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И
нфекции мочевых путей 
в настоящее время являют-
ся самыми часто встречаю-

щимися в клинической практике 
бактериальными инфекциями [1]. 
Подавляющее большинство как 
амбулаторных, так и  госпиталь-
ных мочевых инфекций вызваны 

уропатогенами кишечной группы, 
в частности E. coli, Klebsiella spp. 
и др. [2–4]. Постоянно меняюща-
яся и  растущая антибиотикоре-
зистентность этих возбудителей 
требует регулярного пересмотра 
рекомендаций по эмпирической 
антибиотикотерапии инфекций 

мочевых путей. Следует подчер-
кнуть, что оптимальный выбор 
эмпирического антибактериаль-
ного препарата у больных с наи-
более тяжелыми инфекциями, 
требующими стационарного ле-
чения, имеет особое значение, по-
скольку именно у этой категории 
пациентов неэффективная анти-
микробная терапия сопряжена 
с повышенным риском серьезных 
инфекционных осложнений и ле-
тального исхода. В  современной 
клинической практике наиболее 
широко рекомендуемыми и  ис-
пользуемыми парентеральными 
препаратами для эмпирического 
лечения тяжелых и осложненных 
пиелонефритов являются цефа-
лоспорины, бета-лактамазозащи-
щенные пенициллины, фторхи-
нолоны и  карбапенемы. Данные 
современных исследований сви-
детельствуют о  растущей резис-
тентности уропатогенов к  ряду 
препаратов указанных групп, что 
требует соответствующей коррек-
ции стандартов эмпирической те-
рапии. 

В статье приведен подробный алгоритм подбора эмпирической 
антибиотикотерапии у больных, госпитализированных по поводу 

острой инфекции верхних мочевых путей. Отмечено, что при выборе 
антибиотика следует оценить риск наличия Enterobacteriaceae spp. 

(включая продуцентов бета-лактамаз расширенного спектра), 
а также вероятность инфицирования P. aeruginosa. Наиболее 

эффективными препаратами как в отношении Enterobacteriaceae spp., 
так и в отношении P. aeruginosa являются карбапенемы. Результаты 
клинических исследований свидетельствуют о том, что уникальным 

карбапенемом является эртапенем (Инванз), поскольку он 
обладает и высокой степенью эффективности по отношению 

к Enterobacteriaceae spp., и способностью «сберегать» антисинегнойную 
активность карбапенемов резерва.
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В 2009–2010 гг. в рамках програм-
мы мониторинга резистентности 
микроорганизмов SMART (Study 
for Monitoring Antimicrobia l 
Resistance Trends) было проведено 
глобальное исследование по изу-
чению чувствительности к  ан-
тибиотикам E. coli, выделенной 
у больных урологических стаци-
онаров [5]. Это самое актуальное 
и крупное на сегодняшний день 
исследование чувствительности 
уропатогенов к парентеральным 
антибиотикам, использовавшим-
ся для лечения госпитализиро-
ванных больных с  инфекциями 
мочевых путей. В  ходе исследо-
вания было выделено 3079 грам-
отрицательных возбудителей, 
1643 (53,4%) из которых состави-
ла E. coli. Чувствительность изо-
лятов определялась с использо-
ванием тест-системы Microscan 
к  следующим парентеральным 
препаратам: амикацину, ампи-
циллину/сульбактаму, цефепи-
му, цефотаксиму, цефотаксиму 
с клавулановой кислотой, цефок-
ситину, цефтазидиму, цефтази-
диму с  клавулановой кислотой, 
цефтриаксону, ципрофлоксаци-
ну, эртапенему, имипенему, лево-
флоксацину и  пиперациллину/
тазобактаму. 
Результаты анализа чувстви-
тельности «госпитальной» E. coli 
приведены в таблице 1. Отдельно 
в таблице представлены данные 
по чувствительности к антимик-
робным препаратам в зависимос-
ти от наличия или отсутствия 
у изолятов E. coli бета-лактамаз 
расширенного спектра (БЛРС). 
Согласно полученным данным, 
наибольшая чувствительность 
современной госпитальной E. coli 
была определена к  имипенему 
(99,6%), эртапенему (99,1%), ами-
кацину (96,9%) и пиперациллину/
тазобактаму (93,4%), а наимень-
шая (< 70%) – к  ампициллину/
сульбактаму, левофлоксацину 
и ципрофлоксацину. 
E. coli с  бета-лактамазами рас-
ширенного спектра (БЛРC+) со-
ставила 17,9% от всех изолятов. 
У  этой группы уропатогенов 
чувствительность более 90% бы-
ла выявлена только к двум пре-

