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Ретроспективно изучены подходы к фарма�
котерапии тяжелого сепсиса и септического шо�
ка в 7 стационарах 6 городов России. В исследо�
вание включены 288 пациентов в возрасте от
16 до 75 лет. Преобладали больные с абдоми�
нальным сепсисом (63,9%). Наиболее часто на�
значаемыми группами лекарственных средств
(ЛС) были антибиотики для системного приме�
нения (100%), нефракционированный гепарин
(63,9%), глюкокортикоиды (35,1%), ингибиторы
протеаз (26,8%). Искусственные коллоидные
растворы (96% составляли декстраны) включа�
лись в схему лечения у 57,9% пациентов, свеже�
замороженная плазма – у 45,2%, альбумин –
у 24,3%.

Среди антибактериальных препаратов (АБП)
чаще применялись аминогликозиды (28,2%),

пенициллины (24,7%) и цефалоспорины I поко�
ления (9,7%). Комбинации АБП использовались
в 96% случаев. Выбор стартовой схемы анти�
микробной терапии и число используемых ЛС в
центрах существенно отличались. Смена перво�
начальной схемы терапии и повторные ее курсы
проведены у 63,9% пациентов.

Установлены значительные отличия между
реальной практикой фармакотерапии сепсиса
в ОРИТ и отечественными и международными
рекомендациями – неоптимальный выбор
стартовой схемы антимикробной терапии и ре�
жима дозирования АБП, широкое использова�
ние ЛС с недоказанной клинической эффектив�
ностью.
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This paper presents retrospective analysis of
currently existing approaches to the medical treat�
ment of severe sepsis and septic shock in patients
from 7 hospitals in 6 Russian cities. Two hundreds
and eighty eight patients aged 16 to 75 years were
included in this study. The most common diagnosis
was sepsis associated with intra�abdominal infec�
tions (63,9%). Systemic antimicrobials (100%),
unfractionated heparin (63,9%), corticosteroids
(35,1%), protease inhibitors (26,8%) were the most
frequently administered medications. Artificial col�
loidal solutions, primarily a dextrans (96% of
cases), fresh frozen plasma and albumin were
added to treatment regimens in 57,9%, 45,2% and
24,3% of patients, respectively.

The most commonly administered antimicrobials
were aminoglycosides (28,2%), penicillins (24,7%)

and first�generation cephalosporins (9,7%). Com�
bination regimens were used in 90% of patients.
Choice of empiric antimicrobials and a number of
used medications varied in different hospitals.
Change of empiric regimens and multiple courses
of antimicrobial therapy were experienced in 63,9%
of cases.

There have shown to be great differences
between the currently existing practice of medical
treatment of sepsis in Russian ICUs and national
and international guidelines. These include inade�
quate initial antimicrobial therapy and dosing regi�
mens as well as unjustified use of medications with
unproven clinical efficacy.

Key words: pharmacoepidemiology, sepsis,
ICU, antimicrobial treatment.

Введение

Сепсис с органной дисфункцией и септический
шок являются общепринятыми показаниями к гос�
питализации в отделение реанимации и интенсив�
ной терапии (ОРИТ). Данная тактика обусловлена
высоким риском летального исхода и необходимос�
тью органно�системной поддержки и мониторинга
ряда параметров гомеостаза [1–5].

Длительность пребывания пациента с сепсисом и
полиорганной недостаточностью (ПОН) в ОРИТ по
меньшей мере в 3 раза превышает среднюю для всех
категорий больных, госпитализированных в данное
отделение [3, 5]. В этих условиях выбор оптималь�
ной фармакотерапии представляется крайне важ�
ным не только с точки зрения улучшения конечных
результатов лечения, но и с точки зрения экономиче�
ских расходов. Последнее обстоятельство особо зна�
чимо для отечественного здравоохранения в связи с
сохраняющимся остаточным принципом финанси�
рования лечебно�профилактических учреждений
(ЛПУ) и преобладанием расходов на медикаменты в
общей структуре материальных затрат в ОРИТ [6].

