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Резюме 
В соответствии с рекомендациями Surviving Sepsis Campaign и недавно опубликованным 
европейским руководством по лечению госпитальной пневмонии (ГП) и вентилятор-ассо-
циированной пневмонии (ВАП), в случае наличия у пациента таких инфекций, эмпириче-
ская антибиотикотерапия должна быть подходящей и назначаться как можно раньше. Це-
лью данной работы является обновление протоколов лечения путем обзора недавно опуб-
ликованных исследований по лечению госпитальной пневмонии у пациентов в критическом 
состоянии, которым требуется инвазивная респираторная поддержка, и у пациентов с ГП, 
переведенных из больничных палат линейных отделений, которым требуется инвазивная 
механическая вентиляция легких. Междисциплинарная группа экспертов, в состав которой 
входят специалисты в области анестезиологии и реанимации, а также в области интенсив-
ной терапии, обновила эпидемиологию и устойчивость к противомикробным препаратам и 
установила приоритеты клинического ведения на основе факторов риска пациентов. Внед-
рение доступных микробиологических методов быстрой диагностики и новых антибиоти-
ков, недавно добавленных в терапевтический арсенал, было пересмотрено и обновлено. По-
сле анализа обозначенных категорий были предложены некоторые рекомендации, а также 
разработан алгоритм обновления эмпирического и целевого лечения тяжелобольных паци-
ентов. Эти аспекты являются ключевыми для улучшения результатов ВАП из-за тяжести 
состояния пациентов и возможного приобретения микроорганизмов с множественной ле-
карственной устойчивостью (МЛУ). 
 
Введение/методология 
В соответствии с рекомендациями Surviving Sepsis Campaign [1] и последними 
европейскими рекомендациями по лечению госпитальной пневмонии (ГП) и 
вентилятор-ассоциированной пневмонии (ВАП), [2] эмпирическое лечение ан-
тибиотиками при развитии данных состояний должно быть целесообразным и 
назначаться как можно раньше. Соблюдение этих условий является более важ-
ным и более сложным для пациентов, поступающих в отделение интенсивной 
терапии (ОРИТ), как из-за тяжести состояния пациента, так и из-за потенци-
ального приобретения микроорганизмов с множественной лекарственной 
устойчивостью (МЛУ), что, несомненно, будет связано с более высокой часто-
той неподходящего эмпирического лечения и, как следствие, более высокой 
смертностью. Например, при рассмотрении данных the National Surveillance 
Programme of Intensive Care Unit (ICU)-Acquired Infection in Europe Link for 
Infection Control through Surveillance (ENVIN-HELICS) - Национальной про-
граммы эпиднадзора в отделениях интенсивной терапии (ОРИТ) - Приобре-
тенная инфекция в Европе, ссылка для контроля за инфекциями посредством 
эпиднадзора (ENVIN-HELICS), [3] вероятность неадекватной эмпирической 
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терапии при инфекции Pseudomonas aeruginosa, даже при комбинированной 
терапии, составляет примерно 30%. 
 При разработке новых антибиотиков и их использовании следует соблю-
дать осторожность. В данном руководстве мы предлагаем различные алго-
ритмы, которые позволяют реализовать эмпирическое и целевое использова-
ние антибиотиков при потенциальной мультрезистентной флоре. Мы должны, 
прежде всего, извлечь выгоду из их большей активности in vitro, более низкой 
резистентности и подходящей эффективности в клинических условиях, а, во-
вторых, диверсификации антибиотиков и необходимости стратегии сохране-
ния карбапенемов. [4,5] Программы оптимизации противомикробных препа-
ратов, такие как программы управления противомикробными препаратами 
США (ASP), нацелены на улучшение клинических исходов пациентов с внут-
рибольничными инфекциями, минимизацию побочных эффектов, связанных с 
использованием противомикробных препаратов (включая возникновение и 
распространение резистентности), и гарантирование использования экономи-
чески эффективных методов лечения. [6] Кроме того, первостепенное значе-
ние имеют анализ использования и результаты, полученные у пациентов, и ре-
зультат микробиологической устойчивости. Конечной целью будет предот-
вращение ненужного лечения и сокращение спектра и продолжительности ле-
чения вместе с уменьшением побочных эффектов и/или возможных взаимо-
действий. [7,8] 
 В этой статье подытоживается недавно опубликованная литература по 
ведению госпитальной пневмонии у критически больных пациентов, которым 
требуется инвазивная респираторная поддержка, а также при развитии пнев-
монии в линейных отделениях, что в конечном итоге потребует госпитализа-
ции в ОРИТ и проведение ИВЛ. Эксперты были отобраны на основе их опыта 
работы в области нозокомиальных инфекций, включая специалистов в области 
анестезиологии и интенсивной терапии. Авторы провели обширный поиск ли-
тературы с использованием баз данных MEDLINE/PubMed и Cochrane с 2009 
по октябрь 2019 года с целью поиска соответствующих исследований по диа-
гностике и лечению госпитальной пневмонии у пациентов в отделении интен-
сивной терапии, особенно рандомизированные контролируемые клинические 
исследования (РКИ), систематические обзоры, мета-анализы и статьи о кон-
сенсусе экспертов. В отношении менеджмента установлены приоритеты, со-
гласованные группой и основанные на факторах риска их развития и прогно-
стических факторах. Кроме того, были пересмотрены и обновлены наиболее 
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важные клинические доступные методы быстрой диагностики в клинической 
микробиологии и новые методы лечения антибиотиками, недавно добавлен-
ные к терапевтическим вариантам. После анализа обозначенных приоритетов 
были разработаны рекомендации, которые можно применить на практике. 
Также был разработан алгоритм, который учитывает проанализированные 
приоритеты для обновления эмпирического и целевого лечения в отделениях 
интенсивной терапии. 
 