паратам: имипенему (99,7%) и эр-
тапенему (98%). Несколько ниже 
была чувствительность к амика-
цину (87,1%) и  пиперациллину/
тазобактаму (84,4%), а самая низ-
кая – к ампициллину/сульбакта-
му, всем цефалоспоринам (кроме 
цефокситина) и фторхинолонам 
(рис. 1).
Проведенное исследование про-
демонстрировало несколько важ-
ных свойств современных госпи-
тальных уропатогенов:
 ■ E. coli остается доминирующим 

грамотрицательным возбуди-
телем госпитальных инфекций 
мочевых путей; в  урологичес-
ком стационаре широко рас-
пространены штаммы E.  coli 
с бета-лактамазами расширен-
ного спектра;

 ■ высокая распространенность 
штаммов E. coli c бета-лакта-
мазами расширенного спектра 
приводит к  снижению чувст-
вительности к широко исполь-
зуемым для эмпирической 
терапии антимикробным пре-
паратам, в  частности к  цефа-
лоспоринам и фторхинолонам;

 ■ наиболее эффективными пре-
паратами как в  отношении 

E.  coli, не имеющей бета-лак-
тамаз расширенного спектра 
(БЛРС-), так и  в отношении 
E. coli с бета-лактамазами рас-
ширенного спектра являются 
карбапенемы – имипенем и эр-
тапенем.

Сходные данные о  высокой 
чувствительности E. coli (в том 
числе продуцирующей БЛРС) 
к  карбапенемам были получены 
и российскими исследователями 
[6]. В  то же время исследования 
J. Rodríguez-Baño и соавт. убеди-
тельно показали, что cреди паци-
ентов с БЛРС-продуцирующими 
возбудителями инфекций моче-
вых путей, получавших эмпири-
ческую терапию карбапенемами, 
смертность была ниже, чем среди 
пациентов, исходно леченных це-
фалоспоринами или фторхиноло-
нами [7, 8].
В соответствии с клиническими 
рекомендациями Европейской 
ассоциации урологов, для эм-
пирической терапии инфекций 
мочевых путей должны исполь-
зоваться препараты, чувстви-
тельность уропатогенов к  кото-
рым составляет не ниже 90% [9], 
что с  учетом приведенных вы-
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Рис. 1. Чувствительность госпитальных изолятов E. coli к антибиотикам (n = 1643)* 

* Адаптировано по [5].

  Все штаммы      БЛРС-      БЛРС+
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Таблица 1. Чувствительность госпитальных изолятов E. coli к антибиотикам (n = 1643)* 

Антибиотик MIC
50

MIC
90

S, % I, % R, % Диапазон

Все E. coli (n = 1643)