Уточнение механизмов патогенеза сепсиса и
формирование идеологии медицины, основанной
на доказательствах, привели к пересмотру ряда
традиционных подходов к лечению сепсиса. В ча�
стности, появились рекомендации таких автори�
тетных международных организаций, как Евро�
пейское общество интенсивной терапии и Евро�
пейское общество медицины критических состоя�
ний [7].

Между тем в России до последнего времени не
проводились фармакоэпидемиологические иссле�
дования, которые давали бы реальные преставле�
ния о том, какова ситуация с лекарственной терапи�
ей сепсиса и насколько повседневная врачебная
практика соответствует современным рекоменда�
циям.

Цель настоящего исследования – получение объ�
ективных данных о применении лекарственных
средств (ЛС) при лечении сепсиса в ОРИТ в раз�
личных регионах России и оценка рационального
их использования с точки зрения современных ре�
комендаций.
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Материал и методы исследования

В исследовании участвовали 7 стационаров Ека�
теринбурга, Барнаула, Уфы (2 центра), Тюмени,
Перми и Краснодара. В анализ включены пациен�
ты, соответствовавшие критериям «тяжелый сеп�
сис» и «септический шок» согласно классификации
R. Bone и соавт. (1992) [8] и лечившиеся в ОРИТ
многопрофильных ЛПУ в 2000–2001 гг.

В каждом центре отмечали ретроспективно в
специально разработанных регистрационных кар�
тах локализацию первичного очага, структуру ор�
ганной дисфункции, режим дозирования, путь и
длительность введения ЛС. Анализировали соот�
ветствие избранной схемы АБТ локализации очага
инфекции, дозы и кратность введения.

Из других ЛС оценивали назначение иммуно�
глобулинов, гепарина, ингибиторов протеаз, глюко�
кортикоидов, препаратов и компонентов крови,
искусственных коллоидов. Частоту назначения
анальгетиков, нейролептиков, антигистаминных
препаратов и миорелаксантов не учитывали.

Из немедикаментозных мани�
пуляций фиксировали искусст�
венную респираторную поддерж�
ку, методы экстракорпоральной
детоксикации (плазмаферез, ге�
мосорбция, гемофильтрация,
ксеноспленоперфузия), ультра�
фиолетовое облучение (УФО) и
внутрисосудистое лазерное об�
лучение крови. Выживаемость
больных в зависимости от тера�
пии не оценивали.

Полученные данные обрабо�
таны с помощью специальной

компьютерной программы (С.Н. Ложкин). Статис�
тический анализ проводили путем вычисления
стандартного набора показателей, используемых в
описательной статистике, с помощью компьютер�
ной программы Exсel для Windows 98.

Результаты использования ЛС сопоставляли с
рекомендациями Европейского общества медици�
ны критических состояний [7], отечественных экс�
пертов по антимикробной терапии [9], результата�
ми контролируемых исследований, включенными в
электронные базы данных (Cochrane Database of
Systematic Reviews, Medline; Embase).

Результаты исследования

В анализ включены 288 пациентов (46±4 регис�
трационные карты из каждого центра) в возрасте от
16 до 75 лет, в том числе 48,9% женщин и 51,1%
мужчин. Из них с тяжелым сепсисом было 213 па�
циентов (73,9%), септическим шоком – 75 (26,1%).
В 55 (19,1%) случаях сепсис классифицирован как
нозокомиальный. Распределение пациентов по ло�
кализации первичного очага представлено в табл. 1.

На тяжесть состояния больных и степень риска
развития неблагоприятного исхода указывало чис�
ло органно�системных дисфункций, развившихся в
результате прогрессирования системного воспали�
тельного ответа (СВО), отражавших спектр функ�
циональных нарушений и формировавших синд�
ром ПОН.

