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Антибиотики — чрезвычайно важные лекар-

ственные средства для борьбы с бактериальными 

инфекциями. Введение в медицинскую практику 

слова «антибиотик» совпало с открытием первого 

аминогликозида стрептомицина в 1944 году и при-

надлежит лауреату Нобелевской премии профессору 

С.Д. Ваксману. После внедрения антибактериаль-

ных препаратов в практическую медицину они стали 

рассматриваться как медикаменты, способные изле-

чивать все проблемные инфекционные заболевания.

В раннюю эру их применения зачастую смер-

тельные туберкулез и сепсис, пневмония, ме-

нингиты и др. лечились с применением бензил-

пенициллина и стрептомицина. Применяя эти 

антибиотики, хирургия значительно расширила 

свои возможности в борьбе с гнойно-воспалитель-

ными заболеваниями. 

Но микроорганизмы эволюционировали, бы-

стро вырабатывая новые механизмы устойчивости 

к постоянно появляющимся в клинической прак-

тике антибактериальным средствам. И уже через 6 

лет после начала применения бензилпеницилли-

на, в 1943 г., в британских лечебных учреждениях 

стали регистрировать более 50 % пенициллинре-

зистентных стафилококков. 

На сегодняшний день для лечения большин-

ства внебольничных бактериальных инфекций 

еще есть высокоактивные антибиотики, но ситу-

ация с внутрибольничными полирезистентными 

микробами гораздо плачевнее.

Общество инфекционных болезней Америки 

определило 6 ключевых, проблемных в плане чрез-

мерного распространения в стационарах и широ-

кой устойчивости к антибиотикам нозокомиаль-

ных патогенов.

Pseudomonas aeruginosa, Acinetobacter baumannii, 
метициллинрезистентный Staphylococcus aureus 

(MRSA), ванкомицинрезистентный Enterococcus 
faecium и продуцирующие бета-лактамазы рас-

ширенного спектра энтеробактерии (преимуще-

ственно Escherichia coli и Klebsiella spp.).

Мировое сообщество предполагало широкое 

распространение грамположительной микробио-

логической флоры, и особенно метициллинрези-

стентной. Были выведены на фармацевтический 

рынок: ванкомицин и тейкопланин, даптомицин, 

линезолид, тигециклин и цефалоспорин V поколе-

ния (зинфоро).

Что касается инфекций, вызванных грам-

отрицательной микробиологической флорой, то 

спектр препаратов для их лечения значительно 

ограничен. Лидером по непобедимости является 

синегнойная палочка. Хочется напомнить, что же 

представляет собой синегнойная палочка. 

Синегнойная палочка — грамотрицательная 

бактерия, крайне нетребовательная к условиям 

существования. Она обладает множеством фак-

торов патогенности, устойчива к целому ряду 

широко применяемых антибиотиков (например, 

к пенициллинам без антисинегнойной активно-

сти, макролидам, тетрациклинам, хлорамфенико-

лу, ко-тримоксазолу и т.д.) и вызывает инфекции 

преимущественно у тяжелобольных и иммуноком-

прометированных пациентов. Данный микроорга-

низм характеризуется повсеместным распростра-

нением в окружающей среде, особенно в местах 

скопления влаги, выделяясь из почвы, воды и 
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растений. В условиях стационара синегнойная 

палочка способна колонизировать влажные участ-

ки тела пациентов (промежность, подмышечные 

впадины, ушные раковины, слизистые оболочки 

полости носа, ротоглотки, желудочно-кишечный 

тракт). В среднем частота колонизации госпитали-

зированных пациентов варьирует от 2,6 до 24,0 %, 

значительно возрастая на фоне проводимой паци-

ентам антибактериальной терапии. Однако наибо-

лее значима колонизация синегнойной палочкой 

поверхностей объектов окружающей среды стаци-

онаров и применяемого лечебно-диагностическо-

го оборудования, а также кожи, слизистых и уни-

формы медицинского персонала. Так, согласно 

данным Agodi et al., экзогенный источник являет-

ся причиной по меньшей мере 59,5 % колонизаций 

и инфекций, вызванных синегнойной палочкой, у 

пациентов ОРИТ.

Благодаря своему широкому распространению 

в окружающей среде стационаров и постоянному 

воздействию антибиотиков и дезинфектантов («се-

лективный прессинг») сегодня нозокомиальные 

изоляты синегнойной палочки демонстрируют 

практически все известные механизмы устойчиво-

сти к антиинфекционным препаратам. Это создает 

значительные трудности при выборе адекватной 

эмпирической терапии полирезистентной сине-

гнойной инфекции, приводя к росту летальности, 

увеличению длительности госпитализации, мно-

жественным инвазивным лечебно-диагностиче-

ским вмешательствам и экономическим потерям.