Эпидемиология 
Определения госпитальной пневмонии (ГП) и вентилятор-ассоциированной 
пневмонии (ВАП) неоднородны и могут повлиять на сообщаемую заболевае-
мость. [9] В этом документе мы будем ссылаться на ГП если она появляется 
через 48 часов после поступления в больницу, в отделение интенсивной тера-
пии или в больничную палату, независимо от того, связана ли она с механиче-
ской вентиляцией легких (ИВЛ). Мы будем использовать термин ГП, чтобы 
говорить о ГП, не связанной с ИВЛ или интубацией, в отличие от ВАП, при-
знаки которой появляются после 48 часов ИВЛ. Когда у пациента на ИВЛ по-
являются симптомы инфекции нижних дыхательных путей более чем через 48 
часов при отсутствии типичных признаков на рентгенограмме грудной клетки, 
у пациента диагностируется вентилятор-ассоциированный трахеобронхит 
(ВАТ). 
 Респираторные инфекции являются наиболее распространенной внутри-
больничной инфекцией, наблюдаемой в ОРИТ. [10] В широком глобальном 
многоцентровом исследовании половина пациентов имела инфекцию во время 
наблюдения, 65% из которых были респираторного происхождения [11] при 
этом, ГП и ВАП составляли 22% всех госпитальных инфекций в исследовании 
распространенности, проведенном в 183 больницах США. [12] В общей слож-
ности у 10–40% пациентов, находящихся на ИВЛ более 48 ч, разовьется ВАП. 
Заметные различия наблюдаются между разными странами и видами ОРИТ. 
[13] Эти различия могут быть объяснены диагностическими трудностями, раз-
личиями в используемом определении, используемых диагностических мето-
дах и классификации, поскольку распространенность ВАП выше в определен-
ных группах пациентов (пациенты с ОРДС, [14] с поражением головного мозга 
[15] или пациенты, находящиеся на ВА-ЭКМО). [16] 
 Если мы проанализируем плотность заболеваемости, есть значительные 
различия между европейскими и американскими ОРИТ. The National 
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Healthcare Safety Network - Национальная сеть безопасности здравоохранения 
(NHSN) (2013) сообщила, что средняя частота ВАП в США составляла 1-2,5 
случая/1000 дней ИВЛ, [17] что значительно ниже, чем в Европе, 8,9 эпизо-
дов/1000 дней ИВЛ, согласно данным the European Centre for Disease 
Prevention and Control - Европейский центр профилактики и контроля заболе-
ваний (ECDC). [18] В Испании, согласно отчету ENVIN-HELICS 2018, частота 
ВАП составила 5,87 эпизодов/1000 дней ИВЛ. [3] Как в США, так и в Европе 
заболеваемость ВАП постепенно снижается, [19] вероятно, в связи с профи-
лактическими мерами, [20] хотя нельзя исключить потенциальную предвзя-
тость из-за не очень объективных критериев мониторинга. 
 Состояние, которое становится все более актуальным, - это трахеоброн-
хит, ассоциированный с ИВЛ. В проспективном и многоцентровом исследова-
нии частота возникновения ВАТ и ВАП была схожей: 10,2 и 8,8 эпизодов на 
1000 дней ИВЛ соответственно. [21] Иногда бывает трудно различить ВАТ и 
ВАП, и на самом деле некоторые авторы выступают за то, чтобы эти две сущ-
ности представляли собой континуум и что ВАТ может прогрессировать в сто-
рону ВАП. [22] Эти авторы приводят ряд причин в своем обосновании: более 
высокая частота развития ВАП у пациентов с ВАТ, сосуществование патоло-
гоанатомических данных в обоих случаях, более высокий диапазон биомарке-
ров (прокальцитонин) или более высокий балл при оценке тяжести ВАП по 
сравнению с ВАТ, смертность, или общая микробиология. [23] 
 Пациенты, которым ИВЛ не проводилась, имеют более низкий риск раз-
вития пневмонии, как сообщалось в недавнем исследовании, в котором 40% 
случаев пневмонии, приобретенной в ОРИТ, произошли у пациентов, не нахо-
дящихся на ИВЛ. [24] Другое исследование, проведенное в 400 немецких 
ОРИТ, сообщает об инцидентности ВАП 5,44/1000 дней ИВЛ, в отличие от 
1,58/1000 дней неинвазивной механической вентиляции (НИВЛ) или 1,15 слу-
чаев ГП на 1000 госпитализированных пациентов. [25] Глобальная заболевае-
мость ГП (включая внутри- и вне ОРИТ) колеблется от 5 до более чем 20 слу-
чаев на 1000 госпитализаций, что сложнее определить из-за неоднородности 
определений и используемой методологии. Европейский центр профилактики 
и контроля заболеваний (ECDC), анализируя данные из 947 больниц в 30 стра-
нах, сообщает о распространенности ГП 1,3% (95% ДИ, 1,2–1,3%). [26] Однако 
в исследовании, проведенном в США, частота ГП составляет 1,6% у госпита-
лизированных пациентов, а плотность заболеваемости составляет 3,63 на 1000 
пациенто-дней. [27] Более того, в испанском многоцентровом исследовании, 
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[28] в котором было проанализировано 165 эпизодов ГП за пределами ОРИТ, 
сообщается о частоте 3,1 (1,3–5,9) эпизода на 1000 госпитализаций, варьиру-
ющейся в зависимости от больницы и типа пациента. В группе пациентов без 
ИВЛ, когда были доступны данные микробиологических анализов, этиология 
аналогична ВАП [24] с преобладанием P. aeruginosa, S. aureus и 
Enterobacteriaceae spp. [29] Это также зависит от тяжести состояния пациента, 
индивидуальных факторов риска и локальной эпидемиологии. 
 В таблице 1 приведены исследования микробиологии пневмонии, при-
обретенной в ОРИТ (включая ГП, ВАП и ВАТ), опубликованные с 2010 по 
2019 год. 
 