Распределение количества пациентов по числу
органных дисфункций отображено на рисунке.
Среднее число дисфункций в расчете на одного па�
циента по всем центрам составило 2,8±0,1 (1–6),
что соответствовало прогнозируемой летальности
50–65% [3]. В структуре синдрома ПОН доминиро�
вала острая дыхательная недостаточность, наблю�
давшаяся у 229 (79,5%) больных, тяжесть которой у
183 (63,5%) потребовала искусственной респира�
торной поддержки. Частота развития отдельных
патологических синдромов представлена в табл. 2.

яицазилакоЛ
агачоогончивреп

вотнеицаполсиЧ

.сба %

ьтсолопяаншюрБ 581 2,46

инактеикгямиажоK 14 2,41

������ 92 1,01

аметсисяантсоK 41 9,4

актаМ 31 5,4

яагурД 6 1,2

Таблица 1. Распределение пациентов в зависимости от локализа$
ции первичного очага инфекции

Распределение больных с сепсисом и шоком в зависимо�
сти от числа органных дисфункций
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Для лечения сепсиса и септического шока ис�
пользовали ЛС 34 фармакологических групп.
В схему терапии сепсиса и септического шока по�
мимо АБП наиболее часто включали: гепарин –
у 63,9% больных, глюкокортикоиды – у 35,1%, ин�
гибиторы протеаз – у 26,8% (табл. 3). Из препара�
тов крови применяли свежезамороженную плазму
(45,2%) и альбумин (24,3%).

Результаты анализа структуры ЛС, использо�
ванных для терапии тяжелого сепсиса, указывают
на определенные локальные особенности и приори�
теты их выбора. Так, в Барнауле все пациенты по�
лучали гепарин и инфузии свежезамороженной

плазмы, а 57,4% – ингибиторы
протеаз (апротинин, ингитрил).

В Краснодаре применяли на�
ибольшее количество адьювант�
ных ЛС: рибоксин у 15 (34,9%)
больных, даларгин – у 12
(28,6%), галидор – у 8 (18,6%),
пирацетам – у 9 (21,0%), азатио�
прин –у 5 (11,6%), тимоген –
у 5 (11,6%), цитохром с – у 3
(7%), актовегин – у 2 (4,6%),
сульфокамфокаин – у 2 (4,6%).

В Уфе наиболее активно в
схему терапии включали имму�
ноглобулин. Его получали 35 па�
циентов, что составило 74,5% от
числа всех его назначений в цен�
трах, включенных в исследова�
ние. Высокой была частота
назначения и некоторых других
ЛС: эссенциале – у 24,4% паци�
ентов, пирацетам – у 15,6%, акто�
вегин – у 15,6%, рибоксин – у
37,8%.

Во время пребывания в
ОРИТ пациентам с сепсисом
сделано 872 назначений 26 раз�
личных антибактериальных
препаратов (АБП). Наименьшее
число антибиотиков использова�
лось в Перми – 12 наименований.
В среднем каждый больной полу�
чал 3,2±0,7 АБП. Самыми часто
применяемыми антибиотиками
оказались аминогликозиды –
28,2% от числа всех назначений,
пенициллины – 24,7% и цефало�
спорины – 21,2% (табл. 4).

Кроме того, в схему терапии
включали линкосамиды (линко�
мицин) – 40 (4,6%) случаев, мак�

ролиды – 18 (2,1%), диоксидин – 5 (0,6%), ко�три�
моксазол – 2 случаях (0,2%).

В связи с тем, что выбор схемы антибактери�
альной терапии (АБТ) во многом определяется
локализацией первичного очага инфекции, для
вынесения последующих заключений об адекват�
ности назначений приводим данные анализа при�
менения антибиотиков в зависимости от клиниче�
ской формы сепсиса. Однако в силу неравномер�
ного распределения пациентов анализ касался
двух локализаций: брюшной полости, кожи и мяг�
ких тканей.