Изоляты синегнойной палочки являются 

мультирезистентными, если они демонстрируют 

устойчивость по меньшей мере к одному анти-

бактериальному препарату в 3 и более категориях 

антибиотиков; чрезмерно резистентными, если 

имеется устойчивость по крайне мере к 1 препара-

ту во всех категориях, за исключением одной-двух; 

и панрезистентными, если изолят демонстрирует 

устойчивость ко всем антибиотикам во всех ка-

тегориях антимикробных препаратов. В данной 

публикации мы рассмотрим возможности анти-

бактериальной терапии мульти- и чрезмерно ре-

зистентных инфекций, вызванных синегнойной 

палочкой.

Как правило, антибактериальная терапия на-

чинается эмпирически. Выбор антибактериаль-

ного препарата для терапии нозокомиальной си-

негнойной инфекции должен основываться на 

данных микробиологического паспорта, а также 

на наличии у пациента факторов риска инфици-

рования мультирезистентными возбудителями.

Факторы риска инфицирования множествен-

но устойчивыми изолятами синегнойной палочки 

значительно варьируют в зависимости от изучае-

мой когорты пациентов и особенностей функци-

онирования системы инфекционного контроля 

в стационарах. По данным проведенных иссле-

дований, наиболее часто встречались следующие 

факторы риска: предшествующее применение у 

данного пациента антибактериальных препара-

тов в ближайшие 2 недели — 6 месяцев, наличие 

колонизации/инфекции синегнойной палочкой 

в ближайшие 6–12 месяцев, длительность госпи-

тализации, нахождение в ОРИТ, искусственная 

вентиляция легких, использование мочевых кате-

теров и др., вторичные иммунодефициты любого 

генеза и т.д. 

Следует отметить, что в случае превалирования 

в отдельно взятом стационаре мультирезистент-

ных форм синегнойной палочки эмпирический 

выбор антибактериального препарата крайне за-

труднен, так как данный возбудитель способен де-

монстрировать самые непредсказуемые фенотипы 

устойчивости. В этом случае особую значимость 

приобретает локальный микробиологический мо-

ниторинг распространения резистентных изоля-

тов возбудителя.

По данным микробиологического мониторин-

га 2006–2007 гг. в России, а также более поздне-

го, 2011–2012 гг., проведенного в Белоруссии, 

можно сделать вывод, что резистентность синег-

нойной палочки к вышеприведенным антибио-

тикам довольно высока — более 50 % и с годами 

увеличилась в среднем на 21 % (табл. 1). Авторы, 

проводившие исследование в Белоруссии в 2011–

2012 гг., отмечают отсутствие резистентности к 

полимиксинам.

В Украинском центре интенсивной терапии 

сепсиса (УМЦИТС) на протяжении более 20 лет 

проводится микробиологический мониторинг 

изолятов, выделенных в центре из различных сред: 

крови, мочи, ран и др., что дает важную информа-

цию для рациональной антибиотикотерапии как 

эмпирически, так и с учетом высеянной микро-

биологической флоры.

На основе микробиологических и клинических 

данных регулярно изменялся перечень антибио-

тиков, чувствительность к которым определялась 

приоритетно.

Таблица 1. Резистентность синегнойной палочки к антисинегнойным антибиотикам, %

Препарат РЕВАНШ (Россия), 2006–2007 гг. Беларусь, 2011–2012 гг.

Цефтазидим 63,4 62,9

Ципрофлоксацин 70,0 96,6

Гентамицин 75,9 87,9

Амикацин 54,6 88,8

Имипенем 55,9 67,2

Меропенем 56,1 58,6
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Определение микробиологической чувстви-

тельности в центре в основном происходит диск-

диффузионным методом, что позволяет менять 

приоритеты определения микробиологической 

чувствительности актуальных антибиотиков.

Антибиотикочувствительность Ps.аur. в 

 УМЦИТС, 2013 г., п-127:

Имипенем — 71,5 %

Меропенем — 54,3 %

Дорипенем— 49,7 %

Цефтазидим — 73,1 %

Цефоперазон — 69,2 %

Цефепим — 78,0 %

Ципрофлоксацин — 88,9 %

Левофлоксацин — 68,8 %

Амикацин — 54,3 %

Полимиксин Е (коломицин) — 7,3 %

Необходимо отметить, что чувствительность 

изолятов определялась у так называемых проблем-

ных больных, т.е. тех, которые уже длительное 

время находились в тех или иных лечебных учреж-

дениях и не получали клинического эффекта от 

антибиотикотерапии.

