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ДАЛЬНЕВОСТОЧНЫЙ ГОСУДАРСТВЕННЫЙ МЕДИЦИНСКИЙ 

УНИВЕРСИТЕТ

Современные подходы к назначению антимикробных 
препаратов у пациентов с гнойно-воспалительными 

заболеваниями вызванных полирезистентными  
микроорганизмами



Конфликт интересов

Доклад подготовлен с использованием 

материалов ООО «АлФарма»



Все давно уже сказано, но так 

как никто не слушает, 

приходится постоянно 

возвращаться назад и 

повторять все сначала…

Андре Жид



Молодой врач:

И вообще зачем мне Ваша 

фармакология и клинуха, я буду лечить 

в соответствии с «клин. реками».



Острая пневмония. 

Существующие практические рекомендаций:

 Рекомендации Центров по контролю и профилактике заболеваний США, 

 Рекомендации Канадского общества инфекционных болезней

 Рекомендации Канадского торакального общества, 

 Рекомендации Американского общества инфекционных болезней, 

 Рекомендации Американского торакального общества, 

 Рекомендации торакального общества Латинской Америки, 

 Рекомендации Южноафриканского пульмонологического общества и 
исследовательской группы по изучению антибиотиков, 

 Рекомендации Испанского торакального общества 

 Рекомендации Германского респираторного общества 

 Рекомендации Германского общества по химиотерапии им. Paul Erlich, 

 Британского торакального общества, 

 Французского общества инфекционных болезней, 

 Рекомендации рабочей группы Саудовской Аравии по изучению внебольничной 
пневмонии, 

 Рекомендации Японского респираторного общества, 

 Рекомендации Филиппинского общества микробиологии и инфекционных 
болезней,

 Рекомендации Медицинского университета и главного госпиталя Гонконга, 

 Рекомендации Медицинской академии Сингапура, 

 Австралийские терапевтические рекомендации. 



Рекомендации по выбору стартовой АМТ у больных с 

нетяжелой ОВП

Британского 

торакального 

общества

Американского 

торакального общества 

Американского 

общества 

инфекционных 

болезней 

Центров по контролю 

и профилактике 

заболеваний (США) 

Антибиотики выбора

Амоксициллин В отсутствие факторов 

риска: азитромицин, 

кларитромицин или 

доксициклин

Доксициклин, 

макролиды или 

«респираторные» 

фторхинолоны 

(левофлоксацин и др.)

Макролиды, 

доксициклин или /3-

лактамы

При наличии факторов

риска: β-лактамы + 

макролиды,  

«респираторные» фтор-

хинолоны 

Альтернативные антибиотики

Эритромицин, 

кларитромицин

- - «Респираторные» 

фторхинолоны 

(левофлоксацин и др.)



Статистика коронавируса в России
https://coronavirus-tracking.ru/statistika-russia-25-09-

2020/#:~:text=За%20последние%20сутки%20по%20состоянию,сутки%20зафиксировано%20108%20летальн

ых%20случаев

0,2

1,77

1,37

0,81 0,88

0,000,00
0,00

0,95

1,71

2,01

2,77

2,37

1,5

0,90,80,0
0,0 0,0

1,0 1,8

3,5

4,4

3,7

0,00

1,00

2,00

3,00

4,00

5,00

1 
ре

ко
м
ен

д
ац

ии

2 
ре

ко
м
ен

д
ац

ии

3 
ре

ко
м
ен

д
ац

ии

4 
ре

ко
м
ен

д
ац

ии

5 
ре

ко
м
ен

д
ац

ии

6 
ре

ко
м
ен

д
ац

ии

7 
ре

ко
м
ен

д
ац

ии

8 
ре

ко
м
ен

д
ац

ии

9 
ре

ко
м
ен

д
ац

ии

10
 р
е
ко

м
ен

д
ац

ии

11
 р
е
ко

м
ен

д
ац

ии

12
 р
е
ко

м
ен

д
ац

ии

%, умерших от заразившихся с нарастающим итогом по РФ

% умерших к заболевшим, за данные сутки (шаг -15 дней)



Структура больничных закупок ЛП по АТС-группам в РФ 

(доля группы в стоимостном объеме, %), 2010-2017гг.

2010г. 2012г. 2013г. 2014г. 2015г. 2016г. 2017г.

[J]: Противомикробные 

препараты для системного 

использования

26,8% 37,4% 33,7% 35,2% 35,2% 35,5% 34,9%

[L]: Противоопухолевые 

препараты и иммуномодуляторы

18,4% 11,4% 14,2% 14,3% 15,4% 17,8% 16,1%

[B]: Препараты, влияющие на 

кроветворение и кровь

20,3% 19,5% 17,5% 16,4% 15,7% 14,4% 13,9%

[N]: Препараты для лечения 

заболеваний нервной системы

9,3% 9,5% 9,2% 8,9% 9,1% 8,8% 9,0%

[A]: Пищеварительный тракт и 

обмен веществ

6,9% 7,2% 7,5% 7,3% 6,8% 6,1% 6,6%

[V]: Прочие препараты 5,3% 4,1% 3,8% 4,3% 4,4% 4,4% 4,6%

[C]: Препараты для лечения 

заболеваний сердечно-

сосудистой системы

3,6% 2,4% 3,8% 3,6% 3,5% 3,1% 3,5%

[R]: Препараты для лечения 

заболеваний респираторной 

системы

2,3% 2,3% 2,6% 2,7% 2,7% 2,6% 2,7%



Структура больничных закупок ЛП по АТС-группам в РФ 

(доля группы в натуральном объеме (уп.),%), 2010-2017гг.

2010г. 2012г. 2013г. 2014г. 2015г. 2016г. 2017г.

[B]: Препараты, влияющие на 

кроветворение и кровь

29,1% 35,2% 33,0% 32,6% 33,4% 33,7% 30,9%

[J]: Противомикробные 

препараты для системного 

использования

28,3% 32,6% 30,4% 29,0% 28,9% 28,9% 26,1%

[N]: Препараты для лечения 

заболеваний нервной системы

10,9% 9,2% 9,5% 9,7% 9,1% 9,2% 10,3%

[A]: Пищеварительный тракт и 

обмен веществ

8,5% 7,0% 8,3% 8,2% 7,7% 7,4% 8,4%

[D]: Препараты для лечения 

заболеваний кожи

6,2% 0,5% 3,5% 5,0% 5,8% 5,7% 7,2%

[C]: Препараты для лечения 

заболеваний сердечно-

сосудистой системы

4,9% 0,8% 5,1% 5,1% 4,8% 4,7% 5,4%

[R]: Препараты для лечения 

заболеваний респираторной 

системы

3,7% 1,9% 3,1% 3,2% 3,1% 3,2% 3,6%

[M]: Препараты для лечения 

заболеваний костно-мышечной 

системы

2,1% 2,7% 2,2% 2,2% 2,1% 2,3% 2,6%



Central Asian and Eastern European Surveillance of 

Antimicrobial Resistance. Annual report 2018



EARS-Not and CAESAR, 2015



Антимикробные препараты

ФИЛОСОФИЯ ВЫБОРА АНТИБИОТИКА

 Объемы использования антимикробных 
препаратов достоверно коррелируют с 
уровнем антибиотикорезистентности 
микроорганизмов. 

 Не существует универсального режима 
терапии – сходны результаты при 
многих исследованиях.

 Недостаточно знать только название 
антибиотика – необходим учет дозы и 
кратности приема, нежелательных 
лекарственных взаимодействий, 
противопоказаний, 
стоимости/эффективности.

Первый директор НИИ антимикробной химиотерапии Смоленской 

государственной медицинской академии, 

первый Президент Межрегиональной ассоциации по клинической 

микробиологии и антимикробной 

химиотерапии (МАКМАХ), 

член-корреспондент РАМН Л.С. Страчунский



АТС/DDD МЕТОДОЛОГИЯ

 С 1996 г: ATC/DDD методология рекомендована 

ВОЗ в качестве международного стандарта для 

проведения исследований потребления ЛС;

 Является индикатором, способным выявить 
ранние признаки нерационального
использования лекарственных средств;

 Входит в цикл контроля качества обращения 
лекарственных препаратов и способствует  
непрерывному улучшению качества обращения 
лекарственных препаратов (проведения 
надзорных мероприятий – выполнение 
стандартов).