морднисйиксечиголотаП )%(олсич.сба,яитивзаратотсаЧ

ьтсончотатсоденяаньлетахыдяартсО )5,97(922

яитаполафецнЭ )9,64(531

:яицкнуфсидяартсО

яанчонечеп )8,63(601

яанчечоп )8,63(601

яинелбертопяитаполугаоK )3,33(69

Таблица 2. Структура синдрома полиорганной недостаточности
у пациентов с тяжелым сепсисом

вотараперпаппурГ атотсаЧ

икитоибитнаеынметсиС 0,001

нирапегйыннавориноицкарфеН 9,36
,ьлониталеж,ынартскед(ыдиоллокеынневтссуксИ

)ламхарклитэискордиг 9,75
амзалпяаннежоромазежевС 2,54

ыдиокитрококюлГ 1,53

заеторпыротибигнИ 8,62

нимубьлА 3,42

нискобиР 1,02

зедомеГ 8,81

GнилуболгонуммИ 4,81

ниллифискотнеП 6,71

матецариП 1,41

елаицнессЭ 6,01

нигевоткА 0,7

ассамяанратицортирЭ 0,5

ызележйовокчоливытараперП 9,4

нигралаД 2,4

азалискобракоK 2,4

Таблица 3. Частота назначения некоторых групп лекарственных
средств и препаратов крови, %
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Сепсис, связанный
с интраабдоминальными инфекциями

Комбинированную АБТ использовали у 95,1%
пациентов с абдоминальным сепсисом (табл. 5).

Выбор АБП в отдельных центрах существенно
различался. В Тюмени и Перми чаще назначали по�
лусинтетические пенициллины (27,5 и 28,2% соот�
ветственно) или бензилпеницииллин (22,2 и 41%
соответственно), а в Уфе – оксациллин (27,9%) или
комбинацию его с ампициллином (22,9%) и цефазо�
лин (19,7%). Только в Екатеринбурге применяли
для стартовой терапии цефалоспорины II поколе�
ния –цефуроксим у 8 (33,2%) пациентов.

Зарегистрированы единичные случаи назначе�
ния ципрофлоксацина – 1 (0,5%), пефлоксацина – 1
(0,5%), амоксициллина/клавуланата – 1 (0,5%),
линкомицина – 8 (4,3%), амикацина – 2 (1,1%),

стрептомицина – 2 (1,1%) и кана�
мицина – 6 (3,2%).

В целом во всех центрах чаще
всего (47,1%) назначали комби�
нацию полусинтетических пени�
циллинов (ампициллин, окса�
циллин, ампиокс) или бензилпе�
нициллина с гентамицином.
Комбинацию цефалоспорин III
поколения + метронидазол +
аминогликозид применяли у 38
(20,7%) больных.

Частота использования ами�
ногликозидов и метронидазола в
схемах АБТ абдоминального сеп�
сиса также не была однородной
и варьировала в различных горо�
дах от 30 до 100% и от 5,6 до
81,8% соответственно. В Перми в
качестве препарата с антианаэ�
робным эффектом часто назнача�
ли линкомицин (25,6%).

Смену стартового режима и
проведение нескольких курсов
АБТ (от 2 до 5) осуществлены
у 63,9% больных (от 54,1 до 90% в
различных центрах). Чаще кор�
ректировали терапию в Красно�
даре (90%) и Барнауле (72,7%).

В качестве препаратов второй
линии чаще применяли: цефазо�
лин – у 32,0% пациентов, цефа�
лоспорины III поколения –
у 26,9%, ципрофлоксацин –
у 28,2%, карбапенемы – у 7,7%.
В единичных случаях препарата�
ми альтернативной терапии были

линкомицин, цефепим или амоксициллин/клавула�
нат. Аминогликозиды, как правило, не отменяли.

Сепсис, связанный с инфекциями кожи,
мягких тканей, костей и суставов

Комбинированную АБТ назначали 100% паци�
ентам. В связи с тем, что инфекция, первично лока�
лизованная в костях, как правило, сопровождалась
вовлечением в процесс мягких тканей, обе эти лока�
лизации при анализе выбора АБП были объедине�
ны. Из антибиотиков, использованных для старто�
вой терапии, преобладали аминогликозиды –
83,3%, метронидазол – 46,3%, полусинтетические
пенициллины – 37,0%. Среди последних 75% назна�
чений приходилось на оксациллин. Цефалоспори�
ны III поколения применяли у 13% пациентов,
цефазолин – у 11,1%, фторхинолоны – у 7,4%.