Таблица 1. Микробиология и основной профиль устойчивости микроорганизмов, вызыва-
ющих ВАП, ВАТ и ГП, у пациентов без ИВЛ, находящихся на лечении в ОРИТ (данные 
исследований, опубликованных с 2010 по 2019 год) 

 
carba = карбапенем, HAP = госпитальная пневмония, MDR = множественная лекарственная устойчивость, 
VAP = вентилятор-ассоциированная пневмония, VAT = вентилятор-ассоциированный трахеобронхит, 
PIP/TAZ = пиперациллин/тазобактам, R = резистентность, 3°Gcef = цефалоспорин 3 поколения  
* Исследование по сравнению лечения пневмонии, вызванной MRSA. 
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Влияние на результат 
Согласно исследованию случай-контроль, пациенты с ГП имели худшее кли-
ническое течение: более высокая смертность (19% против 3,9%), большее ко-
личество госпитализаций в ОРИТ (56,3% против 22,8%) и более длительное 
пребывание в больнице (15,9 против 4,4 дней). В целом, у пациентов с ГП от-
ношение шансов смерти в 8,4 раза выше, чем у пациентов без ГП. [38] Тради-
ционно считалось, что смертность от ВАП выше, чем от ГП. [39] Когда ГП в 
ОРИТ сравнивали с ВАП, [25] общая летальность была аналогичной, что поз-
воляет предположить, что она больше связана с факторами, связанными с па-
циентом, чем с предшествующей интубацией. Таким образом, при анализе 
данных 10 недавних клинических исследований у пациентов в ОРИТ смерт-
ность была выше при ГП, требующей ИВЛ, несколько ниже при ВАП и еще 
меньше при ГП не требующей ИВЛ. [40] Необходимость интубации в этой по-
пуляции, вероятно, является маркером клинического прогрессирования пнев-
монии. Скорректированные показатели смертности были аналогичными для 
ВАП и ГП, требующей ИВЛ. В недавнем многоцентровом исследовании, в ко-
тором приняли участие более 14 000 пациентов с ВАП и ГП в ОРИТ, обе па-
тологии были связаны с более высоким риском смерти через 30 дней [HR 1,38 
(1,24–1,52) для ВАП и 1,82 (1,35–1,35–2.45) для ГП]. [37] 
 В целом сообщалось о смертности от ГП в 13% с увеличением продол-
жительности пребывания в больнице с 4 до 16 дней и увеличением стоимости 
на 40 000 долларов за один случай. [27] ВАП также ассоциируется с более про-
должительным пребыванием в ОРИТ и больнице, в дополнение к увеличению 
времени нахождения на ИВЛ. [41] Общий уровень смертности пациентов с 
ВАП колеблется от 24 до 72%, при этом более высокая смертность от ВАП, 
вызванной синегнойной палочкой. [42] По последним данным, относительная 
смертность составляет 13%, что выше чем у пациентов со средней степенью 
тяжести и у хирургических пациентов. [43] Что касается ВАТ, в различных 
исследованиях было показано, что ВАТ ассоциируется с более длительным 
пребыванием в ОРИТ и большим количеством дней ИВЛ. Однако на сего-
дняшний день нет данных РКИ, показывающих положительный эффект от ле-
чения ВАТ. Более того, не наблюдалось более высокой смертности у пациен-
тов с этим осложнением. [21,36,44] 
 
 
 
 