Drug Utilization Research. WHO



ПРЕДСТАВЛЕНИЕ РЕЗУЛЬТАТОВ 

ИССЛЕДОВАНИЙ 

НА УРОВНЕ ПОПУЛЯЦИЙ И РЕГИОНОВ

 DDD (defined daily dose — DDD) —

это расчетная средняя 

поддерживающая суточная доза 

лекарственного средства, 

применяемого по основному 

показанию у взрослых.

Guidelines for ATC classification and DDD assignment. 

http://www.whocc.no/atcddd/



DANMAP 2011 - Use of antimicrobial agents and 

occurrence of antimicrobial resistance in bacteria 

from food animals, food and humans in Denmark



Противомикробные средства используемые (кг 

действующего вещества) у различных видов животных 

и в соответствии с возрастным группами, Дания. 2011



Потребление антимикробных препаратов для системного 

применения в больницах, Дании (DDD на 100 койко-дней) 
DANMAP 2016 - Use of antimicrobial agents and occurrence of antimicrobial resistance in 

bacteria from food animals, food and humans in Denmark



Потребление антимикробных препаратов для системного 

применения в больницах, Нидерландах (DDD/100 дней 

пациента), NethMap 2017



Потребление АМП в 2003–2022 гг. в многопрофильном хирургическом 

стационаре (DDD на 100 койко-дней)
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Потребление групп АМП в 2003 – 2022 гг. в многопрофильном 

хирургическом стационаре (DDD на 100 койко-дней)
АТХ 2003 г. 2007 г. 2011 г. 2015 г. 2016 г. 2018 г. 2019 г. 2020 г. 2021 г. 2022 г.

J01MA Фторохинолоны 3,98 5,42 7,63 15,81 8,36 20,65 18,81 36,14 24,79 15,02

J01XD Производные имидазола 2,08 3,53 3,46 5,73 6,53 7,65 7,14 6,15 10,79 10,40

J01DD Цефалоспорины и их аналоги, III 

поколения

2,13 3,17 7,51 10,77 14,64 14,97 21,23 33,40 29,22 7,76

J01DH Карбапенемы 0,01 0,01 0,06 0,25 0,61 0,42 0,82 4,02 8,02 4,88

J01CA Пенициллины расширенного 

спектра действия

13,54 15,33 4,28 2,58 3,60 1,39 1,94 0,00 0,14 4,64

J01AA Тетрациклины 2,71 3,20 3,77 4,73 7,14 5,43 4,90 0,70 0,99 3,14

J01CR Комбинации пенициллинов, 

включая комбинации с ингибиторами 

бета-лактамаз

0,09 0,23 0,19 1,18 1,53 3,13 4,50 13,54 6,19 3,05

J01GB Прочие аминогликозиды 14,31 10,84 4,85 1,87 5,22 21,11 2,73 1,47 2,41 1,85

J01XA Гликопептидные 

антибактериальные средства

0,01 0,00 0,09 0,08 0,07 0,08 0,06 1,58 2,21 1,07

J01DE Цефалоспорины и их аналоги, IV 

поколения

0,00 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00 0,04 0,16 1,96 0,7

J01FF Линкозамиды 1,44 2,36 0,60 0,00 0,00 0,02 0,01 0,00 0 0,34

J01FA Макролиды 0,00 0,09 0,51 0,55 1,27 0,94 1,11 15,96 1,40 0,29

J01CE Пенициллины, чувствительные к 

бета-лактамазам

5,47 5,11 1,05 0,43 0,45 0,00 0,00 0,00 0 0

J01DВ Цефалоспорины и их аналоги, I 

поколения

2,40 2,81 4,39 2,36 1,78 1,33 0,01 0,04 0 0

J01BA Амфениколы 0,25 0,00 0,05 0,03 0,07 0,00 0,00 0,00

Прочие антибактериальные средства 4,4 3,11 0,64 0,16 0,15 0,40 1,18 1,22 2,93 0,7

Итого 52,8 55,2 39,1 46,5 51,4 77,5 64,5 114,39 91,05 53,86



1. Вывод:

Потребления антимикробных 

препаратов в различных 

территориях различно, в связи с 

этим следует ожидать различные 

показатели резистентности 

микроорганизмов к АМП.



VRSA

MRSA

ESBL

>20% во 
ВБС

NDM-1

VIM

OXA

KPC

Механизмы формирования резистентности



В настоящее время выделяют два варианта по скорости 

формирования приобретенной резистентности: хромосомной 

(медленный тип) и плазмидный или транспозонный (быстрый тип).

Транспозонные элементы — это 

фрагменты ДНК, которые свободно 

перемещаются от одного репликона к 

другому. 

Плазмиды - это стабильно существующие 

внехромосомные элементы, 

представляющие собой 

ковалентнозамкнутые кольца ДНК, 

способные автономно реплицироваться в 

бактериальной клетке.



Известные пути генетического 

обмена у микроорганизмов



Известны следующие механизмы устойчивости бактерий к антибиотикам:

Нарушение
проницаемости

Активный
выброс

Инактивация

Обходной путь

А В

Изменение
мишени



Механизмы устойчивости бактерий к антибиотикам.

Феномен эффлюкса



Ферментная инактивация антимикробных препаратов



Структура и функциональная 

классификация β-лактамаз

β-лактамазы

Сериновые

Металло-

ферменты 

(Zn
2+

)

А С D Молекулярный класс

(Ambler)

B

2a, 2b, 2be, 

2br, 2e, 2f

1 2d Функциональная группа

(Bush – Jacoby – Medeiros)

3



Наиболее распространенные β-лактамазы и их 

свойства
Ферменты Характеристика

Плазмидные β-лактамазы класса 

А стафилококков

Гидролизуют природные и полусинтетические 

пенициллины  кроме метициллина и оксациллина. 

Чувствительны к ингибиторам.

Плазмидные β-лактамазы 

широкого спектра класса А 

грамотрицательных бактерий

Гидролизуют природные и полусинтетические 

пенициллины, цефалоспорины I поколения. 

Чувствительны к ингибиторам.

Хромосомные β-лактамазы 

класса А грамотрицательных 

бактерий

Гидролизуют природные и полусинтетические 

пенициллины цефалоспорины I-II поколения. 

Чувствительны к ингибиторам.

Плазмидные β-лактамазы 

расширенного спектра класса А 

грамотрицательных бактерий

Гидролизуют природные и полусинтетические 

пенициллины цефалоспорины I-IV поколения. 

Чувствительны к ингибиторам.

Хромосомные β-лактамазы 

класса С грамотрицательных 

бактерий

Гидролизуют природные и полусинтетические 

пенициллины цефалоспорины I-III поколения. Не 

чувствительны к ингибиторам.

Хромосомные β-лактамазы 

класса В грамотрицательных 

бактерий

Эффективно гидролизуют практически все b-

лактамы, включая карбапенемы. Не 

чувствительны к ингибиторам.



ПРОБЛЕМНЫЕ ГРАМ (+) МИКРООРГАНИЗМЫ

 S. aureus

- MRSA

- VRSA

 Enterococcus spp.

- VRE

 S. pneumoniae

- PRP



 Инфекции кожи и мягких тканей

 Инфекции костей и суставов

 Катетер-ассоциированные инфекции

 Пневмония

 Эндокардит (у наркоманов)

 Синдром токсического шока

 Посттравматические/

послеоперационные инфекции

S.aureus ИНФЕКЦИИ

F. Waldvogel. Staphylococcus aureus. In: Principles and 

Practice of Infectious Diseases. G. Mandell, e.a. editors. 

2000.



Практическое разделение  

СТАФИЛОКОККОВ

Staphylococcus aureus

St. aureus

РRSA

MRSA

VRSA



Активность антимикробных препаратов в 

отношении различных видов S. aureus

S.aureus PRSA MRSA VRSA

Пенициллин, 

Ампициллин, 

Амоксициллин, 

Азлоциллин

Оксациллин

Цефалоспорины I-II 

(цефазолин, 

цефуроксим)

Защищенные 

пенициллины:

(амоксициллин/клавулан

ат, 

ампициллин/сульбактам)

Ванкомицин

Телаванцин

Оритаванцин

Далбаванцин 

Даптомицин

Тигециклин

Цефтобипрол

Цефтаролин

Линезолид (только 

при 

непереносимости 

ванкомицина)

Тедизолид

Линезолид

Даптомицин

?

Плазмидные 

β-лактамазы 

класса А 

стафилококков

Модификация 
мишени 

действия 
ПСБ2а

Синтез модифи-
цированной бо-
ковой полипеп-

тидной цепи.

?