тараперп,вотараперпаппурГ атотсаЧ

ыниллицинеП )7,42(512
ниллицинеП )6,5(94
ниллиципмА )7,6(85

ниллицаскО )2,6(45
ниллицаско/ниллиципмА )5,5(84

таналувалк/ниллицискомА )7,0(6
ыниропсолафеЦ )2,12(581

нилозафеЦ )7,9(58
мискоруфеЦ )0,1(9
мискатофеЦ )7,6(85

носкаиртфеЦ )0,1(9
нозарепофеЦ )0,1(9

мидизатфеЦ )4,1(21
мипефеЦ )3,0(3

ыменепабраK )7,1(51
менепимИ )3,1(11
менепореМ )4,0(4

ыдизокилгонимА )2,82(642
нициматнеГ )5,32(502

ницакимА )6,2(32
нициманаK )4,1(21

ницимотпертС )5,0(4
ницимлитеН )2,0(2
ынолонихротФ )6,4(04

ницасколфорпиЦ )6,2(32
ницасколфеП )9,1(71

ылозадимиортиН )лозадинортем( )2,21(601
ыдимасокниЛ )ницимокнил( )6,4(04

ыдилоркаМ )ницимортирэ( )1,2(81
нидискоиД )6,0(5

лозаскомирт�оK )2,0(2

Таблица 4. Общая частота назначения антибактериальных препа$
ратов при сепсисе и септическом шоке, абс. число (%)
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Таким образом, наиболее часто стартовая схема
АБТ предусматривала комбинацию оксациллин +
гентамицин + метронидазол, составившую в струк�
туре назначений 27,7%.

Для коррекции терапии и при повторных курсах
АБТ использовали преимущественно линкомицин
(29,6%), цефотаксим (24,1%) и фторхинолоны
(22,2%). Карбапенемами (имипенемом) лечили
5 пациентов, ванкомицином – 2, рифампицином – 1.

Пути введения антибиотиков

Из 872 назначений АБП наряду с внутривенным
введением в 128 (14,7%) случаях препараты вводи�
ли внутримышечно, у 6 (0,7%) пациентов – пер�
орально, у 3 (0,3%) – местно.

Внутримышечно чаще всего использовали ами�
ногликозиды (52,8%) и полусинтетические пени�
циллины (22,4%). Перорально назначали такие
препараты, как нистатин и эритромицин (3 и 1 па�
циент соответственно). Местно (в брюшную или
плевральную полость) применяли канамицин, цеф�
тазидим и метронидазол (по 1 пациенту).

Режим дозирования антибиотиков

Полусинтетические пенициллины более чем у
90% пациентов назначали в разовой дозе 1 г, кото�
рую вводили 4–6 раз в сутки. Цефазолин, цефотак�
сим и цефтазидим применяли в дозе по 1 г 3–6 раз
в сутки. В Барнауле (в отличие от других центров)
разовая доза ампициллина и оксациллина состави�
ла 2 г, суточная – 8–12 г; режим дозирования цефо�
таксима и цефтазидима – 2–3 г 3 раза в сутки.

При назначении гентамицина суточная доза варь�
ировала от 160 до 240 мг, амикацина – от 1 до 1,5 г.

Практически у всех пациентов аминогликозиды
вводили 2–3 раза в сутки. Однократно всю суточ�
ную дозу вводили в единичных случаях.

Обсуждение результатов исследования

Анализ результатов фармакоэпидемиологиче�
ского исследования показал, что подходы к выбору
АБП при сепсисе и септическом шоке заметно от�
личаются от российских и международных реко�
мендаций.