   Zaragoza et al. Critical Care (2020) 24:383 

8 
 

Факторы риска ГП 
Традиционно рассматриваются три типа факторов риска ГП: связанные с па-
циентом, связанные с профилактикой инфекций и связанные с процедурами. 
Факторами, связанными с пациентом, являются острое или хроническое тяже-
лое заболевание, кома, недоедание, длительное пребывание в больнице, гипо-
тензия, метаболический ацидоз, курение и сопутствующие заболевания (осо-
бенно со стороны ЦНС, ХОБЛ, сахарный диабет, алкоголизм, ХБП и дыха-
тельная недостаточность). Среди факторов риска, связанных с профилактикой 
инфекций, следует отметить несоблюдение правил гигиены рук или непра-
вильный уход за устройствами респираторной поддержки. Наконец, среди 
факторов, связанных с процедурами, наиболее признанными являются прием 
седативных средств, кортикостероидов и других иммунодепрессантов, дли-
тельные хирургические операции (особенно на грудном или абдоминальном 
уровне) и длительное/несоответствующее лечение антибиотиками. [13,38,45–
47] В более поздних исследованиях наблюдался повышенный риск развития 
ГП у пациентов, которые получали препараты, изменяющие кислотность же-
лудочного сока во время госпитализации (OR: 1,3 [1,1–1,4]). [48] 
 Учитывая, что искусственные дыхательные пути отсутствуют, мы мо-
жем рассматривать пневмонию у пациента, которому проводится НИВЛ, как 
подтип пневмонии у пациента без ИВЛ. В проспективном исследовании было 
проанализировано 520 пациентов, находящихся на НИВЛ. Не было обнару-
жено статистически значимых различий по возрасту, полу, тяжести или пара-
метрам газообмена между пациентами, у которых была ГП как осложнение 
НИВЛ, и у пациентов без пневмонии. [49] 
 На рис.1 показан физиопатологический подход к лечению госпитальной 
пневмонии. 
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Прогностические факторы 
Пневмония, приобретенная в ОРИТ, приводит к негативным последствиям с 
точки зрения заболеваемости, продолжительности пребывания и продолжи-
тельности ИВЛ в случае развития ВАП и, как следствие, к увеличению затрат 
на лечение. [24] Более спорным является прямая связь между развитием ГП и 
увеличением смертности. [50,51] 
 С худшим прогнозом пневмонии связаны различные факторы, включая 
наличие сопутствующих заболеваний, состояние пациента, тяжесть инфекции 
во время ее развития и реакцию пациента на инфекцию. Однако изучение этих 
факторов обычно затмевается, когда проводится один и тот же анализ вне за-
висимости от того, используется ли подходящий эмпирический антибиотик 
или нет. [52] 
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 Выбор неподходящего антибиотика, который напрямую связан с разви-
тием флоры с МЛУ, вероятно, является наиболее актуальным и, что еще более 
важно, потенциально изменяемым прогностическим фактором. Фактически, 
вероятность смерти при неправильном лечении существенно возрастает у па-
циентов с тяжелыми инфекциями. [53,54] 
 Следовательно, чтобы правильно оценить прогностические факторы, 
необходимо сосредоточить анализ на тех пациентах, которые получают под-