Staphylococcus aureus: Resistance to beta-lactam 

antibacterial drugs (i.e. methicillin-resistant S.aureus, MRSA)

ANTIMICROBIAL RESISTANCE 

Global Report on Surveillance, 2014



Показатели резистентности St. aureus

DANMAP 2016 - Use of antimicrobial agents and occurrence of antimicrobial resistance in 

bacteria from food animals, food and humans in Denmark



Тенденции устойчивости к антибиотикам (слева направо 2012-

2016) среди клинических изолятов S. aureus и коагулаза-

отрицательные стафилококки у пациентов, 

госпитализированных в стационары (кроме отделения 

интенсивной терапии) в ISIS-AR. NethMap 2017



Тенденции устойчивости к антибиотикам (слева направо 

2012-2016) среди клинических изолятов S. aureus у 

пациентов, госпитализированных в реанимационные 

отделения ИСИС-АР. NethMap 2017



Показатели резистентности St. aureus к АМП. 

Второй Австралийский отчет о использовании 

противомикробных препаратов и устойчивость к 

ним микроорганизмов у человека. AURA 2017



- ко-тримоксазол

- тетрациклины и т.д.

Полирезистентные
пневмококки (ПРП)

 Устойчивость к пенициллину

 Устойчивость к макролидам

 Устойчивость к другим группам препаратов:

ПРОБЛЕМЫ РЕЗИСТЕНТНОСТИ 
S.pneumoniae В МИРЕ



Варианты резистентности S.pneumoniae, S.pyogenes, 
H. influenzae к АМП ПРИ РАЗНЫХ ГЕНОТИПАХ

R Макролиды 14-чл. R

R Макролиды 15-чл. R

R Макролиды 16-чл. S

R Линкозамиды S

R Стрептограмин В S

Метилирование Механизм Эффлюкс

erm Гены mef

S.pneumoniae,

S.pyogenes
H. influenzae

Фенотип резистентностиMLSB M



DANMAP 2015 - Use of antimicrobial agents and occurrence 

of antimicrobial resistance in bacteria from food animals, 

food and humans in Denmark



Показатели резистентности госпитальных клинических 

изолятов, по результатам доклада AURA, 2017



ПРОБЛЕМНЫЕ ГРАМ (-) 

МИКРООРГАНИЗМЫ



Классификация 
антибиотикорезистентных 

бактерий
по уровню угрозы 

здравоохранению и 
приоритетности разработки

новых антибиотиков

центр контроля и профилактики заболеваемости

Global priority list of antibiotic-resistant bacteria to guide research, discovery, and development of new antibiotics. (2017). World Health Organization. [online] Available at: 
https://www.who.int/medicines/publications/global-priority-list-antibiotic-resistant-bacteria/en/ ANTIBIOTIC RESISTANCE THREATS in the United States. (2013). [online] Available at: 
https://www.cdc.gov/drugresistance/threat-report-2013/pdf/ar-threats-2013-508.pdf

Классификация бактерий по уровню угрозы 
здравоохранению 

https://www.who.int/medicines/publications/global-priority-list-antibiotic-resistant-bacteria/en/


Global priority list of antibiotic-resistant bacteria to guide research, discovery, and development of new antibiotics. (2017). World Health Organization. [online] Available at: 
https://www.who.int/medicines/publications/global-priority-list-antibiotic-resistant-bacteria/en/
ANTIBIOTIC RESISTANCE THREATS in the United States. (2013). [online] Available at: https://www.cdc.gov/drugresistance/threat-report-2013/pdf/ar-threats-2013-508.pdf

Acinetobacter spp. проявляют 

высокую природную 

чувствительность к бета-лактамам, 

но в госпитальных условиях 

происходит очень быстрая селекция 

штаммов с приобретенной 

устойчивостью, механизмы которой 

не всегда известны

Ацинетобактерии продуцирующие 

бета лактамазы, одни из немногих 

обладают природной 

чувствительностью к ингибитору 

бета-лактамаз — сульбактаму, что  

объясняет высокую эффективность 

применения комбинированных 

препаратов при этих инфекциях

Acinetobacter spp. 

https://www.who.int/medicines/publications/global-priority-list-antibiotic-resistant-bacteria/en/


Global priority list of antibiotic-resistant bacteria to guide research, discovery, and development of new antibiotics. (2017). World Health Organization. [online] Available at: 
https://www.who.int/medicines/publications/global-priority-list-antibiotic-resistant-bacteria/en/
ANTIBIOTIC RESISTANCE THREATS in the United States. (2013). [online] Available at: https://www.cdc.gov/drugresistance/threat-report-2013/pdf/ar-threats-2013-508.pdf

Pseudomonas aeruginosa  является одним 
из часто встречаемых возбудителей 
нозокомиальных инфекций ввиду того, 
что P. aeruginosa особенно легко поражает 
лиц с ослабленным иммунным статусом

Факторами патогенности P. aeruginosa 
является наличие подвижности, 
токсинообразование, продукция 
гидролитических ферментов

Продукция таких ферментов 
обуславливает высокую резистентностью к 
действию антибиотиков (многих бета-
лактамов, аминогликозидов) 

Pseudomonas aeruginosa

https://www.who.int/medicines/publications/global-priority-list-antibiotic-resistant-bacteria/en/


Global priority list of antibiotic-resistant bacteria to guide research, discovery, and development of new antibiotics. (2017). World Health Organization. [online] Available at: 
https://www.who.int/medicines/publications/global-priority-list-antibiotic-resistant-bacteria/en/
ANTIBIOTIC RESISTANCE THREATS in the United States. (2013). [online] Available at: https://www.cdc.gov/drugresistance/threat-report-2013/pdf/ar-threats-2013-508.pdf

Энтеробактерии — большое 
семейство бактерий, включающее в 
себя такие известные патогены как: 
сальмонеллы, кишечная палочка, 
клебсиелла и т. д. 

В феврале 2017 года ВОЗ 
причислила клебсиеллы к 
наиболее опасным бактериям в 
связи с их резистентностью к 
существующим антибактериальным 
препаратам

Enterobacteriaceae

https://www.who.int/medicines/publications/global-priority-list-antibiotic-resistant-bacteria/en/


Механизмы резистентности Грам(-) 

бактерий к бета-лактамам

АБ

АБ

АБАБ

АБ

А Б

(1)

(2)

(3)

(1) Нарушение проницаемости

в клетку 12%.

(2) Продукция β-лактамазы 80%.

(3) Изменение мишени 8%.

Цитоплазма

Внутренняя

мембрана

Наружная

оболочка

ПСБ

β-лактамаза



Pseudomonas aeruginosa



ИМИПЕНЕМ

Внутренняя      

мембрана

периплазматическое 

пространство

цитоплазма

Внешняя      

мембрана

MexB

MexA

ПСБ ПСБ

OprM

и др
OprDCa++

Mg++

Меронем

PSEUDOMONAS AERUGINOSA: ПРОБЛЕМЫ 

АНТИБИОТИКОРЕЗИСТЕНТНОСТИ

Livermore DM   (2001)

Утрата поринового канала

Эффлюкс

Дорипенем

М, Д

И
Основным механизмом

устойчивости синегнойной палочки 

к карбапенемам является утрата 

поринового белка OprD.

MexA-MexB – эффлюксный «насос» 

- выбрасывает АБ через OprM.