Основными критериями эмпирического выбора
АБП при сепсисе являются:

– локализация инфекционного очага;
– активность препарата в отношении потенци�

альных возбудителей;
– тяжесть состояния и прогнозируемый риск ле�

тального исхода;
– способность АБП проникать в места локализа�

ции возбудителя;
– минимальная токсичность [7, 9, 10].
Интраабдоминальные инфекции, как и инфек�

ции органов малого таза у женщин, в подавляющем
большинстве случаев имеют полимикробную этио�
логию. В спектре возбудителей инфекций ведущую
роль играют энтеробактерии (прежде всего
Escherichia coli) и неспорообразующие анаэробы
(чаще Bacteroides fragilis).

Частота выделения грамположительных бакте�
рий составляет около 30% [9, 10]. В микробиологи�
ческой структуре абдоминального сепсиса, разви�
вающегося в послеоперационный период, главное
значение приобретают нозокомиальные штаммы
энтеробактерий, Enterococcus spp., Pseudomonas
aeruginosa. Тяжесть состояния пациентов и высо�

ытараперП ,ьнемюТ
n 81=

,луанраБ
n 22=

,радонсарK
n 02=

,афУ
n 16=

,грубниретакЕ
n 42=

,ьмреП
n 93=

ниллицинеплизнеБ 2,22 – – 3,3 – 0,14
ниллиципмА 5,5 3,72 0,5 5,9 8,02 6,52

ниллицаскО 0,11 – – 9,72 – 6,2
ниллицаско/ниллиципмА 0,11 – 0,01 9,22 – –

нилозафеЦ – 6,31 0,01 7,91 3,8 2,82
мискоруфеЦ – – – – 2,33 –
мискатофеЦ 7,61 5,54 0,02 9,4 6,61 6,2

носкаиртфеЦ 5,5 – – 6,1 6,61 –
нозарепофеЦ – – 0,02 6,1 – –

мидизатфеЦ – – 0,01 – – –
нициматнеГ 4,49 0,001 0,03 0,001 0,001 8,39

лозадинортеМ 5,5 8,18 0,06 2,94 0,27 5,02

еичорП 1,81 6,51 0,52 6,8 5,4 8,21

Таблица 5. Частота применения антибиотиков при стартовой терапии абдоминального сепсиса
в различных центрах, %
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кий риск развития неблагоприятного исхода дикту�
ют необходимость использования максимально на�
дежной в этих условиях АБТ.

Важность максимально раннего назначения
адекватных АБП при тяжелых инфекциях убеди�
тельно доказана результатами контролируемых ис�
следований [11–15]. Уровень снижения летальнос�
ти при оптимальной «стартовой программе» АБТ
для разных категорий больных составляет 19–25%.

По современным представлениям и рекоменда�
циям, при внебольничном происхождении сепсиса
следует отдавать предпочтение следующим схемам:

– цефалоспорины III–IV поколений + метрони�
дазол;

– ципрофлоксацин + метронидазол;
– тикарциллин/клавуланат или пиперацил�

лин/тазобактам ± аминогликозиды II–III поколе�
ний;

– клиндамицин + аминогликозиды II–III поко�
лений.

При нозокомиальной природе сепсиса приори�
теты меняются в пользу цефепима и карбапенемов.
С учетом локальных данных могут быть использо�
ваны отмеченные ранее ингибиторозащищенные
пенициллины и фторхинолоны [9]. Соответствие
стартовой АБТ национальным и международным
рекомендациям в разных центрах не превышало
50%, а при нозокомиальном сепсисе – 28,6% (в Тю�
мени – 22,2%, Барнауле – 49,1%, Краснодаре –50%,;
Уфе – 8,1%, Екатеринбурге – 33,2%, Перми – 2,6%).

Количество включенных больных с нозокоми�
альным сепсисом заметно отличалась в разных цент�
рах, поэтому сопоставление адекватности АБТ не
проводилось. В некоторых центрах в структуре АБП
применяли устаревшие препараты, потерявшие свое
клиническое значение, такие, как ампиокс.

Еще одной из особенностей АБТ сепсиса яви�
лось полное отсутствие в перечне препаратов инги�
биторозащищенных пенициллинов. В этих услови�
ях, а также при крайне редком использовании кар�
бапенемов следует обратить внимание на необосно�
ванно низкую частоту назначения метронидазола
(46%), как того требовала этиологическая структу�
ра абдоминального сепсиса.

