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Резюме

В обзоре представлены данные последних лет о распространенности и видах  Clostridium diffi  cile-инфекции, о цирку-
ляции микроорганизма в окружающей среде и человеческой популяции, об особенностях взаимодействия с нор-
мальной микрофлорой желудочно-кишечного тракта человека, что позволят по-новому взглянуть на эпидемиоло-
гию заболеваний, вызываемых этим микроорганизмом, повысить эффективность профилактических мероприятий, 
качественно улучшить результаты лечения.
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Summary

The review presents recent data on the prevalence and types of Clostridium diffi  cile infection, about the circulation of the 
microorganism in the environment and the human population, the peculiarities of interaction with the normal microfl ora 
of the gastrointestinal tract that will allow for a fresh look at the epidemiology of diseases caused by this microorganism, to 
enhance the eff ectiveness of preventive interventions, to improve treatment outcomes.
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Clostridium diffi  cile (Cd) с полным правом может 
называться недооценённым патогеном, эпиде-
миология заболеваний, вызываемых которым, 
претерпела значительные изменения в XXI веке. 
По мнению современных исследователей, Cd от-
ветственна за 15–25 % случаев антибиотик-ассо-
циированных диарей и более чем 95 % случаев 
псевдомембранозного колита. С 2000 года этот 
микроорганизм получил широкое распростра-
нение во многих странах и как нозокомиальный 
агент [1, 2], приводящий к гибели пациентов, и как 
микроорганизм, ассоциированный с оказанием 

медицинской помощи с внебольничным дебютом 
заболевания [3].

Несмотря на меры профилактик и контроля 
внутрибольничные случаи Clostridium diffi  cile-ин-
фекции (Cd-И) остаются большой проблемой, об-
уславливающей рост заболеваемости, летальности 
и стоимости лечения. Ежегодная расчётная стои-
мость Cd-И составляет от 800 до 3200 млн долларов 
в США и 3000 млн евро в Европе [4–6]. Так по дан-
ным K. Desai и соавт. (2016) в 2014 году в США за-
регистрировано 606058 (439237 первичных и 166821 
рецидивов) эпизодов Cd-И; 34,3 % возникли как 
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внебольничные случаи; оценочное число случаев 
с летальным исходом достигло 44500; экономиче-
ские затраты достигли $ 5,4 млрд ($ 4,7 млрд (86,7 %) 
в медицинских учреждениях; $ 725 млн (13,3 %) вне-
больнично), в основном из-за госпитализации [7].

Благодаря налаженной системе идентификации 
установлено, что наибольшее распространение 
получил гипервирулентный штамм NAP1/BI/027 
(North American PFGE type 1, REA type BI, PCR 
ribotype 027) или C. diffi  cile ribotype 027, стреми-
тельно распространившийся по миру из Северной 
Америки в начале 2000-х [8]. Штамм обладает рядом 
свойств, обеспечивающих не только эффективное 
выживание, но и более тяжёлое течение заболева-
ния. Помимо этого штамма немалую угрозу пред-
ставляют RT244 (Австралия и Новая Зеландия), 
RT176 (Европа), RT251 (Австралия) и RT078 [9].

В соответствии с рекомендациями Центра по 
контролю и профилактике заболеваний (Centers for 
Disease Control and Prevention, USA) классификация 
Cd-И осуществляется на основании времени/места 
дебюта заболевания [10]:
1. Случаи, связанные с оказанием медицинской 

помощи, возникшие в стационаре (healthcare 
associated, healthcare facility onset) —  заболевание, 
развившееся белее чем через 48 ч после посту-
пления в медицинское учреждение;

2. Случаи, связанные с оказанием медицинской 
помощи, внебольничные (healthcare associated, 
community onset) —  случаи, дебютировавшие 
в течение 48 часов поступления в стационар или 
в течение четырёх недель после выписки из него;

3. Внебольничные (community associated) —  дебют 
заболевания в обществе (вне учреждений меди-
цинской помощи) или в течение 48 часов после 
госпитализации или более чем через 12 недель 
после выписки из стационара;

4. Неопределённые (indeterminate exposure)  —  
в случае начала заболевания вне медицинского 
учреждения (в сообществе) в срок от 4 до 12 
недель после выписки из медицинского учреж-
дения.

5. Неизвестный (unknown exposure).

В упрощённом виде классификация представ-
лена на рисунке 1.