Амикацин  ≤ 4 8 96,9 1,6 1,5  ≤ 4 – > 32

Ампициллин/сульбактам 16  > 16 43,3 20,7 36  ≤ 2 – > 16

Цефепим  ≤ 0,5  > 32 84,5 0,5 15  ≤ 0,5 – > 32

Цефотаксим  ≤ 0,5  > 128 78,8 0,3 20,9  ≤ 0,5 – > 128

Цефокситин 4 16 88,6 5,7 5,8  ≤ 2 – > 16

Цефтазидим  ≤ 0,5 32 84 1,7 14,3  ≤ 0,5 – > 128

Цефтриаксон  ≤ 1  > 32 78,8 0,6 20,6  ≤ 1 – > 32

Ципрофлоксацин  ≤ 0,25  > 2 61,7 0,3 38  ≤ 0,25 – > 2

Эртапенем  ≤ 0,03 0,06 99,1 0,3 0,5  ≤ 0,03 – > 4

Имипенем 0,12 0,25 99,6 0,2 0,2  ≤ 0,06 – > 8

Левофлоксацин  ≤ 0,5  > 4 62,1 1,5 36,3  ≤ 0,5 – > 4

Пиперациллин/тазобактам  ≤ 2 16 93,4 3,8 2,9  ≤ 2 – > 64

E. coli БЛРС- (n = 1348)

Амикацин  ≤ 4 8 99 0,6 0,4  ≤ 4 – > 32

Ампициллин/сульбактам 8  > 16 51 19,7 29,3  ≤ 2 – > 16

Цефепим  ≤ 0,5  ≤ 0,5 99,6 0,1 0,3  ≤ 0,5 – > 32

Цефотаксим  ≤ 0,5  ≤ 0,5 95,9 0,3 3,8  ≤ 0,5 – > 128

Цефокситин  ≤ 2 8 90,6 3,9 5,4  ≤ 2 – > 16

Цефтазидим  ≤ 0,5  ≤ 0,5 96,5 0,7 2,8  ≤ 0,5 – > 128

Цефтриаксон  ≤ 1  ≤ 1 95,9 0,6 3,5  ≤ 1 – > 32

Ципрофлоксацин  ≤ 0,25  > 2 72 0,2 27,8  ≤ 0,25 – > 2

Эртапенем  ≤ 0,03  ≤ 0,03 99,4 0,2 0,4  ≤ 0,03 – > 4

Имипенем 0,12 0,25 99,5 0,1 0,3  ≤ 0,06 – > 8

Левофлоксацин  ≤ 0,5  > 4 72,3 1,5 26,2  ≤ 0,5 – > 4

Пиперациллин/тазобактам  ≤ 2 8 95,3 2,4 2,2  ≤ 2 – > 64

E. coli БЛРС+ (n = 295)

Амикацин 8 32 87,1 6,4 6,4  ≤ 4 – > 32

Ампициллин/сульбактам  > 16  > 16 8,1 25,1 66,8 4 – > 16

Цефепим  > 32  > 32 15,2 2,4 82,4  ≤ 0,5 – > 32

Цефотаксим  > 128  > 128 0,3 0,3 99,3  ≤ 0,5 – > 128

Цефокситин 4 16 79 13,6 7,5  ≤ 2 – > 16

Цефтазидим 32  > 128 26,8 6,4 66,8  ≤ 0,5 – > 128

Цефтриаксон  > 32  > 32 0,7 0,3 99  ≤ 1 – > 32

Ципрофлоксацин  > 2  > 2 14,6 0,7 84,7  ≤ 0,25 – > 2

Эртапенем  ≤ 0,03 0,12 98 0,7 1,4  ≤ 0,03 – 4

Имипенем 0,12 0,25 99,7 0,3 0  ≤ 0,06 – 2

Левофлоксацин  > 4  > 4 15,9 1,7 82,4  ≤ 0,5 – > 4

Пиперациллин/тазобактам 4 32 84,4 9,8 5,8  ≤ 2 – > 64

MIC
50

 – минимальная концентрация антибиотика, ингибирующая рост 50% культур определенного микроорганизма; MIC
90

 – минимальная концентрация 
антибиотика, ингибирующая рост 90% культур определенного микроорганизма; S – чувствительный; I – промежуточно-чувствительный; R – резистентный.

* Адаптировано по [5].
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ше данных уже сейчас привело 
к  широкому применению в  ста-
ционарах различных препара-
тов группы карбапенемов. По 
всей видимости, с  учетом все 
большей распространенности 
Enterobacteriaceae spp., продуци-
рующих БЛРС, карбапенемы бу-
дут применяться в  урологичес-
ких стационарах еще чаще.
Рассматривая основы эмпири-
ческой терапии госпитальных 
инфекций мочевых путей, не-
льзя не коснуться характеристик 
другой группы уропатогенов  – 
неферментирующих грамотри-
цательных бактерий, наиболее 
распространенной из которых 
является P. aeruginosa. В послед-
ние годы отмечен существенный 
рост распространенности в ста-
ционарах P. aeruginosa с растущей 
устойчивостью к ранее активным 
по отношению к ней карбапене-
мам (имипенему, меропенему 
и дорипенему). 
B. Cao и  соавт. (2004) установи-
ли, что одним из факторов рис-
ка селекции полирезистентной 
P.  aeruginosa является широкое 
применение фторхинолонов [10]. 
Аналогично, E.  Paramythiotou 
и соавт. (2011) в двухлетнем кон-
тролируемом исследовании оп-
ределили, что множественная 
лекарственна я устойчивость 
P.  aeruginosa связана с  чрез-
мерным использованием анти-
биотиков с  антисинегнойной 
активностью, в частности ципро-
флоксацина, а также имипенема 
и  меропенема. Авторами был 
сделан вывод о том, что в случае 
необходимого лечения антибио-
тиками, активными в отношении 
грамотрицательных бактерий 
(например, E. coli или Klebsiella 
spp.), должны использоваться 
препараты с  ограниченной ан-
тисинегнойной активностью; это 
уменьшает вероятность появле-
ния P. aeruginosa с  множествен-
ной лекарственной устойчивос-
тью [11]. 
E. Goldstein и соавт. (2011) в ходе 
8-летнего исследования проде-
монстрировали, что уменьшение 
использования фторхиноло-
нов и  замена антисинегнойных 