OprM

М, Д



Механизм действия  - лактамов



Результаты резистентности госпитальных клинических 

изолятов P. aeruginosa по результатам доклада 

NETHMAP, 2017



Показатели резистентности госпитальных клинических 

изолятов P. aeruginosae, по результатам доклада AURA, 

2017



Enterobacteriaceae



КLEBSIELLA SPP, Е. COLI: ПРОБЛЕМЫ 

АНТИБИОТИКОРЕЗИСТЕНТНОСТИ

ВЛРС:

- Кlebsiella spp. до 59%

Гиперпродукция хромосомных 

бета-лактамаз:

- Enterobacter spp. 23-37%

- Citrobacter spp. до 40%



EARS-Not and CAESAR, 2015



EARS-Not and CAESAR, 2015



Результаты резистентности госпитальных клинических 

изолятов Кlebsiella spp., по результатам доклада 

NETHMAP, 2016

Amp C



Показатели резистентности госпитальных 

клинических изолятов Кlebsiella spp., выделенных 

из ОРИТ, по результатам доклада NETHMAP, 2017

Amp C



DANMAP 2016 - Use of antimicrobial agents and 

occurrence of antimicrobial resistance in bacteria from 

food animals, food and humans in Denmark

Amp C



Показатели резистентности госпитальных клинических 

изолятов Кlebsiella spp., по результатам доклада AURA, 

2017

Amp C



Паспорт резистентности



Паспорт резистентности
Постановление Главного государственного 
санитарного врача РФ от 18 мая 2010 г. 
N 58"Об утверждении СанПиН 2.1.3.2630-10 
«Санитарно-эпидемиологические требования 
к организациям, осуществляющим 
медицинскую деятельность»

2. Эпидемиологический надзор

2.1 Эпидемиологический надзор за ВБИ в 
хирургических стационарах (отделениях) 
предусматривает:

 - данные об антибиотикопрофилактике и 
терапии;

 - микробиологический мониторинг за 
возбудителями ВБИ (данные видовой 
идентификации возбудителей ВБИ, 
выделенных от пациентов, персонала, из 
объектов внешней среды, определение 
чувствительности/резистентности 
выделенных штаммов к антимикробным 
средствам: антибиотикам, антисептикам, 
дезинфектантам и другим);





Паспорт резистентности



Временные факторы 

эпидемиологического надзора за 

антибиотикорезистентностью

Постоянный мониторинг дан-

ных по антибиотикорезистент-

ности

Специальные  (эпизодические) 

эпидемиологические 

исследования 

антибиотикорезистентности  

Эпидемиологический надзор 

по степени охвата

Всеобъемлющий эпиде-

миологический надзор

Сигнальный (неполный ) 

эпидемиологический 

надзор

По методике выполнения 

Пассивный, основанный на 

получении отчетов с мест

Активный, при котором 

затрачиваются определенные 

усилия для получения данных

В зависимости от используе-

мого подхода к сбору данных 

Рутинным, включающим 

регулярное, систематическое 

получение определенного 

набора данных;

Расширенным, включающим 

получение дополнительных 

данных, в соответствии с 

заранее определенным 

планом.

Виды представления данных

Простые

Средней степени 

сложности

Сложные

Очень сложные

Частотное распределение популяции 

микроорганизмов по степени 

чувствительности

Частота встречаемости резистентных 

штаммом в исследуемой  популяции 

микроорганизмов

Частота встречаемости резистентных к 

определенным АМП микроорганизмов при 

определенных нозологических формах в 

зависимости от пола, возраста пациентов, 

в определенный временной интервал.

Создание паспорта резистентности



Паспорт резистентности ЛПУ

Результаты эпидемиологического надзора за 
антибиотикорезистентностью могут быть 
представлены в виде показателей различной 
степени сложности:

 Простые. Частота (%) резистентности к 
определенному АБП у микроорганизма данного 
вида, например, частота выделения MRSA среди 
всех исследованных штаммов S. aureus;

 Средней степени сложности. Частота (%) 
резистентности к определенному АБП у 
микроорганизма данного вида, выделенного из 
определенного клинического материала, 
например, частота выделения 
ципрофлоксацинорезистентных штаммов Е. соli, 
выделенных из мочи.



Паспорт резистентности ЛПУ

Результаты эпидемиологического надзора за 
антибиотикорезистентностью могут быть 
представлены в виде показателей различной 
степени сложности:

 Сложные. Частота (%) резистентности при 
инфекции определенного вида, например, 
частота выделения 
ципрофлоксацинорезистентных штаммов Е. соli
при внебольничных инфекциях мочевыводящих
путей.

 Очень сложные. Частота инфекций 
определенного вида, вызванных определенным 
резистентным микроорганизмом в указанном 
подразделении, например, частота случаев 
бактериемии, вызванных MRSA и развившихся в 
отделении интенсивной терапии, на 1000 дней 
пребывания в стационаре.



Staphylococcus aureus: Resistance to beta-lactam 

antibacterial drugs (i.e. methicillin-resistant S.aureus, MRSA)



Структура возбудителей выделенных в отделении 

реанимации и анестезиологии многопрофильного 

хирургического стационара в 2006-2016гг., %

2006 г. 2009 г. 2012 г. 2014г. 2016г.

n=93 n=97 80 62 n=109

Klebsiella pneumonia 3,23 5,15 7,50 14,52 46,79

Staphylococcus aureus 45,16 41,24 43,75 41,94 18,35

Escherichia coli 4,30 6,19 8,75 19,35 14,68

грибы рода Candida 2,15 4,12 8,75 11,29 5,50

Staphylococcus 

epidermidis 12,90 15,46 10,00 6,45 4,59

Klebsiella оxytoca 6,45 9,28 6,25 3,23 3,67

Прочие 2,75

Pseudomonas aeruginosa 7,53 6,19 7,50 0,00 1,83

E. faecium 13,98 10,31 7,50 0,00 0,92

Candida krusei 0,00 0,00 0,00 0,00 0,92

Streptococcus pyogenus 4,30 2,06 0,00 1,61 0,00

Всего 100,00



Структура возбудителей выделенных из раневого 

отделяемого в многопрофильном хирургическом 

стационаре в 2006-2016гг., %

2006 г. 2009 г. 2012 г. 2014г. 2016г.

n=236 n=240 n=279 n=387 n=353

Escherichia coli 33,05 40,83 41,58 31,78 28,05

Staphylococcus aureus 26,69 25,00 18,64 20,67 22,95

Klebsiella pneumonia 7,20 10,83 8,24 11,37 22,38

Staphylococcus 

epidermidis 12,71 5,42 0,00 15,25 9,35

Klebsiella оxytoca 6,36 5,42 16,13 7,75 7,37

Proteus mirabilis  3,81 1,67 2,87 1,81 3,12

Прочие 8,05 3,33 7,17 6,20 5,10

Enterobacter cloacae 0,85 6,25 2,87 1,03 0,85

Streptococcus pyogenus 1,27 1,25 2,51 4,13 0,85

Всего



Структура возбудителей выделенных из крови в 

многопрофильном хирургическом стационаре в 

2006-2016гг., %

2006 г. 2009 г. 2012 г. 2014г. 2016г.

n=54 n=56 n=40 n=34 n=64

Staphylococcus aureus 81,48 64,29 45,00 20,59 23,44

Staphylococcus 

epidermidis 5,56 19,64 20,00 20,59 23,44

Klebsiella pneumonia 0,00 1,79 5,00 23,53 17,19

грибы рода Candida 3,70 3,57 7,50 0,00 14,06

Escherichia coli 0,00 1,79 2,50 26,47 12,50

E. faecium 9,26 8,93 15,00 0,00 3,13

Candida krusei 0,00 0,00 0,00 0,00 3,13

Klebsiella оxytoca 0,00 0,00 2,50 8,82 1,56

Streptococcus pyogenus 0,00 0,00 0,00 0,00 1,56

Pseudomonas aeruginosa 0,00 1,79 2,50 2,94 0,00

Всего



Структура выделенных микроорганизмов из 

клинических образцов в 2006 – 2020 гг., в прогнозе до 

2022г. в многопрофильном хирургическом стационаре

30,33

36,80

19,96

3,6

32,76

44,31

57,3554,9153,36
52,58

44,04

28,57

60,82

43,85 33,33
28,07

6,09

53,48

5,13

2,16

7,56

36,40

4,10
1,39

1,07

5,88

4,06
8,56 1,70

0,00

10,00

20,00

30,00

40,00

50,00

60,00

70,00

2006г. 2009г. 2012г. 2014г. 2016г. 2017г. 2019г. 2020г. 2021г. 2022г.

Enterobacteriaceae spp. Staphylococcus spp. Streptococcus pneumonia spp. Candida 



Структура результатов бактериологических исследований 

(n=3599) в условиях работы провизорного госпиталя 

COVID  - 19,  в период с 23.03.20 г. – 01.12.20 г., (%)  

Рост сапрофитной 

микрофлоры ; 

21,62

Нет роста 

микрофлоры; 

10,45

Результативные 

исследования; 

67,94

45,68%

21,62%

32,70%

без учета выделение 

грибковых патогеннов

С учетом выделение 

грибковых патогеннов



Структура результатов бактериологических 

исследований (n=718) в ПАО  

в период с 23.03.20 г. – 01.12.20 г., (%)

0%

39%

61%

Результативные исследования Рост сапрофитной микрофлоры 

Нет роста микрофлоры



Структура выделенных микроорганизмов, от пациентов 

находившихся на стационарном лечении в провизорном 

госпитале COVID-19 (n=2445) и  из патолого -

анатомического отделения (n=438) в 2020г., %.
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Клинические образцы от пациентов на стационарном лечении Клинические образцы из ПАО



Структура выделенных микроорганизмов, полученных 

из клинических образцов пациентов находившихся на 

лечении в провизорном госпитале COVID  - 19 (n=2445),  

в период с 23.03.20 г. – 01.12.20 г.

