пораженных участков кожи больных с распространенными дерматозами. Для определения антибактериального действия 
мази с мупироцином в отношении 49 штаммов S. aureus использовали метод диффузии в агар (метод колодцев).

Результаты и обсуждение. Установлено, что мупироцин активно подавлял рост как штаммов MRSA, так и MSSA. Из 49 изу-
ченных штаммов не было выявлено ни одного резистентного к мупироцину.

Выводы. Мазь Бактопик, содержащая мупироцин, оказывает высокоэффективное антибактериальное действие на клиниче-
ские полирезистентные штаммы S. aureus (в т.ч. MRSA), что позволяет рекомендовать ее в качестве наружной терапии ми-
кробных осложнений распространенных дерматозов.

Ключевые слова: клинические штаммы S. aureus, антибиотикорезистентность, наружная терапия, антибактериальная тера-
пия, мупироцин.

STUDY OF ANTIBACTERIAL ACTIVITY OF OINTMENT WITH MUPIROCIN ON POLYRESISTENT 
CLINICAL STRAINS S. AUREUS, ISOLATED FROM PATIENTS WITH DISSEMINATED 

DERMATOSIS

Ya.F. Kutasevych, S.K. Dzhoraeva, O.I. Oliinyk, V.V. Goncharenko, N.V. Sobol, 
O.V. Shchogoleva, О.K. Ivantsova, A.R. Babuta, O.V. Pugachova

SE «Institute of Dermatology and Venereology of NAMS of Ukraine»

Abstract
Disseminated dermatoses are characterized by frequent recurrence and are complicated by the accession of a secondary infection, often 
resistant to traditional antibacterial therapy. The development of a topical drug that would not be used systematically is relevant today.

The objective of the work: study of the antibacterial activity of mupirocin ointment on multidrug-resistant clinical strains of S. aureus, 
isolated from patients with disseminated dermatoses.

Materials and methods. 142 strains of S. aureus extracted from the affected areas of the skin of patients with disseminated derma-
toses were studied to determine the spectrum of sensitivity to antibacterial drugs. The method of diffusion into agar (method of wells) 
was used to determine the antibacterial action of the ointment with mupirocin for 49 strains of S. aureus.

Results and discussion. It was found that mupirocin actively inhibited the growth of both MRSA and MSSA strains. Among the 49 
strains studied, no mupirocin resistant was found.

Conclusions. Ointment Bactopic with mupirocin is highly effective on clinical strains of S. aureus (including MRSA strains), wich al-
lows us to recommend it as an external therapy for microbial complications of disseminated dermatoses
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