Получив ответ баклаборатории о микробиоло-

гической чувствительности изолятов, необходимо 

сделать вывод о монотерапии или комбинирован-

ной антибиотикотерапии, однако единственным 

приоритетным противовоспалительным препара-

том является коломицин. 

Преимущество комбинированной терапии за-

ключается в возможном синергизме при исполь-

зовании нескольких антибиотиков с разным ме-

ханизмом действия, предотвращении развития 

резистентности в процессе антибиотикотерапии. 

Очень часто мы проводим адекватную эмпири-

ческую терапию, если известна антибиотикочув-

ствительность патогена.

С учетом возрастающего значения мультире-

зистентности нозокомиальных возбудителей в 

наших стационарах абсолютно оправданна так-

тика деэскалационной терапии. Деэскалация 

представляет собой стратегию антимикробной 

терапии, при которой вначале назначается пре-

парат (препараты) с максимально широким спек-

тром антибактериальной активности для данной 

клинической ситуации, а в дальнейшем, после 

получения результатов микробиологическо-

го исследования, происходит смена терапии на 

антибиотики более узкого спектра действия [30]. 

Помимо того что деэскалационная стратегия 

антибактериальной терапии является экономи-

чески выгодной, она ограничивает селективный 

прессинг и вероятность суперинфицирования 

другими мультирезистентными микроорганиз-

мами.

В случае синегнойной инфекции крайне важ-

ным моментом является соблюдение длительно-

сти антибиотикотерапии, так как неадекватная 

продолжительность лечения может привести к 

развитию резистентности in vivo, неэффективно-

сти или клиническому рецидиву инфекции. 

Рекомендуемая длительность антибактериаль-

ной терапии синегнойной инфекции в зависимо-

сти от локализации процесса:

1. Инфекции кровотока — от 7–10 дней в слу-

чае катетер-ассоциированной бактериемии и уда-

ления контаминированного источника, до 14 дней 

и более у пациентов с нейтропенией (до устране-

ния агранулоцитоза).

2. Инфекционный эндокардит — от 6 недель (в 

зависимости от тяжести поражения).

3. Инфекции нижних дыхательных путей — 14–

21 день.

4. Инфекции кожи и мягких тканей — 10–14 

дней. Инфекции костей и суставов — до 6 недель.

5. Инфекции ЦНС — от 3 недель и более (в за-

висимости от тяжести поражения и нозологиче-

ской формы).

6. Инфекции мочевой системы: цистит — 5 

дней; пиелонефрит, уросепсис — 14–21 день, па-

ранефральный абсцесс — 28 дней.

При антибактериальной терапии полирези-

стентных нозокомиальных инфекций крайне важ-

но учитывать и целенаправленно использовать 

данные о фармакокинетике и фармакодинамике 

антибактериальных препаратов. В случае проме-

жуточной устойчивости микроорганизма к анти-

биотикам максимальные дозировки препарата 

либо модификация режима его введения позволя-

ют с большой вероятностью достигнуть эрадика-

ции возбудителя и выздоровления пациента. Осо-

бенно это значимо для пациентов в критическом 

состоянии, у которых в результате целого ряда па-

тофизиологических сдвигов (отеки, гипоальбуми-

немия, низкий гематокрит, повышенная прони-

цаемость сосудистого русла, нарушения функции 

печени и почек) и проводимой интенсивной тера-

пии (большие объемы инфузионной терапии, по-

липрагмазия, искусственная вентиляция легких) 

фармакокинетика препарата и так может значи-

тельно отличаться от описываемой в инструкции к 

лекарственному средству.

Далее мы рассмотрим отдельные группы потен-

циально активных антипсевдомонадных препара-

тов с позиций последних исследований особенно-

стей их фармакокинетики и фармакодинамики.

Среди бета-лактамных антибиотиков относи-

тельно перспективными препаратами для лече-

ния мультирезистентной синегнойной инфекции 

остаются цефалоспорины III поколения с анти-

синегнойной активностью — цефтазидим, цефо-

перазон и цефоперазон/сульбактам, так как часть 

изолятов P.aeuginosa, выделенных в Центре ле-

чения сепсиса, демонстрировали устойчивость к 

карбапенемам и были чувствительными только к 

коломицину и полимиксинам.