Str. pneumonia

26%

34%

C. albicans

C. krusei

C. tropicalis

C. glabrata

Str. pneumonia Str. pneumonia + spp. Candida Kl. pneumonia

Kl. pneumonia + spp. Candida St. aureus St. aureus + spp. Candida

E. coli E. coli + spp. Candida Прочие 

spp. Candida



Структура выделенных микроорганизмов, полученных 

из клинических образцов пациентов находившихся на 

лечении в провизорном госпитале COVID  - 19 (n=2445),  

в период с 23.03.20 г. – 01.12.20 г.

spp. Candida

33%

C. albicans

C. krusei
C. tropicalis

C. glabrata

Str. pneumonia

25%

Str. pneumonia Kl. pneumonia Kl. pneumonia + spp. Candida

St. aureus St. aureus + spp. Candida E. coli

E. coli + spp. Candida Прочие spp. Candida

Str. pneumonia + 

spp. Candida 11%



Структура выделенных микроорганизмов, полученных из 

клинических образцов пациентов находившихся на 

лечении в провизорном госпитале COVID  - 19 (n=2445),  

в период с 23.03.20 г. – 01.12.20 г.

C. albicans

C. krusei

C. tropicalis

C. glabrata

spp. Candida

33%

Str. pneumonia

25%

spp. Candida Str. pneumonia Str. pneumonia + spp. Candida

Kl. pneumonia St. aureus St. aureus + spp. Candida

E. coli E. coli + spp. Candida Прочие

Kl. pneumonia + 

spp. Candida 8%



Структура выделенных микроорганизмов, полученных 

из клинических образцов в ПАО (n=438) в условиях 

работы провизорного госпиталя COVID  - 19, 

в период с 23.03.20 г. – 01.12.20 г.

C. krusei

C. glabrata

C. tropicalis

C. albicans
Kl. pneumonia

37%

Kl. pneumonia + 

spp. Candida

24%

Kl. pneumonia Kl. pneumonia + spp. Candida St. aureus

St. aureus + spp. Candida E. coli E. coli + spp. Candida

P. aeruginosa P. aeruginosa  + spp. Candida P. mirabilis

spp. Candida, 

22%



Структура выделенных микроорганизмов, полученных из 

клинических образцов в ПАО (n=438) в условиях работы 

провизорного госпиталя COVID  - 19, 

в период с 23.03.20 г. – 01.12.20 г.

spp. Candida

22%

Kl. pneumonia

36%

C. krusei

C. tropicalis

C. glabrata

C. albicans

St. aureus St. aureus + spp. Candida E. coli

E. coli + spp. Candida P. aeruginosa P. aeruginosa  + spp. Candida

P. mirabilis spp. Candida Kl. pneumonia

Kl. pneumonia 

+ spp. 

Candida, 23% 

Candida



Показатели динамики резистентности Str. 

pneumonia полученных из клинических образцов 

в 2020 гг. (%)
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Показатели динамики резистентности St. aureus 

полученных из клинических образцов 

в 2016 – 2020 гг. (%)
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Показатели динамики резистентности Kl. pneumonia 

полученных из клинических образцов 

в 2016 – 2020 гг. (%)
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Показатели динамики резистентности P. aeruginosae 

полученных из клинических образцов 

в 2016 – 2020 гг. (%)
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Тенденции 

резистентности к 

АМП в 

урологических 

отделениях, по 

результатам 

доклада 

NETHMAP, 2012

2. Выводы:
 Нельзя экстраполировать данные других стран по показателям  

резистентности внебольничных микроорганизмов на конкретную территорию 
РФ.

 Нельзя экстраполировать данные по показателям резистентности 
внутрибольничных микроорганизмов из других стационаров на конкретный 
стационар.

 Нельзя одну и ту же информацию о резистентности микроорганизмов к 
антимикробным препаратам экстраполировать как на амбулаторный этап, так 
и на стационарный этап оказания медицинской помощи.



3. Выводы:

Микробиологический 

мониторинг за 

возбудителями в 

медицинских 

организациях должен 

носить рутинный 

характер.



Полирезистентность 



Оперативное информирование: основные изменения в 

лечении туберкулеза с множественной лекарственной 

устойчивостью и устойчивостью к рифампицину (МЛУ/РУ-ТБ). 

Лицензия: CC BY-NC-SA 3.0 IGO.



Оперативное информирование: основные изменения в 

лечении туберкулеза с множественной лекарственной 

устойчивостью и устойчивостью к рифампицину (МЛУ/РУ-

ТБ). Лицензия: CC BY-NC-SA 3.0 IGO.





НОВЫЕ ИНФЕКЦИОННЫЕ 

УГРОЗЫ

Полирезистентность –

устойчивость к нескольким 

антибиотикам

Панрезистентность (PDR –

pandrug resistance), –

устойчивость 

«супербактерий» практически 

ко всем антибиотикам



Динамика выявления микроорганизмов  со значительной (extensively) 

лекарственной устойчивостью (XDR - резистентные ко всем, кроме 

одного или двух классов АМП) из клинических образцов в 2009 – 2020 

гг. (%)
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Динамика выявления панрезистентных 

микроорганизмов  (PDR - устойчивые ко всем 

известным классам препаратов АМП) из клинических 

образцов в 2012 – 2020 гг. (%)

0,00,00,0
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А как же «бронекостюмы» и режимные 

мероприятия?

Высокий удельный вес Kl. pneumonia 

обладающей экстремальной 

резистентностью и 

панрезистентностью к АМП, требует 

проведение мониторинга 

чувствительности к дезинфектантам 

микроорганизмов.



Проблема резистентности 

госпитальной инфекции

Bad bugs, no drugs: no ESKAPE! 

Госпитальные патогены группы ESKAPE:

E – Enterococcus faecium

S – Staphylococcus aureus (MRSA)

K – Klebsiella pneumoniae

A – Acinetobacter baumannii

P – Pseudomonas aeruginosa

E – Enterobacter

Boucher HW, Talbot GH, Bradley JS, et al. Bad bugs, no drugs: no

ESKAPE! An update from the Infectious Diseases Society of America.

Clin Infect Dis 2009; 48:1–12



 Bad Bugs, No Drugs - «Опасные микробы, нет 

лекарств»: надвигающаяся глобальная катастрофа;

 IDSA “10 X 20 Initiative” - международная инициатива 

IDSA - разработать 10 новых антибиотиков к 2020

году; 

 Совместная “Рабочая группа” США и Европейского 

Союза в составе Специализированной комиссии,

чтобы достичь целей «Инициативы 10 X 20».

IDSA – Американское общество инфекционистов

Boucher HW, Talbot GH, Bradley JS, et al. Bad Bugs, No Drugs: no ESKAPE! an update from the Infectious Diseases Society of America.

Clin Infect Dis 2009; 48:1–12.



IDSA “10 X 20 Initiative” - итоги 
Резистентные                                Грам(-) и Грам(+),                           Резистентные 

Грам(+) в т.ч. MRSA Грам(-)

Далбаванцин

(Dalbavancin).

Dalvance 

производства 

компании Durata 

Therapeutics. FDA его 

зарегистрировала 23 

мая 2014 года.

Тедизолид (Tedizolid 

phosphate), 

Sivextro производства 

компании Cubist.

FDA его 

зарегистрировала 20 

июня  2014 года.

Оритаванцин

(Oritavancin).

Orbactiv 

производства 

компании The 

Medicines Company.

FDA его 

зарегистрировала 6 

августа  2014 года.

Цефтолозан 

/тазобактам

(ceftolozane / 

tazobactam).

Zerbaxa

FDA его 

зарегистрировала 19 

декабря 2014  

Цефтазидим / 

авибактам

(ceftazidime-

avibactam). 

Avycaz производства 

компании Actavis 

Plc. и Astra Zeneca 

Plc.

FDA его 

зарегистрировала 25 

февраля 2015 года.

Меропенем / 

ваборбактам 

Имипенем / 

релебактам

Цефтаролина фосамил

Teflaro производства компании 

Forest.

FDA его зарегистрировала в 

октябре 2010 года.