ходящее эмпирическое лечение. В качестве второго шага мы должны выбрать 
один из двух возможных клинических сценариев; рассмотреть, какие факторы, 
связанные с пациентом и заболеванием ассоциируются с худшим конечным 
результатом, или выполнить более динамический анализ и попытаться выяс-
нить, какое клиническое течение связано с плохим ответом на лечение и, сле-
довательно, с худшим конечным результатом. Согласно первому варианту, по-
жилой возраст, наличие злокачественного гематологического заболевания или 
клиническое начало в виде септического шока или тяжелой ОДН будут свя-
заны с более высокой смертностью, но эта связь не имеет большого клиниче-
ского значения. [55] Таким же образом это происходит при начальной лим-
фопении. [56] 
 Больший интерес вызывает оценка реакции на стратегии раннего лече-
ния. На этом фоне Esperatti et al. несколько лет назад подтвердили связь между 
рядом клинических переменных через 72–96 ч от начала лечения с прогнозом 
для 335 пациентов с ГП. [57] Отсутствие улучшения оксигенации, необходи-
мость ИВЛ при ГП, сохранение лихорадки или гипотермии вместе с гнойными 
выделениями из дыхательных путей, рентгенологическое ухудшение более 
чем на 50% площади легких, развитие септического шока или полиорганной 
недостаточности после начала лечения антибиотиками чаще встречались у па-
циентов с худшим клиническим течением (с точки зрения длительности пре-
бывания в ОРИТ и стационаре, продолжительности ИВЛ и смертности). Среди 
всех этих вышеупомянутых факторов - отсутствие улучшения оксигенации ас-
социировалось с большей смертностью (OR 2,18 [1,24–3,84] p = 0,007). Что 
касается как исходного балла, так и балла через 72–96 часов, таких шкал, как 
шкала CPIS, или уровня биомаркеров (СРБ или прокальцитонин), большин-
ство исследований сходятся во мнении относительно их прогностической цен-
ности и последующего наблюдения за инфекцией. [58] 
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Множественная лекарственная устойчивость (МЛУ): связь с колониза-
цией 
МЛУ Pseudomonas aeruginosa, enterobacteria, продуцирующих бета-лакта-
мазы расширенного спектра (ESBL-E), метициллин-резистентного 
Staphylococcus aureus (MRSA), Acinetobacter baumannii и enterobacteria, про-
дуцирующих карбапенемазу (CPE), являются наиболее часто выявляемой фло-
рой при развитии ГП. Знание местной эпидемиологии имеет важное значение, 
потому что существуют значительные различия в местной распространенно-
сти каждого патогена с МЛУ. [59] 
 Отчет ENVIN-HELICS испанских ОРИТ [3] действительно дает количе-
ственную оценку устойчивости наиболее важных микроорганизмов к различ-
ным антибиотикам, что позволяет составить общее представление об ожидае-
мых уровнях устойчивости в случае развития ГП. 
 Данные ENVIN-HELICS также показывают повышенную устойчивость 
Klebsiella к карбапенемам. Степень устойчивости к антибиотикам у остальных 
бактерий оставалась стабильной в последние несколько лет. В таблице 1 пока-
заны наиболее важные микроорганизмы, вызывающие ВАП, а также процент-
ная устойчивость к некоторым основным антибиотикам, используемым для 
лечения этих инфекций. 