карбапенемов (имипенем, ме-
ропенем) на не обладающий ан-
тисинегнойной активностью эр-
тапенем приводит к  снижению 
частоты выделения полирезис-
тентной P. aeruginosa и  восста-
новлению ее чувствительности 
к имипенему [12]. 
Сходные данные были полу-
чены в  крупном исследовании 
Y. Carmeli и соавт. (2011), в ходе 
которого авторы проанализиро-
вали 139 185 случаев госпитали-
зации с антибиотикотерапией за 
период с 2001 по 2005 г. [13]. В хо-
де исследования сравнивалось 
влияние карбапенема первой 
группы (без антисинегнойной 
активности) эртапенема и  кар-
бапенемов 2-й группы (имипе-
нема и  меропенема) на частоту 
и  долю имипенемрезистентных 
штаммов P.  aeruginosa. Анализ 
данных показал, что частота вы-
явления резистентных к имипе-
нему штаммов P. aeruginosa была 
статистически значимо связана 
с применением карбапенемов 2-й 
группы (имипенема и меропене-
ма): на каждые 100 назначенных 
суточных доз этих антибиотиков 
наблюдалось увеличение часто-
ты выявления имипенемрезис-
тентных штаммов P. aeruginosa 
на 20% (p = 0,0014). Использова-
ние же карбапенема 1-й группы 
(эртапенема) не сопровождалось 
ни повышением частоты выявле-
ния, ни увеличением доли резис-
тентных к  имипенему штаммов 
P. aeruginosa. Исследование убе-
дительно продемонстрировало, 
что применение в  стационаре 
карбапенемов с  антисинегной-
ной активностью (имипенема, ме-
ропенема) сопровождается рос-
том резистентности P. aeruginosa 
к  имипенему, в  то время как 
использование эртапенема, не 
обладающего антисинегнойной 
активностью, не оказывает по-
добного негативного эффекта на 
чувствительность P. aeruginosa. 
Таким образом, принимая во вни-
мание результаты приведенных 
исследований, можно без преуве-
личения сказать, что эртапенем 
(Инванз) является уникальным 
препаратом как с  точки зрения 

высокой эффективности по от-
ношению к Enterobacteriaceae spp. 
(включая продуцентов БЛРС), 
так и по способности «сберегать» 
антисинегнойную активность 
карбапенемов резерва: имипене-
ма, дорипенема и меропенема. 
Принимая во внимание при-
веденные выше данные, при 
выборе эмпирической анти-
биотикотера пии у  больны х 
с  инфекциями мочевых путей 
в стационаре чрезвычайно важ-
но, во-первых, оценить риск на-
личия БЛРС-продуцирующих 
Enterobacteriaceae spp. (E.  coli, 
Klebsiella spp.), а во-вторых, оце-
нить вероятность инфицирова-
ния P. aeruginosa. 
Ряд работ позволил установить 
факторы риска инфицирова-
ния БЛРС-продуцирующими 
Enterobacteriaceae spp. Так, ис-
следования J. Rodríguez-Baño 
и  соавт. (2006, 2010) показали, 
что вероятность инфицирования 
БЛРС-продуцирующей E. coli или 
Klebsiella spp. выше у  больных, 
ранее находившихся в лечебных 

Антибиотик эртапенем

 ✓ активен в отношении аэробных 
и факультативных анаэробных 
грамположительных микроорганизмов: 
Staphylococcus aureus, Streptococcus agalactiae, 
Streptococcus pneumoniae, Streptococcus 
pyogenes;

 ✓ активен в отношении аэробных 
и факультативных анаэробных 
грамотрицательных микроорганизмов: 
Escherichia coli,  Klebsiella pneumoniae, 
Haemophilus parainduenzae (включая штаммы, 
продуцирующие БЛРС) и др;

 ✓ активен в отношении анаэробных 
микроорганизмов: Bacteroides spp., 
микроорганизмов рода Clostridium 
(кроме Clostridium diqcile), Eubacterium, 
Peptostreptococcus, Porphyromonas 
asaccharolytica, Prevotella и Fusobacterium.

NB
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учреждениях или домах преста-
релых, подвергавшихся катетери-
зации, введению фторхинолонов 
или бета-лактамных антибиоти-
ков, а также у пациентов с сахар-
ным диабетом, с терминальными 
или тяжелыми сопутствующими 
заболеваниями [7, 8]. 
Известными факторами риска 
инфицирования неферменти-
рующими грамотрицательны-
ми бактериями (P. aeruginosa, 
Acinetobacter spp.) являются: 
длительна я госпитализация, 
инвазивные урологические про-
цедуры или операции в анамне-
зе, отсутствие эффекта от прово-
димой антимикробной терапии, 
тяжелое состояние пациента, на-
личие дренажей или катетеров, 
пребывание в отделении реани-
мации и интенсивной терапии.