Тигециклин

Эравациклин



Стратегия предупреждения распространения 

антимикробной резистентности в Российской 

Федерации



Стратегия предупреждения 

распространения антимикробной 

резистентности в Российской Федерации



Национальные рекомендации

 Разрабатываются мировые и 
национальные рекомендации по 
диагностике и лечению различных 
клинических состояний, где 
представлены алгоритмы  
назначения антибиотиков и 
мероприятия , направленные на 
уменьшение нерационального 
использования АМП .

 С дальнейшей адаптацией под 
местные условия. 

Обзор рекомендаций Европейс-

кого общества урологов (EAU)

2014 г. по диагностике и лечению

синдрома сепсиса в урологии



ИТОГОВЫЕ РЕКОМЕНДАЦИИ ПО ВЕДЕНИЮ СЕПСИСА 

И СЕПТИЧЕСКОГО ШОКА 2016 ГОДА 

(опубликованы 18 января 2017 года в журнале Intensive Care 

Med) Surviving sepsis campaign 2016



Антибиотикотерапия

2. SSC 2016: Эскалация антибиотикотерапии



Нозокомиальная пневмония у взрослых

Гельфанда Б.Р., 2016.



Абдоминальная хирургическая инфекция. Под. 

Редакцией Б.Р. Гельфанда, А.И. Кириенко, 

Н.Н. Хачатрян



Выбор антимикробных препаратов для лечения 

абдоминальной инфекции установленной 

этиологии
Микроорганизмы Средства 1-го ряда Альтернативные средства

Грамотрицательные

Escherichia coli

Klebsiella pneumonia

Proteus mirabilis

(БЛРС+ AmpC–, без 

продукции карба-

пенемаз)

Карбапенемы (эртапенем, 

меропенем, дорипенем, 

имипенем)

Цефтолозан / тазобактам

Цефоперазон/сульбактам

Тигециклин

Фосфомицин в комбинированной 

терапии

Escherichia coli

Klebsiella spp.

Proteus spp.

Citrobacter spp. и другие 

энтеробактерии

(БЛРС+, продукция 

карбапенемаз —

OXA-48, KPC, 

AmpC+.

Цефтазидим/авибактам Колистин

Тигециклин

Фосфомицин в комбинированной 

терапии



Клинический 
фармаколог

Администрация

Комитет по  
инфекционному 

контролю

Бактериологическая 
лаборатория

Медицинский 
персонал

Госпитальный 
эпидемиолог

Кто должен заниматься СКАТ

?



Адаптировано из: Carmeli Y. Predictive factors for multidrug-resistant organisms. In: Role of Ertapenem in the Era of Antimicrobial 

Resistance [newsletter]. Available at: http://www.invanz.co.il/secure/downloads/IVZ_Carmeli_NL_2006_W-226364-NL.pdf.

Accessed 7 April 2008

Dimopoulos G, Falagas ME. Eur Infect Dis. 2007;49-51; Ben-Ami R, et al. Clin Infect Dis. 2006;42(7):925-934;

Pop-Vicas AE, D’Agata EMC. Clin Infect Dis. 2005;40(12):1792-1798; Shah PM. Clin Microbiol Infect. 2008;14(suppl 1):175-180

Стратификация госпитализированных пациентов по риску 

наличия резистентных возбудителей  и инвазивного  кандидоза с 

целью определения тактики эмпирической АМТ

Тип 1 Тип 2 Тип 3 Тип 4
1) Не было обращений за 

мед помощью в 

течение последних 6 

мес

2) Не было АБТ в течение 

последних 90 дней

3)Пациенты без 

сопутствующей 

патологии

1) Обращение за 

мед.помощью 

(госпитализация в 

предыдущие 6 мес, 

стационар на дому, 

гемодиализ и т.д)

2) Предшествующая АБТ 

(в последние 90 дней)

3) Множественная 

сопутствующая патология

1) Длительная 

госпитализация или 

инфекция, последующая 

за инвазивными 

процедурами

2) Предшествующая АБТ 

3) Тяжелое течение 

основного заболевания 

или наличие 

коморбидности

Пациенты 3 типа с 

лихорадкой длит-тью 

более 4-6 дней, 

резистентной с адекв. 

АБТ и наличием след 

факторов:

1)колонизация Candida 

spp > 2 локусов

2)наличие  риска 2 и 

более факторов риска 

инвазивного кандидоза:

-в/в катетер

-хир.вмешательство

-выраженный мукозит

-полное парент питание

- прием ГКС или 

иммуносупрессантов

Нет факторов риска БЛРС-продуценты БЛРС, 

A.baumannii,Ps.aeruginosa,

MRSA

Те же возбудители,что и 

типе 3+ Candida

spp.  





Грам – отрицательные АМП, обладающие 

активностью в отношении XDR и PDR?
Какой АМП нужно закупать Для Вашей МО?

 Азтреонам 

 Тигециклин

 Цефепим + сульбактам 

 Цефтазидим + авибактам

 Полимиксин

 Колистимет

 Меропенем 

 Дорипенем

 Биапенем

 И.т.д.



http://www.khfoms.ru/nsi/registry_experts/

Фамилия Ученая 

степень

Специальнос

ть

Категория Место работы по 

специальности

Должность Количество 

проведенны

х экспертиз 

в 2018 году

Чумаков Кандидат Педиатрия Не имеет ООО "МЦДК" врач-педиатр 8581

Чукмасова Нет ученой 

степени

Акушерство и 

гинекология

Не имеет ООО "Медицинское 

учреждение "ЦПМ-

ГРУПП"

врач акушер-

гинеколог

5740

Мусинова Нет ученой 

степени

Терапия Не имеет ФГОУ СПО 

"Хабаровский АДТ"

врач-терапевт 5584

Васюкова Нет ученой 

степени

Терапия Не имеет КГБУЗ "КДЦ 

"Вивея" МЗХК

терапевт центра 

здоровья

4789

Лаврук Нет ученой 

степени

Хирургия Не имеет ФГБУЗ "МСЧ-99" 

ФМБА

врач хирург 3967

Чекасова Нет ученой 

степени

Терапия Не имеет ООО "Центр 

семейной 

медицины"

врач-терапевт 3640

Грибова Нет ученой 

степени

Скорая 

медицинская 

помощь

Не имеет КГБУЗ 

"Хабаровская 

ССМП"

заместитель 

главного врача, 

врач скорой 

медицинской 

помощи

2691

Субботина Нет ученой 

степени

Педиатрия Не имеет МБУЗ "Дом 

ребенка г. 

Комсомольска-на-

Амуре

врач-педиатр 1737

Шапоренко Терапия Не имеет КГБУЗ "ГП 

№8"МЗХК

врач-терапевт 1407



Глицилциклины – новый класс 

антибактериальных препаратов

Присоединение N-алкил-

глициламидной цепочки 

«снабдило» тигециклин 

следующими свойствами:

Повышение 

жирорастворимости 

препарата

Затруднение эффлюкса

Увеличение сродства к 

мишени - рибосоме
Šeputienė V. et al. Tigecycline – how powerful is it in the fight against

antibiotic-resistant bacteria?. Medicina (Kaunas) 2010;46(4):240-248



Тигециклин

Препарат проявляет, в основном, 

бактериостатическое действие, 

Установлено бактерицидное 

действие тигециклина in vitro на 

Streptococcus pneumoniae, 

Haemophilus influenzae и Neisseria 

gonorrhoeae ?



Тигециклин

Особенности 
антимикробной 
активности

 Обладает высокой 
природной активностью 
против пневмококков, 
энтерококков и 
стафилококков, включая 
MRSA. 

 По уровню природной 
активности против MRSA 
сопоставим с 
даптомицином и 
превосходит ванкомицин 
и тейкопланин.



Тигециклин
Особенности антимикробной 

активности

 Проявляет высокую 
природную активность против 
энтеробактерий – E. coli, 
Klebsiella spp., Shigella spp., 
Salmonella spp., в том числе 
штаммов, устойчивых к 
цефалоспоринам за счет 
продукции β-лактамаз 
расширенного спектра; 

 Высокоактивен против 
Acinetobacter spp.

 Высокоактивен против всех 
протестированных 
представителей группы B. 
fragilis. 

 Клинически не значимая 
активность в отношении 
Proteus spp.

 Не действует на P. aeruginosa.



Перспективы лечения Грам(+) инфекций

Глицилциклины – тигециклин характеризуется 

широким антимикробным спектром, включающим 

грамположительные и грамотрицательные 

бактерии, а также анаэробы.