При оценке риска развития ГП в ОРИТ сначала необходимо оценить 
факторы риска для этих патогенов. Европейские рекомендации по госпиталь-
ной пневмонии [2] включают факторы риска развития патогенов с МЛУ: сеп-
тический шок, больничную экологию с высоким уровнем патогенов с МЛУ, 
предшествующее применение антибиотиков, недавнюю госпитализацию (>5 
дней) и предшествующую колонизацию патогенами с МЛУ. Факторы риска в 
целом общие для всех патогенов с МЛУ; чтобы различать различные патогены 
с МЛУ, мы в основном опираемся на локальный микробный пейзаж и преды-
дущую колонизацию пациента. [60] Важность колонизации как фактора риска 
пневмонии, вызванной колонизирующими микроорганизмами, варьируется в 
зависимости от типа патогена с МЛУ и места колонизации. В таблице 2 опи-
саны основные переменные, связанные с резистентностью к основным патоге-
нам, вызывающим госпитальную пневмонию. 
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Таблица 2. Основные переменные, связанные с резистентностью к основным патогенам с 
МЛУ, вызывающим ГП 
 

Патоген с МЛУ Факторы риска Сноска 

MRSA 

• Возраст; 
• Развитие ГП позже 6 дней после госпитализации; 
• Сопутствующие респираторные заболевания; 
• Мультилобарное поражение;  
• Респираторная инфекция/колонизация, вызванная 

MRSA в предыдущем году; 
• Госпитализация в предыдущие 90 дней; 
• Недавнее пребывание в доме престарелых или в боль-

нице; 
• Недавнее лечение фторхинолонами или антибиоти-

ками против грамположительной флоры 

[61–63] 

Pseudomonas 
aeruginosa 

• Предыдущая колонизация дыхательных путей P. 
aeruginosa; 

• Предыдущее лечение антибиотиками; 
• Солидный рак; 
• Шок; 
• Злоупотребление алкоголем; 
• Плевральный выпот; 
• Хроническое заболевание печени как независимый 

предиктор развития МЛУ у пациентов с ГП в ОРИТ; 
• Предыдущее использование карбапенемов; 
• Предыдущее использование фторхинолонов; 
• Продолжительность терапии; 
• Балл по шкале APACHE II 

[64,65] 

Klebsiella 
pneumoniae,  

продуцирующая кар-
бапенемазу 

• Госпитализация в ОРИТ, применение противомикроб-
ных препаратов; 

• Предыдущее использование карбапенемов; 
• Инвазивная операция; 
• Перенесенные инфекции, не связанные с Klebsiella 

pneumoniae, продуцирующей карбапенемазу; 
• Продолжительность предыдущей антибактериальной 

терапии до колонизации  

[66–69] 

Enterobacteriaceae 

• Мужской пол; 
• Перевод из другого медицинского учреждения; 
• ИВЛ в любой момент перед посевом во время первич-

ной госпитализации; 
• Использование любого карбапенема в предыдущие 30 

дней; 
• Использование любого препарата против MRSA в 

предыдущие 30 дней 

[68,70] 

Acinetobacter 
baumannii 

• Балл по шкале APACHE II при поступлении; 
[5,71,72] 
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• Системные заболевания (хронические респиратор-
ные заболевания и нарушения мозгового кровообра-
щения); 

• Наличие избыточных неинвазивных или инвазивных 
устройств (ИВЛ); 

• Использование антибиотики в течение предыдущих 
28 дней (карбапенемы и цефепим) 

 
Текущие и будущие решения 
В случае сепсиса у тяжелобольного пациента необходимо срочно начать эм-
пирическое лечение антибиотиками, которое должно быть подходящим, целе-
сообразным и ранним [1,2] с риском устойчивости к нескольким антибиоти-
кам, что препятствует соблюдению упомянутых предпосылок.  

Будущее использование быстрой диагностики многообещающее и, несо-
мненно, изменит наши подходы к диагностике и лечению ГП, оптимизируя 
эмпирическое лечение антибиотиками. Были разработаны новые тесты, такие 
как мультиплексная полимеразная цепная реакция (MПЦР), анализ эксломера-
ции и хромогенные тесты. [73] 

MПЦР демонстрирует чувствительность 89,2% и специфичность 97,1% 
при использовании образцов бронхо-альвеолярного лаважа (БАЛ), чувстви-
тельность 71,8% и специфичность 96,6% (диапазон 95,4–97,5%) при использо-
вании эндотрахеального аспирата (ЭТА). [74] 

В исследовании MAGIC-BULLET, Filmarray показал чувствительность 
78,6%, специфичность 98,1%, положительную прогностическую ценность 
78,6% и отрицательную прогностическую ценность 96,6% в респираторных 
образцах. Кроме того, Filmarray предоставил результаты в течение всего 1 
часа непосредственно из респираторных образцов с минимальным временем 
обработки образцов. [34] 

Недавно была опубликована новая оценочная шкала (CarbaSCORE); ее 
цель - выявить тех пациентов в критическом состоянии, которых необходимо 
будет лечить карбапенемами с намерением использовать эти антибиотики бо-
лее избирательно. [75] Это соображение уместно, однако, установление неко-
торых из необходимых переменных, таких как наличие бактериемии или ко-
лонизация патогенами с МЛУ, включает задержку в лечении, которую нельзя 
допустить у пациента с сепсисом. 