Основное внимание в настоящее время привле-
чено к самой «дорогой» части этой проблемы —  

средствам, которые теряет система здравоохра-
нения в связи с возникновением как первичных 
эпизодов заболевания, так и рецидивов. Не смотря 
на наличие в МКБ10 шифра Энтероколит, вы-
званный Clostridium diffi  cile (A04.7) официальная 
статистика о заболеваемости Cd-И в России от-
сутствует.

Какие составляющее финансовых затрат имеют 
наибольшее значение? Анализ вспышки Cd-И 
обусловленной C. diffi  cile ribotype 027, продолжав-
шейся с мая 2013 по май 2014 года в голландском 
третичном госпитале (72 пациента), показал, что 
основными факторами, приводившими к уве-
личению затрат, были «блокировка коек» из-за 
необходимости изоляции контактных лиц и дли-
тельность продлённого пребывания в стационаре 
пациентов с Cd-И. Вторым важным компонентом 
затрат было дополнительное наблюдение и дея-
тельность Департамента инфекционного контро-
ля, что составило одну четверть от общих затрат. 
Суммарные идентифицируемые затраты по этой 
вспышке были оценены как $ 1222376 [11].

Основные принципы и рекомендации по про-
филактике Cd-И в стационарах базируются на 
доступных к настоящему времени данных, полу-
ченных в рамках доказательной медицины, однако 
доказательность многих из этих рекомендаций яв-
ляется слабой [12, 13], а истинная эффективность 
таких мероприятий неизвестна [14].

Cd —  представитель нормальной микрофло-
ры желудочно-кишечного тракта. В связи с этим, 
одним из «узких» моментов мероприятий, на-
правленных на профилактику Cd-И, является 
невозможность предугадать у кого из людей сам 
микроорганизм имеется в составе кишечного 
микробиоценоза, с одной стороны, и в какой си-
туации может произойти активация продукции 
им токсинов.

В большинстве случаев современные профи-
лактические мероприятия направлены не столько 
на сам возбудитель, сколько на стратификацию 
пациентов по уровню риска Cd-И, предупрежде-
ние возникновения условий, способствующих 
активации токсинообразования и началу пато-
логического процесса, а также на разрыв потен-
циальных механизмов передачи Cd. Традиционно 
особое внимание уделяется лицам, которым про-
водят трансплантацию гемопоэтических клеток 

Рисунок 1.
Классификация C. 
diffi  cile-инфекции (цит. по 
C. Rodriguez et al. / Microbial 
Pathogenesis 97 (2016) 59–78). 

Пациенты, получавшие 
медицинскую помощь 

в предыдущие четыре недели
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и органов; имеющим воспалительные заболевания 
кишечника, хронические заболевания почек и им-
муноскомпроментированным лицам, у которых 
риск Cd-И в 7,8; 3,6; 4,1; 4,5 и 4,9 раз, соответ-
ственно выше [7]. Тем не менее, 77 % пациентов, 
у которых имел место дебют Cd-И в стационаре, 
не могли быть отнесены ни к какой из этих пяти 
основных групп риска.

Как правило, стандартные рекомендации про 
профилактике Cd-И адаптируются и дополняют-
ся, как, например, в Fondazione IRCCS Ca‘Granda 
Ospedale Maggiore Policlinico (Милан, Италия) [15] 
особое внимание при выявлении Cd-И уделяется: 
прекращению терапии антибиотиками, контролю 
продолжительности назначения и количества 
назначенных препаратов; контролю назначений 
антибиотиков для лечения Cd-И; использованию 
контактных мер предупреждения передачи Cd 
для инфицированных пациентов —  изоляция 
инфицированных пациентов, желательно с од-
номестным размещением с отдельным санузлом; 
если не представляется возможным, то изоляция 
группы пациентов в палату с отдельным санузлом.

Несмотря на то, что Cd-И по-прежнему счита-
ется преимущественно нозокомиальной инфек-
цией, до 41 % всех случаев в США регистрируются 
как внебольничные [16], в том числе у молодых лю-
дей, не имеющих традиционных факторов риска, 
часто с более высоким уровнем заболеваемости 
у женщин [2, 17].

По мере накопления фактических данных, ста-
новится ясно, что Cd-И ведёт себя как классиче-
ское инфекционное заболевание со всеми типич-
ными особенностями эпидемического процесса, 
типичными для этой группы инфекций.