 По природной активности против MRSA сходен с 

даптомицином и превосходит ванкомицин

+ VISA, VRE.

 Широкий спектр – Грам(-) бактерии (+ ESBL)

√ Кроме P.aeruginosa, Proteus spp.



Группа монобактамов

Из монобактамов, или моноциклических β-
лактамов, в клинической практике 
применяется один антибиотик - азтреонам. 

Он имеет узкий спектр антибактериальной 
активности и используется для лечения 
инфекций, вызванных аэробной 
грамотрицательной флорой.



Азтреонам

Спектр активности

 Своеобразие антимикробного спектра действия 
азтреонама обусловлено тем, что он устойчив ко 
многим β-лактамазам, продуцируемым аэробной 
грамотрицательной флорой, и в то же время 

разрушается β-лактамазами 
стафилококков, бактероидов и БЛРС.

 Клиническое значение имеет активность азтреонама 
в отношении многих микроорганизмов семейства 
Enterobacteriaceae (E.coli, энтеробактер, клебсиелла, 
протей, серрация, цитробактер, провиденция, 
морганелла) и P.aeruginosa, в том числе в отношении 
нозокомиальных штаммов, устойчивых к 
аминогликозидам, уреидопенициллинам и 
цефалоспоринам.

 Азтреонам не действует на ацинетобактер, 
S.maltophilia, B.cepacia, грамположительные 
кокки и анаэробы.



Цефалоспорины
I поколение II поколение III поколение IV поколение V поколение

Парен-

теральные

Парен-

теральные

Парентеральные Парен-

теральные

Парентераль

-ные

цефазолин цефуроксим цефотаксим цефпиром Цефтобипрол 

(зефтера)

Оральные цефокситин цефтриаксон цефепим цефтаролин 

(зинфоро)

цефалексин Оральные цефоперазон цефепим + 

сульбактам 

(максиктам)

цефаклор цефтазидим

цефуроксим-

аксетил

цефотаксим +сульбактам

цефоперазон +сульбактам 

цефтолозан+тазобактам (Zerbaxa)

цефтазидим+авибактам (Avycaz)

Оральные

цефдиторен (спектрацеф)



Наиболее распространенные β-лактамазы и их 

свойства

Ферменты Характеристика

Плазмидные β-лактамазы класса 

А стафилококков

Гидролизуют природные и 

полусинтетические пенициллины,  кроме 

метициллина и оксациллина. 

Чувствительны к ингибиторам.

Плазмидные β-лактамазы 

широкого спектра класса А 

грамотрицательных бактерий

Гидролизуют природные и 

полусинтетические пенициллины, 

цефалоспорины I поколения. 

Чувствительны к ингибиторам.

Хромосомные β-лактамазы 

класса А грамотрицательных 

бактерий

Гидролизуют природные и 

полусинтетические пенициллины,  

цефалоспорины I-II поколения. 

Чувствительны к ингибиторам.

Плазмидные β-лактамазы 

расширенного спектра класса А 

грамотрицательных бактерий

Гидролизуют природные и 

полусинтетические пенициллины,  

цефалоспорины I-IV поколения. 

Чувствительны к ингибиторам.

Хромосомные β-лактамазы 

класса С грамотрицательных 

бактерий

Гидролизуют природные и 

полусинтетические пенициллины,  

цефалоспорины I-III поколения. Не 

чувствительны к ингибиторам.

Хромосомные β-лактамазы 

класса В грамотрицательных 

Эффективно гидролизуют практически все b-

лактамы, включая карбапенемы. Не 



Цефалоспорины III – поколения (расширенного спектра)

I поколение

Streptococcus spp., 

Streptococcus 

pyogenus,

Staphylococcus spp., 

PRSA

(кроме MRSA, MRSE).

N.gonorrhoeae,  

N.meningitidis 

Enterobacteriaceae:  

Klebsiella spp., 

E.coli, P.mirabilis.,

Спектр активности цефалоспоринов

II поколение

Streptococcus spp., 
Str. pyogenus,  
S.pneumoniae,

Staphylococcus spp., 
PRSA

(кроме MRSA, MRSE).

H.Influenzae, 
M.catarrhalis, 

N. gonorrhoeae,  
N.meningitidis 

Enterobacteriaceae:  
Klebsiella spp., 

E.coli,  P.mirabilis., 
Enterobacter spp.

На анаэробы не 

действует

На анаэробы не 

действует

III поколение

Streptococcus spp.,
Str. pyogenus, S.pneu-
moniae, St. spp., PRSA
(кроме MRSA, MRSE).

H.Influenzae,
M.catarrhalis,

N. gonorrhoeae,
Klebsiella spp.,

E.coli, P.mirabilis.,
Enterobacter spp.

Serratia spp.,
Acinetobacter spp.

Шигеллы, 
Сальмонеллы

На анаэробы не 

действует



Цефалоспорины III - поколения

Парентеральные
цефтазидим
цефоперазон
цефотаксим
цефтриаксон

Защишенные
цефотаксим + сульбактам 
цефоперазон + сульбактам
цефтолозан + тазобактам (Zerbaxa)
цефтазидим + авибактам (Avycaz)

Оральные
цефиксим (супракс)
цефтибутен (цедекс)

Грамм – отрицательные цефалоспорины 

III поколения

Цефалоспорины III поколения с расширенным 

спектром



Авибактам — первый препарат в новом 

классе ингибиторов β-лактамаз не β-

лактамной структуры

Lahiri SD, et al. Antimicrob Agents Chemother 2013;57:2496–505

Клавулановая 
кислота

Тазобактам

Сульбактам

Авибактам
β-лактамное 

кольцо β-лактамное 
кольцо

β-лактамное 
кольцо

Не содержит
β-лактамное 

кольцо



Characteristics of major acquired 

carbapenemases in Enterobacteriaceae



Авибактам перекрывает основные механизмы 

устойчивости к карбапенемам и 

цефалоспоринам III поколения

Bradford PA. Clin Microbiol Rev 2001;14:933–51;
Jacoby GA. Clin Microbiol Rev 2009;22:161–82;

Stuart JC, Leverstein-Van Hall MA. Int J Antimicrob Agents 2010;36:205–10.

β-лактамазы

узкого спектра
БЛРС AmpC

Карбапенемазы

Класс A  & 

Класс D

(сериновые)

Класс C

(сериновые)
Металло-

энзимы

(MBL)

Сериновые

КлассA Класс D Класс B

KPC
OXA-

48
NDM, VIM, 

IMP,

%, ?





Цефепим+сульбактам –комбинация β-лактама и

ингибитора β-лактамаз, обладающая активностью в 

отношении ацинотобактера, сериновых 

карбапенемаз, а также БЛРС и AmpС

Цефепим

• Цефалоспорин расширенного 
спектра действия в отношении 
энтеробактерий, P. aeruginosa и 
повышенная активность против 
грамположительных бактерий

• Связывается с ПСБ, что ведет к 
лизису бактериальных клеток

• Стабилен к хромосомным бета-
лактамазам класса А, С и частично 
к карбапенемазам класса D OXA
типа

• Высокая растворимость в воде и 
быстрое проникновение в 
бактериальную клетку

Сульбактам

• Природная активность в 
отношении Acinetobacter 
baumannii, Bacteroides 
fragillis

• Оптимальное совпадение 
параметров 
фармакокинетики (Т½, Vd) с 
цефалоспоринами III-IV 
поколений

• Большая стабильность в 
сравнении с клавулановой 
кислотой

• Защита от гидролиза бета-
лактамаз класса А широкого 
и расширенного  спектра

β-лактамное

кольцо

Инструкция по медицинскому применения лекарственного препарата  Максиктам®-АФ; С.В. Яковлев, М.П. Суворова. 

Цефепим/сульбактам –новый инновационный отечественный антибиотик для лечения тяжелых инфекций в стационаре и 

реализации карбапенем-замещающей стратегии сдерживания антибиотикорезистентности. Антибиотики и химиотерапия. 2021



Цефепим+сульбактам: СПЕКТР ДЕЙСТВИЯ

Чувствительные 
бактерии 

(ключевые)

Инструкция по медицинскому применению http://grls.rosminzdrav.ru

ГРАМ (+):

Staphylococcus spp, включая Staphylococcus aureus (MSSA), 
Streptococcus spp, включая Streptococcus pneumoniae

ГРАМ (-): 

Acinetobacter spp., включая Acinetobacter baumannii

Enterobacter spp, включая Enterobacter coli, Haemophilus influenzae

Klebsiella spp., включая Klebsiella pneumoniae

Pseudomonas aeruginosa

Neissseria gonorrhoeae

АНАЭРОБЫ:

Bacteroides spp., Clostridium perfringens, Fusobacterium spp.