Был разработан алгоритм, включающий проанализированные приори-
теты для обновления эмпирического и целевого лечения тяжелобольных паци-
ентов (рис. 2) после обзора основных РКИ противомикробных препаратов, 
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фактически доступных для лечения ГП за последние 10 лет [76–84] и сделан-
ных ранее соображений относительно эпидемиологии (Таблица 1), устойчиво-
сти к противомикробным препаратам (Таблица 2), экспресс-микробиологиче-
ского теста и факторов риска развития ГП. 

Различные эксперты рекомендуют использовать эти новые антибиотики 
в зависимости от очага инфекции, клинической тяжести, наличия факторов 
риска приобретения МЛУ, наличия сопутствующих заболеваний и существу-
ющих патогенов с МЛУ в каждом отделении/больнице, как это предлагается в 
алгоритме. [4,5,85–87] 

Применение двух антибиотиков, таких как цефтолозан/тазобактам 
(CFT/TAZ) и цефтазидим/авибактам (CAZ/AVI), расширило возможности ле-
чения пациентов с подозрением на инфицирование патогенами с МЛУ. Оба 
антибиотика обладают некоторыми преимуществами: помимо продемонстри-
рованной эффективности в клинических исследованиях, они демонстрируют 
лучшую активность in vitro и меньшую резистентность, а также могут исполь-
зоваться в рамках антибиотической политики, направленной на резервирова-
ние карбапенемов. [4,5] 

Из-за специфических особенностей все авторы, включенные в это руко-
водство высказали единодушную точку зрения в отношении выбора CFT/TAZ 
для лечения инфекций, вызванных P. aeruginosa [85,86] и CAZ/AVI для инфек-
ций, вызванных Enterobacteriaceae, продуцирующих карбапенемазу. [87] Од-
нако они признали, что оба антибиотика никогда не сравнивались друг с дру-
гом. 
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CFT/TAZ проявляет большую активность in vitro против P. aeruginosa с 
меньшей устойчивостью, чем остальные современные антисинегнойные пре-
параты в глобальном масштабе. [88] CFT/TAZ также демонстрирует самую 
низкую концентрацию предотвращения селекции мутантных штаммов (MPC) 
против P. aeruginosa, в сравнении с колистином и хинолонами (2 мг/л). [85] 
Клиническое исследование ASPECT-NP [83] показывает благоприятный ре-
зультат для пациентов с ГП, которым требуется инвазивная ИВЛ, получавших 
CFT/TAZ (смертность через 28 дней, 24,2% против 37%), а также у тех паци-
ентов, у которых первоначальное лечение антибиотиками было безуспешным 
(летальность через 28 дней, 22,6% против 45%). У пациентов с бактериемией 
наблюдалась тенденция к более высокому уровню клинического излечения 
(10,5% против 36%) без статистической значимости у пациентов, получавших 
CFT/TAZ. В этом клиническом исследовании более высокие уровни микро-
биологического излечения пневмонии, вызванной P. aeruginosa, также наблю-
дались у пациентов, получавших CFT/TAZ. 
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С другой стороны, CAZ/AVI ассоциировался с лучшей выживаемостью 
у пациентов с бактериемией, которым требовалось экстренное лечение при ин-
фекциях, вызванных Enterobacteriaceae, продуцирующих карбапенемазы. [89] 
В случае инфекции, вызванной штаммом OXA-48, CAZ/AVI может быть вари-
антом лечения. [90] 

Данные, полученные из исследования in vitro, предполагают, что 
CAZ/AVI плюс азтреонам может быть вариантом лечения инфекций, вызван-
ных Enterobacteriaceae, продуцирующих металло-β-лактамазу. [91] 

Исследование MERINO [92] рандомизировало пациентов, госпитализи-
рованных с бактериемией, вызванной Enterobacteriaceae, устойчивыми к це-
фтриаксону, в группы меропенема или пиперациллина/тазобактама. Клиниче-
ские результаты были неблагоприятными для группы пациентов, получавших 
пиперациллин/тазобактам, что сокращает возможности лечения этих инфек-
ций. В опубликованных клинических исследованиях как CFT/TAZ, так и 
CAZ/AVI [82,83] продемонстрировали соответствующую активность и клини-
ческую эффективность в отношении бета-лактамаз расширенного спектра 
(ESBL-E), благодаря чему они могут быть включены в схемы с резервирова-
нием карбапенемов. 