Исходя из этого, при выборе ан-
тибиотика по поводу инфекции 
мочевых путей целесообразно 
руководствоваться следующими 
принципами.
1.  В  отсутствие факторов риска 

(нет предыдущих контактов 
с  лечебными учреждениями, 
антибиотикотерапия ранее не 
проводилась, молодой возраст, 
нет серьезных сопутствующих 
заболеваний) препаратами вы-
бора для стартовой эмпири-
ческой терапии являются: це-
фалоспорины 3-го поколения, 
фторхинолоны, комбинация 
цефалоспорина 2-го поколения 
с аминогликозидом (амикаци-
ном).

2.  При наличии у больного фак-
торов риска инфицирования 
БЛРС-продуцентами, таких 

как контакты с  лечебными 
учреждениями (недавняя гос-
питализация, уход на дому) 
без проведения инвазивных 
процедур, недавно проводив-
шаяся антибиотикотерапия 
(в особенности фторхинолона-
ми или цефалоспоринами), по-
жилой возраст или значимые 
сопутствующие заболевания 
(например, сахарный диабет), 
препаратом выбора является 
карбапенем без антисинегной-
ной активности эртапенем 
(Инванз).

3.  При наличии у больного фак-
торов риска инфицирования 
P. aeruginosa, Acinetobacter spp., 
таких как длительная госпита-
лизация или инвазивные уро-
логические процедуры, опе-
рации в  анамнезе, отсутствие 
эффекта от антибиотикотера-
пии, тяжелое состояние паци-
ента, наличие дренажей или 
катетеров, длительное пребы-
вание в отделении реанимации 
и интенсивной терапии, препа-
ратами выбора для эмпиричес-
кой терапии являются карбапе-
немы 2-й группы – имипенем/
циластатин (Тиенам) или ме-
ропенем (Меронем).

Подробный алгоритм подбора 
эмпирической антибиотикоте-
рапии у  больных, госпитализи-
рованных по поводу острой ин-
фекции верхних мочевых путей, 
представлен на рисунке 2.

Заключение
Во всем мире отмечается рост 
распространенности уропато-
генов со сниженной чувстви-
тельностью к широко использу-
емым для эмпирической терапии 
в стационаре антибиотикам. Для 
эффективной терапии больных 
инфекциями мочевых пу тей 
и, одновременно, предотвра-
щения роста резистентности 
уропатогенов выбор препара-
тов для эмпирической терапии 
целесообразно осуществлять, 
учитывая известные факторы 
риска наличия БЛРС-продуци-
рующих Enterobacteriaceae spp. 
и  вероятности инфицирования 
P. aeruginosa, Acinetobacter spp.  

1-й тип пациента
нет риска наличия 
устойчивых форм 

грамотрицательных 
возбудителей

Эскалационная терапия

БЛРС-
БЛРС+ 

P. aeruginosa+
Acinetobacter+

3-й тип пациента 
риск наличия Pseudomonas/ 

Acinetobacter и MRSA
Деэскалационная терапия

2-й тип пациента
риск наличия устойчивых форм 

грамотрицательных возбудителей 
(БЛРС-продуценты) без риска 

наличия Pseudomonas/Acinetobacter 
Деэскалационная терапия

Стратификация риска наличия грамотрицательных БЛРС-продуцентов  
и  P. aeruginosa / Acinetobacter (в последние 3 мес. – госпитализация, антибиотикотерапия, 

антибиотикопрофилактика,  наличие сопутствующих заболеваний)

Госпитализированные пациенты

Поздняя нозокоми-
альная инфекция

Ранняя нозокоми-
альная инфекция

Карбапенемы 1-й группы  
(эртапенем)

Защищенные 
цефалоспорины
Фторхинолоны*   

Пиперациллин/тазобактам
Тигециклин

    Карбапенемы 2-й груп-
пы (имипенем/циластатин,  

меропенем)
Цефалоспорины III–IV  

Фторхинолоны*   
Цефоперазон/сульбактам 

Анти-MRSA

Карбапенемы 
не назначаются

Цефалоспорины 
III–IV

Фторхинолоны*

БЛРС+

Внебольничная  
инфекция (< 48 ч 
от поступления 

в стационар)

Нозокомиальная  
инфекция

* При наличии чувствительности. 

Рис. 2. Выбор эмпирической терапии инфекции мочевых путей с учетом стратификации рисков
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