Резистентные 
бактерии

ГРАМ (+):

Enterococcus spp, Staphylococcus aureus (MRSA) 

ГРАМ (-): 

Stenotrophomonas (Pseudomonas) maltophilia

АНАЭРОБЫ:

Bacteroides fragilis, Clostridium difficile



apteka.ru 

Дата обращения 31.07.2023г.

Завицефта 2000 мг+500 мг порошок 

флакон 1 шт.  - 9565,7 руб

Максиктам-аф порошок для 

приготовления раствора для 

внутривенного и внутримышечного 

введения 1000 мг + 1000 мг флакон 1 

шт. - 2006 руб



Классификация карбапенемов

 Группа 1 – антипсевдомонадные

- Имипенем (1986)

- Меропенем (1995)

- Дорипенем (2008)

- Биапенем (2021)

 Группа 2 – без антипсевдомонадной активности

- Эртапенем (2002)

- Фаропенем

- Тебипенем (пер ос)

 Группа 3 – защищенные карбапенемы

- Меропенем + ваборбактам 

- Имипенем + релебактам



Известны следующие механизмы 

устойчивости бактерий к антибиотикам:



Биапенем

 Биапенем – антибиотик класса карбапенемов, 
предназначен для парентерального применения, 
имеет большую устойчивость к дегидропептидазе-1 
(ДГП-1) человека (за счет 1β-метильной группы в 
положении С1) по сравнению с имипенемом и 
меропенемом. 

 Обладает выраженным постантибиотический эффект
(т.е. подавление микробного роста после того, как 
концентрации лекарственного средства снизились 
ниже МПК (минимальная подавляющая 
концентрация) в отношении грамположительных и 
грамотрицательных бактерий.



Биапенем

 Обычно суточная доза препарата составляет 0,6 г, разделённая 
на 2 введения каждые 12 ч, внутривенно капельно в течение 30-
60 минут. При тяжелых инфекциях доза может быть увеличена. 
Максимальная суточная доза не должна превышать 1,2 г.

 Продолжительность терапии препаратом не должна превышать 
минимально необходимый срок для лечения заболевания.

 Особые группы пациентов

 Нарушение функции почек

 У пациентов с тяжёлой почечной недостаточностью препарат 
следует применять с осторожностью, тщательно контролируя 
состояние пациента; при необходимости уменьшить дозу или 
увеличить интервал между введениями. Пациентам, 
находящимся на гемодиализе, рекомендуется введение 1 раз в 
сутки (см. раздел «Фармакокинетика»).



Колистиметат натрия

Чувствительные микроорганизмы:

- Acinetobacter  

- Burkholderia cepacia and related species, 

Proteus species, Providencia species, 

Serratia species.



Колистиметат натрия

 Действующее вещество:

 колистиметат натрия 80 мг (1000000 ЕД) или 160 мг 
(2000000 ЕД). 

 Суточная доза препарата для взрослых до 9 млн ЕД 
в зависимости от тяжести заболевания. 

 При развитии устойчивости патогена доза может 
быть повышена до 3 раз в сутки по 160 мг.



Ведение пациентов с панрезистентными 

штаммами микроорганизмов

Направления:

Использование новых препаратов.

Модификация режимов дозирования;

Модификация схем применения АМП;



 Идите и делайте!  Вы всегда успеете оправдаться позже.

Грейс Хоппер, контр-адмирал ВМС США 



ДВЕ СТРАТЕГИИ ЭМПИРИЧЕСКОЙ ТЕРАПИИ 

ТЯЖЕЛЫХ ИНФЕКЦИЙ (ЭСКАЛАЦИЯ ИЛИ 

ДЕЭСКАЛАЦИЯ)
Восходящая схема (эскалация):

от старого АБ от нового АБ

Клиническая неэффективность,  чувствительность

резистентность

к новому АБ к старому АБ

Нисходящая схема (деэскалация):

APFCHE II 15-19 (25%)

Карбапенем-сберегающая терапия, вопрос «Когда последний раз были в СК?»



На безрыбье и рак рыба.

PDR - Klebsiella spp

 Цефепим  с сульбактамом 2,0 – 3 раза в/в + амикацин 0,5 * 2 раза в 
сутки в/в ± ципрофлоксацин 0,4*2 раза в сутки в/в;

 Цефоперазон с сульбактамом 4,0*2 раза в/в + амикацин 0,5 * 2 
раза в сутки в/в ± ципрофлоксацин 0,4*2 раза в сутки в/в;

 Меропенем 2,0*3 раза в сутки в виде продленных инфузий ( РАО) 
или Биапенем 0,6 – 2 раза в/в (отделения 1 час) + Цефепим  с 
сульбактамом 2,0 – 3 раза в/в или Цефоперазон с сульбактамом 
2,0*2 раза в/в  ± моксифлоксацин 0,4*1 раза в сутки в/в;

 Меропенем 2,0*3 раза в сутки в виде продленных инфузий ( РАО) 
или Биапенем 0,6 – 2 раза в/в (отделения 1 час) +Тигециклин 
50мг*2 раза в сутки в/в ± Полимиксин В  50 мг*2 раза в сутки в/в; 



PDR - P.aeruginosa, Acinetobacter spp.

 Меропенем 2,0*3 раза в сутки в виде продленных инфузий ( РАО) или 
Биапенем 0,6 – 2 раза в/в (отделения 1 час) + Цефепим  с сульбактамом 2,0 
– 3 раза в/в или Цефоперазон с сульбактамом 2,0*2 раза в/в  ±
моксифлоксацин 0,4*1 раза в сутки в/в;

 Меропенем 2,0*3 раза в сутки в виде продленных инфузий ( РАО) или 
Биапенем 0,6 – 2 раза в/в (отделения 1 час) + Цефепим  с сульбактамом 2,0 
– 3 раза в/в или Цефоперазон с сульбактамом 2,0*2 раза в/в  ± Полимиксин 
В  50 мг*2 раза в сутки в/в или Колистиметат натрия 80-160 мг. - 2-3 раз в 
сутки в/в; 

 Цефепим  с сульбактамом 2,0 – 3 раза в/в + амикацин 0,5 * 2 раза в сутки 
в/в ± ципрофлоксацин 0,4*2 раза в сутки в/в;

 Меропенем 2,0*3 раза в сутки в виде продленных инфузий ( РАО) или 
Биапенем 0,6 – 2 раза в/в (отделения 1 час) + амикацин 0,5 * 2 раза в сутки 
в/в 

 Меропенем 2,0*3 раза в сутки в виде продленных инфузий ( РАО) или 
Биапенем 0,6 – 2 раза в/в (отделения 1 час) + Полимиксин В  50 мг*2 раза в 
сутки в/вили Колистиметат натрия 80-160 мг. - 2-3 раз в сутки в/в; 



4. Выводы:

Сmax / MIC

AUC, площадь

Сmax / MIC

T > MIC

Сmin

Время (часов)

Зависимые от пика концентрации 
(аминогликозиды)

Зависимые от площади под кривой 
(фторхинолоны)

Зависимые от экспозиции (времени)
(бета-лактамы) T > MIC 60%

К
о

н
ц

ен
тр

ац
и

я
(м

г/
л

)
 Назначение антимикробных препаратов должно 

основываться на фармакокинетических параметрах.

 Рассматривать возможность модифицирования режимов 
дозирования. 



5. Выводы:

Необходима 
индивидуализации при 
проведении антимикробной 
фармакотерапии;

Номограммы для расчета 

скорости клубочковой 

фильтрации на основании 

уровня креатинина крови, с 

учетом пола, возраста и расы 

(по формуле CKD-EPI, 2011 г.)

 При печеночной недостаточности режимы 

антимикробной химиотерапии 

основываются на определении 

концентрации препарата в системном 

кровотоке.

 Drag – мониторинг.



6. Выводы:

 На каждом этапе 
необходимо 
определять 
конкретную 
стартовую 
эмпирическую 
антибактериальную 
терапию 
формирующуюся на 
паспорте 
резистентности 
территории или МО. 

 Невозможны 
универсальные 
рекомендации по 
эмпирической АБ-
терапии.



Dvgmu.ru



Мы нашли врага, и враг – это мы
Poge

Спасибо за внимание