Цефидерокол недавно получил одобрение Управления по санитарному 
надзору за качеством пищевых продуктов и медикаментов США (FDA) для 
лечения осложненных инфекций мочевыводящих путей, включая пиелоне-
фрит, и в настоящее время оценивается в исследованиях фазы III для лечения 
ГП и инфекций, вызванных устойчивыми к карбапенемам грамотрицатель-
ными микроорганизмами, включая Acinetobacter. [93] 

Колистин – препарат, который следует учитывать при ГП, если он ис-
пользуется в виде аэрозоля. В исследовании Magic Bullet не удалось продемон-
стрировать не меньшую эффективность колистина по сравнению с меропе-
немом, оба в сочетании с левофлоксацином, с точки зрения эффективности эм-
пирического лечения поздних ВАП, при этом была продемонстрирована боль-
шая нефротоксичность колистина. [84] Однако иногда, особенно при ВАП, вы-
званной штаммами Acinetobacter baumannii с МЛУ, другие варианты недо-
ступны. Другие противомикробные препараты, такие как цефтобипрол или ти-
гециклин, не рассматривались из-за невозможности продемонстрировать не 
меньшую эффективность в некоторых из рассмотренных исследований. 

Использование аэрозольной терапии при ВАП все еще вызывает споры. 
Два недавних многоцентровых рандомизированных двойных слепых плацебо-
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контролируемых исследований дополнительного аэрозольного использования 
антибиотиков у пациентов с ВАП с подозрением на грамотрицательную пнев-
монию, вызванной патогенами с МЛУ, дали отрицательные результаты в от-
ношении основных конечных точек. [94,95] По этой причине их использова-
ние в качестве дополнительной терапии не может быть поддержано. При не-
эффективности системной терапии можно рассмотреть возможность примене-
ния «спасательной» терапии МЛУ. [96] 

Нашего внимания также заслуживают рациональное использование ан-
тибиотиков и продолжительность антибактериальной терапии. Клиническая 
тяжесть подозрения на ВАП заставляет реаниматологов как можно скорее 
начинать противомикробную терапию препаратами широкого спектра дей-
ствия, хотя на самом деле у многих пролеченных пациентов нет ГП. Чтобы 
начать или прекратить лечение антибиотиками, необходимо использовать кли-
нические оценочные шкалы, такие как шкала клинической легочной инфекции 
(CPIS), или неспецифические биомаркеры, такие как прокальцитонин и C-ре-
активный белок, чтобы начать или прекратить лечение антибиотиками, как об-
суждалось ранее. [73] 

Продолжительные курсы антимикробной терапии способствуют повы-
шению устойчивости. Европейские руководства рекомендуют проводить ле-
чение ГП антибиотиками не более 7 дней. [2] Однако продолжительность те-
рапии при МЛУ точно не установлена. Новое исследование (iDIAPASON) пы-
тается продемонстрировать, что стратегия более короткого курса лечения при 
ВАП, вызванной Pseudomonas aeruginosa безопасна и не связана с повышен-
ной смертностью или частотой рецидивов. [97] Эта стратегия может привести 
к снижению воздействия антибиотиков во время госпитализации в ОРИТ и, в 
свою очередь, уменьшить развитие и распространение патогенов с МЛУ. 
 
Выводы 
Определение факторов риска развития госпитальной пневмонии является одним из столпов 
при выборе антибиотика. Существуют различные факторы риска: связанные с пациентом 
(длительное пребывание в больнице и сопутствующие заболевания, предшествующее ис-
пользование антибиотиков и септический шок), связанные с процедурой (несоблюдение ги-
гиены рук или неправильный уход за устройствами респираторной поддержки) и связанные 
с вмешательством (иммунодепрессанты и длительное/несоответствующее лечение анти-
биотиками). Лечение антибиотиками (в том числе новыми) должно быть назначено на ран-
ней стадии и быть уместным. Эти аспекты являются ключевыми для результатов ВАП из-
за тяжести состояния пациентов и возможного развития штаммов с МЛУ. 
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