При сепсисе, развившемся на фоне инфекций
кожи, ведущее значение имеют такие возбудители,
как Staphylococcus aureus, Streptococcus pyogenes, не�
спорообразующие анаэробы. Реже, при особых об�
стоятельствах (тяжелая ишемия тканей, сахарный
диабет, нейтропения), возрастает роль грамотрица�
тельных аэробов. При сопоставлении клинических
особенностей кожной формы сепсиса у больных,
включенных в анализ с назначенными схемами те�
рапии, обнаружилось соответствие рекомендациям

в 42% случаев и увеличение этого показателя до
61,5% после изменения лечения со 2 по 10�й день.

Важная установленная особенность АБТ сепси�
са независимо от первичного очага инфекции – ши�
рокое использование аминогликозидов, прежде
всего гентамицина – от 93 до 100% клинических си�
туаций в 5 центрах. В свете современных данных
показания к их назначению должны быть ограни�
ченны [7].

В о � п е р в ы х, это связано с отсутствием аргу�
ментированных доказательств повышения выжива�
емости при добавлении аминогликозидов к цефало�
споринам III–IV поколений, ингибиторозащищен�
ным пенициллинам или карбапенемам [7]. Добав�
ление аминогликозидов к полусинтетическим пе�
нициллинам и цефазолину теоретически оправдан�
но, но сами схемы лечения неприемлемы при абдо�
минальной форме сепсиса или сепсисе, возникшем
на фоне метроэндометрита.

В о � в т о р ы х, увеличение объема распределе�
ния аминогликозидных антибиотиков в связи с вы�
сокой сосудистой проницаемостью при сепсисе не�
избежно снижает концентрацию препаратов в очаге
инфекции и, следовательно, отношение пиковой
концентрации препарата или площади под фарма�
кокинетической кривой к минимальной подавляю�
щей концентрации (Cmax/МПК, ПФК/МПК), явля�
ющихся основными критериями бактерицидности.

В � т р е т ь и х, низкая широта терапевтического
действия и нестабильность фармакокинетики ами�
ногликозидов требуют терапевтического лекарст�
венного мониторинга, необходимого прежде всего
пациентам с тяжелым состоянием. Однако его реа�
лизация невозможна в подавляющем большинстве
ЛПУ.

В � ч е т в е р т ы х, чрезмерное применение ген�
тамицина в ОРИТ и других лечебных подразделе�
ниях ЛПУ уже привело к формированию высоко�
резистентных штаммов бактерий – возбудителей
нозокомиальных инфекций.

Таким образом, высокая активность аминогли�
козидов в отношении внебольничных штаммов эн�
теробактерий не может служить основанием к их
обязательному включению в схему терапии всех па�
циентов. Использование аминогликозидов (кон�
кретно – амикацина) оправданно для терапии нозо�
комиального сепсиса, вызванного проблемными
грамотрицательными бактериями, и исключитель�
но в качестве дополнительного компонента в общей
схеме АБТ.

Применение гентамицина возможно в комбини�
рованной терапии инфекций внебольничного про�
исхождения с нетяжелым течением, когда базовым
препаратом являются полусинтетические пеницил�
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лины или цефалоспорины I–II поколений у паци�
ентов, не госпитализированных в ОРИТ.

Следует обратить внимание и тот факт, что у
46,3% пациентов длительность применения ами�
ногликозиды применяли в течение более 10 сут, а у
каждого третьего – 20 сут. В то же время продолжи�
тельность курса не должна превышать 10 сут. Един�
ственное исключение сделано для инфекционного
эндокардита [16]. Подобной тактики твердо при�
держивались только в ЛПУ Барнаула и Перми.

Использование внутримышечного пути введе�
ния при тяжелом сепсисе и шоке недопустимо в си�
лу разных обстоятельств, главным образом из�за
нарушений периферического кровообращения и
ограничения всасывания. Особенно трудно рассчи�
тывать на эффект от внутримышечного введения
аминогликозидов. На их долю приходилось более
50% назначений.