Имеет место сезонность, подтверждаемая 
анализом месячных показателей заболеваемости 
в Victorian public hospitals (Австралия), например, 
продемонстрировавшем самый высокий уровень 
нозокомиальных случаев в марте, а самый низкий 
уровень —  в октябре. Результаты были подтверж-
дены геометрическим моделированием (коэф-
фициент фазового сдвига 29,38, P = 0,012) [18]. 
Сезонная тенденция заболеваемости Cd-И с более 
высокими показателями, зарегистрированными 
в летние месяцы, и более низкими в зимние ме-
сяцы в умеренной зоне южного полушария (пик 
заболеваемости в апреле и низкой заболеваемости 
в октябре) согласуются с сезонными тенденциями, 
наблюдаемыми в северном полушарии [19].

Не вызывает сомнений наличие ещё одной 
группы носителей Cd —  животных. Cd являет-
ся наиболее распространённой причиной эн-
терита у новорождённых поросят в США [20], 
вызывает диарею у взрослых лошадей [21]. Рост 
числа подтверждённых случаев Cd-И у сельско-
хозяйственных животных позволил высказать 
предположение, что внебольничная Cd-И может 
иметь пищевое происхождение [22]. Cd выделены 
в 4,7–7,9 % проб свинины и 2,3–7,0 % проб говя-
дины в Бельгии, наиболее распространёнными 
ПЦР-риботипами были 014 (50 %) и 078 (25 %), все 

штаммы были устойчивы к моксифлоксацину, 
эритромицину и клиндамицину [23, 24]. В Се-
верной Америке частота положительных проб от 
животных составляла 1,8–20,0 % [25, 26]. В поль-
зу этого предположения свидетельствует и то, 
что ribotype 078, который обычно изолировался 
от сельскохозяйственных животных в Северном 
полушарии, был третьим по частоте изолятом, 
обнаруживаемым у людей в Европе [27].

Еще одним источником Cd могут быть свежие 
овощи. Так по данным Alex Rodriguez-Palacios 
и соавт. (2014) в 2,4 % проб свежих овощей в США 
обнаружены Cd. Все выделенные штаммы были 
токсигенными и выделены из 4,6 % овощей, куль-
тивируемых над землёй (наружные листья салата 
айсберг, зелёного перца и баклажанов). Изоля-
ты принадлежали к двум ПЦР-риботипам, один 
с необычной устойчивостью к моксифлоксаци-
ну и клиндамицину (из салата и перца; 027 тип, 
A+B+CDT+; ТСРС делеция 18 пар оснований); 
другой ПЦР-риботип (баклажаны, А+В+CDT-; 
классический ТСРС) был чувствителен ко всем 
тестовым антибиотикам. Результаты кумулятив-
ного взвешенного мета-анализа (6 исследований) 
показывают, что распространённость Cd в овощах 
составляет 2,1–2,4 % [28].

Высокая устойчивость Cd в окружающей среде 
позволяет ей длительное время оставаться в жиз-
неспособном состоянии не только на руках персо-
нала, предметах мебели и оснащения в стациона-
рах [29], но и на оборудовании супермаркетов [30], 
почве [31], воде [32], фекалиях животных и др. [33].

Таким образом, не вызывает сомнений наличие 
двух связанных между собой областей циркуля-
ции C. diffi  cile —  собственно человеческой и сель-
скохозяйственной (животные и овощи). Среди 
наиболее распространённых профилактических 
мероприятий в настоящее время преобладают 
меры, направленные на выделение групп риска по 
развитию Cd-И, снижение значимости факторов 
риска активации Cd, а также разрыв путей её 
передачи. Новые данные о классификационном 
положении Cd свидетельствуют, что она тесно 
связана с Peptostreptococcaceae. Поэтому было 
предложено отнести C. difficile к новому роду 
Peptoclostridium, переименовав в Peptoclostridium 
diffi  cile. Род Peptoclostridium представлен грам-
положительными, подвижными, спорообразу-
ющими облигатными анаэробами. Все штаммы 
мезофильны или термофильны, растут при ней-
тральном или щелочном рН, являются оксида-
за- и каталаза-отрицательными [34]. Дальнейшее 
накопление сведений как о самом микроорганиз-
ме, его циркуляции в окружающей среде и че-
ловеческой популяции, так и об особенностях 
взаимодействия с нормальной микрофлорой же-
лудочно-кишечного тракта человека позволят 
по-новому взглянуть на эпидемиологию заболе-
ваний, вызываемых этим микроорганизмом, и не 
только повысить эффективность профилактиче-
ских мероприятий, но и качественно улучшить 
результаты лечения.
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