Антипсевдомонадная активность цефоперазо-

на считается сопоставимой с цефтазидимом, хотя 

данных литературы относительно его клиниче-

ской эффективности в отношении синегнойных 

инфекций накоплено меньше. Определенным 

преимуществом в терапии синегнойной инфек-
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ции может обладать цефоперазон/сульбактам, 

особенно в случае превалирования у циркулирую-

щих изолятов продукции бета-лактамаз, которые 

ингибируются сульбактамом. Согласно данным 

исследований in vitro, цефоперазон/сульбактам 

в комбинации с другими антибиотиками демон-

стрирует синергизм и может быть эффективным 

даже в отношении резистентных штаммов сине-

гнойной палочки.

В настоящее время в стационарах СНГ наблю-

дается крайне высокий уровень устойчивости си-

негнойной палочки к фторхинолонам, поэтому 

в монотерапии данная группа препаратов может 

использоваться только после подтверждения чув-

ствительности к ним изолятов P.aeruginosa in vitro. 
Применение аминогликозидов в виде моно-

терапии возможно лишь для лечения неослож-

ненной синегнойной инфекции мочевыводящих 

путей при подтвержденной чувствительности к 

данной группе препаратов in vitro (в связи с вы-

сокой частотой приобретенной устойчивости). 

Учитывая разный субстратный профиль амино-

гликозид-модифицирующих ферментов, проду-

цируемых возбудителем, рекомендуется опреде-

лять чувствительность P.aeruginosa к каждому из 

аминогликозидов одновременно. Рекомендуемые 

режимы дозирования амикацина: 1 г 1 р/сут. 

В связи с повсеместным распространением в 

стационарах различных стран чрезвычайно устой-

чивых изолятов грамотрицательных бактерий, 

демонстрирующих нечувствительность ко всем 

бета-лактамам, фторхинолонам и аминоглико-

зидам, чрезвычайный интерес для клиницистов 

вновь представляет коломицин (колистин). В на-

стоящее время к данному антибиотику сохраня-

ется практически 93% чувствительность у целого 

ряда проблемных патогенов, включая чрезвычай-

но устойчивые изоляты синегнойной палочки. 

По данным Украинского медицинского центра 

интенсивной терапии, сегодня лечение мультире-

зистентной синегнойной инфекции представля-

ет огромную проблему уже не только для врачей 

отделений реанимации и интенсивной терапии, 

но и для врачей хирургических, урологических, 

травматологических и даже терапевтических от-

делений. Только использование всего комплек-

са подходов к рациональной антибактериальной 

терапии тяжелобольных пациентов с множе-

ственно устойчивыми инфекциями, вызванными 

P.aeruginosa, может помочь не допустить дальней-

шего роста антибиотикоустойчивости патогена и 

сохранить активными оставшиеся антипсевдомо-

надные препараты.
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ÀÍÒÈÁÀÊÒÅÐ²ÀËÜÍÎ¯ ÒÅÐÀÏ²¯

Резюме. У статті проведено аналіз антибіотикорезис-

тентності синьогнійної палички. Викладено власні спо-

стереження резистентності синьогнійної палички до ан-

тисиньогнійних антибіотиків, проведені в Українському 

медичному центрі інтенсивної терапії сепсису.

Усі досліджені штами були мультирезистентні, а хворі, 

серед яких проводилося дослідження, раніше тривалий 

час перебували в різних лікувальних установах.

На сьогоднішній день тільки коломіцин є препаратом, 

до якого синьогнійна паличка має високу антибіотикочут-

ливість.
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Ukrainian Medical Center of Intensive Care for Sepsis
Department of Anesthesiology and Intensive Care 
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named after P.L. Shupyk, Kyiv, Ukraine

PSEUDOMONAS AERUGINOSA: 
MODERN REALITIES OF ANTIBIOTIC THERAPY

Summary. The article presents an analysis of antibiotic re-

sistance to Pseudomonas aeruginosa. Our own observations on 

Pseudomonas aeruginosa resistance to antipseudomonal an-

tibiotics, carried out in Ukrainian medical center of intensive 

care for sepsis, are provided.

All investigated strains were multiresistant, and patients, 

which were surveyed, previously were for a long time in various 

hospitals.

To date, only colomycin is a drug, to which Pseudomonas 

aeruginosa has a high antibiotic sensitivity.