При отсутствии данных о клиренсе креатинина
об адекватности режима дозирования АБП можно
судить лишь косвенно. Тем не менее, учитывая низ�
кую частоту гемодиализа (4 пациента) и гемофильт�
рации (5 пациентов), а также рекомендации по кор�
рекции доз пенициллинов и цефалоспоринов [9,
16], следует признать, что назначение цефотаксима
и цефтазидима в дозе 3 г/сут при грамотрицатель�
ном сепсисе, оксациллина по 4–6 г/сут и цефазоли�
на по 4 г/сут при стафилококковом сепсисе недо�
статочно для данных клинических ситуаций и не
гарантируют создания необходимой концентрации
β�лактамов в крови и тканях, которая должна в 4–5
раз превышать значения минимальной подавляющей
концентрации (МПК) в отношении потенциальных
возбудителей.

В соответствии с рекомендациями оптимальны�
ми являются следующие режимы назначения пре�
паратов [9, 16]:

– цефтазидим и цефотаксим – по 2 г 3 раза в сутки;
– оксациллин – по 2 г 6 раз в сутки;
– цефазолин – по 2 г 3 раза в сутки.
Итак, результаты нашего исследования свиде�

тельствуют о серьезных проблемах в использова�
нии АБП при лечении тяжелого сепсиса и септиче�
ского шока. Прежде всего – это необоснованный
выбор антибиотиков и неоптимальные режимы их
дозирования.

Безусловно, немаловажное значение в создав�
шейся ситуации имел многолетний дефицит фи�
нансирования здравоохранения. Это обстоятельст�
во негативно сказывалось на работе подразделений,
оказывавших неотложную помощь, в первую оче�
редь на деятельность ОРИТ. В то же время нельзя

не обратить внимание на использование в некото�
рых центрах ЛС, эффективность которых не только
при сепсисе, но и при других критических состоя�
ниях не доказана (цитохром, актовегин, инстенон,
ингибиторы протеаз и др.), или на применение све�
жезамороженной плазмы при отсутствии коагуло�
патии потребления.

Однако представляется, что финансовые труд�
ности не являются единственной причиной. И в
этом убеждают результаты эксперимента, проводи�
мого на территории Свердловской области. Его
суть заключается в финансировании реанимацион�
ного этапа пребывания больного через систему тер�
риториального фонда обязательного медицинского
страхования. С ее внедрением в практику примени�
тельно к назначению АБП ситуация заметно улуч�
шилась, но следование рекомендациям на всей тер�
ритории достигло только 50%, хотя в отдельных
ОРИТ эта величина была близка к 100%.

Опыт стран, занимающихся стандартизацией
лечебного процесса в широкой клинической прак�
тике, свидетельствует о том, что ценность формуля�
ров и рекомендаций значительно снижается, если
отсутствует информированность врачей на всех
уровнях о предлагаемых принципах выбора [17, 18].
Очевидно, что существующая система подготовки и
повышения квалификации врачей не обеспечивает
необходимый базовый уровень знаний вопросов
АБТ широкому кругу специалистов в различных
регионах России. Полагаем, что полученные дан�
ные могут служить еще одним аргументом в пользу
необходимости ее совершенствования.

Заключение

Фармакоэпидемиологический анализ лечения
сепсиса в ряде регионов России свидетельствует о
необходимости решения серьезных проблем, свя�
занных с назначением АБП для лечения тяжелого
сепсиса и септического шока.

Их устранение может быть достигнуто посредст�
вом распространения современных знаний о приро�
де сепсиса, критериях тяжести его течения и про�
гноза и перераспределения финансовых ресурсов в
пользу этапа оказания неотложнй помощи, в том
числе реанимационного, и ЛС с доказанной эффек�
тивностью. Обучение различным аспектам анти�
бактериальной терапии сепсиса должно проводить�
ся с учетом проблем конкретных ЛПУ или отделе�
ний.

Для реализации указанных направлений крайне
важны административная поддержка и формирова�
ние системы аудита.
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