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Несмотря на постоянное совершенствование подходов к антибактериальной терапии и появ
ление новых высокоэффективных препаратов, тяжелые бактериальные инфекции попрежнему 
остаются серьезной проблемой для клиницистов. Своевременно назначенная эффективная анти
бактериальная терапия является важнейшей составляющей успешного лечения пациентов с се
рьезными бактериальными инфекциями, поэтому особое внимание должно уделяться правильной 
постановке диагноза. На этапе диагностики инфекции важным аспектом выступает определение 
биомаркеров воспаления (Среактивного белка, прокальцитонина, пресепсина, проадреномедул
лина) в сочетании с клинической оценкой состояния больного; в дальнейшем, на этапе лечения, 
это может играть дополнительную роль для оценки клинического ответа на терапию и определе
ния момента, когда антибиотики целесообразно отменить. В этом обзоре представлены характе
ристики основных маркеров воспаления, рассмотрены бактериальные инфекции, при которых их 
определение целесообразно и информативно, а также приведены современные клинические ре
комендации и алгоритмы использования данных диагностических маркеров в тактике ведения па
циентов с бактериальными инфекциями.
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Despite the continuous improvement of approaches to antimicrobial therapy and the emergence of 
new highly effective antibiotics, severe bacterial infections being a significant cause of morbidity and 
mortality remain a top of mind issue for clinicians. Immediate initiation of the effective antibiotic therapy 
is an essential component of the successful treatment of serious bacterial infections, and therefore, 
special attention should be paid to the timely diagnosis. Measurements of biomarkers of inflammation 
(Creactive protein, procalcitonin, presepsin, proadrenomedullin) in combination with clinical evaluation 
are important at first for the diagnosis of bacterial infection, and after that these can help to assess the 
clinical response to therapy and determine the timepoint of antibiotics withdrawal. This review presents 
the characteristics of the main markers of inflammation, discusses the situations when determination 
of biomarkers is appropriate, and also provides modern clinical recommendations and algorithms 
regarding the use of these diagnostic markers in the management of patients with bacterial infections.

Введение

Всемирная организация здравоохранения (ВОЗ) на
зывает возникновение и распространение антибиотико
резистентности одной из наиболее важных проблем для 
здоровья человека, оказывающей значительное влияние 
как на результаты лечения, так и расходы на здраво
охранение [1]. Чрезмерное и нередко нерациональное 

использование антибактериальных препаратов (АБП) в 
течение последних десятилетий привело к распростра
ненному и выраженному избирательному воздействию 
на микробиоту, что послужило одной из основных при
чин столь широкого распространения антибиотикорези
стентности [2, 3]. Стратегия рационального применения 
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антибиотиков должна быть частью интегративного про
цесса оказания медицинской помощи, который обеспе
чивает быструю диагностику инфекции, своевременное 
начало и необходимую продолжительность адекватной 
антибактериальной терапии (АБТ) [4, 5]. Такая страте
гия должна основываться на надежных и объективных 
данных. К сожалению, на сегодняшний день не суще
ствует диагностического теста, который можно было бы 
рассматривать в качестве «золотого стандарта» для ди
агностики любого типа бактериальной инфекции [6, 7]. 
Основами диагностики бактериальной инфекции высту
пают клиническая картина, обязательный клинический 
минимум лабораторных исследований (в первую очередь 
общий анализ крови с определением лейкоцитарной 
формулы) и бактериологическое исследование. Однако 
стоит отметить, что клиническая картина не всегда отли
чается точностью и специфичностью; чувствительность 
общего анализа крови (при достаточно высокой специ
фичности определения количества лейкоцитов и лейко
цитарной формулы – ≥ 90%) составляет всего 15–50%, 
что в реальных клинических ситуациях может приводить 
к гиподиагностике бактериальных инфекций; результаты 
же классического микробиологического исследования 
(если речь идет не об экспресс тестах) запаздывают, и 
АБТ практически в 100% случаев назначается эмпири
чески, поскольку задержка в лечении связана с ухудше
нием исхода заболевания [6, 7]. 

В последние два десятилетия всё чаще используется 
понятие «биомаркер». Биомаркер – это биологическая 
характеристика, которую можно объективно измерить и 
которая может служить индикатором физиологических и 
патологических биологических процессов или фармако
логического ответа на терапевтическое вмешательство 
[8]. Применительно к диагностике бактериальной ин
фекции и АБТ биомаркер следует рассматривать как (1) 
индикатор наличия или отсутствия инфекционного забо
левания, а также маркер в дифференциальной диагно
стике между бактериальной, вирусной и грибковой ин
фекцией; (2) помощник в ранней стратификации риска 
и обеспечения прогностической информации относи

тельно вероятности летального исхода и других неблаго
приятных исходов; (3) средство оптимизации назначения 
АБТ в соответствии с индивидуальными потребностями 
пациента; (4) индикатор ответа на АБТ [6, 9, 10]. 

Более ста параметров изучались в качестве биомар
керов инфекционного процесса, однако в клинической 
практике стало доступно очень ограниченное их количе
ство. Требования, предъявляемые к «идеальному» био
маркеру инфекции, представлены в Таблице 1.

Наиболее изученными и используемыми биомарке
рами в диагностике бактериального инфекционного 
процесса являются Среактивный белок (СРБ), прокаль
цитонин (ПКТ), пресепсин и проадреномедуллин (ПАМ) 
[12–14].

Среактивный белок

СРБ – хорошо известный маркер воспаления. 
Впервые СРБ был обнаружен в 1930 г. Tillet и Francis 
в сыворотке крови пациентов с пневмонией, вызванной 
Streptococcus pneumoniae, и получил название «фрак
ция С» («fraction C») изза реакции с капсульным поли
сахаридом пневмококка [15]. В то время СРБ рассма
тривался как маркер инфекции, так как начало реакции 
преципитации, наблюдавшейся с сыворотками этих па
циентов, было наибольшим, когда они находились в кри
тическом состоянии. 

СРБ – это белок острой фазы воспаления, синтези
руемый исключительно в печени. Его секреция запу
скается через 4–6 ч. после начала воспалительного по
вреждения, данный эффект опосредуется цитокинами, 
а именно интерлейкином6 (ИЛ6), и концентрация уд
ваивается каждые 8 ч. с пиком через 36–50 ч. [7]. 
Единственным определяющим фактором сывороточного 
уровня СРБ является скорость его синтеза, которая про
порциональна интенсивности воспалительного повреж
дения тканей [16]. При некоторых бактериальных ин
фекциях отмечается 1000кратное повышение уровня 
СРБ в сыворотке. Уровень СРБ начинает уменьшаться 
после удаления первичного воспалительного фактора, 

Таблица 1. Характеристики «идеального» биомаркера инфекции [8, 11, 12]

Критерий Характеристика

Требования к тесту Объективная измеряемость
Повседневная доступность
Наличие референтного стандарта
Быстрое получение результата теста
Воспроизводимость
Точность
Рентабельность (оптимальное соотношение стоимость/эффективность)

Характеристики теста Высокая чувствительность и специфичность
Высокое прогностическое значение
Адекватная корреляция с тяжестью состояния и/или нарушением функции органов и систем и/или АБТ
Ранняя диагностика, обосновывающая назначение АБТ
Стратификация по группам риска для выявления пациентов с неблагоприятным прогнозом 
Предиктор исхода заболевания 
Мониторинг ответа на лечение

Особенности использования Легкость в интерпретации результата
Объективность
Известная кинетика, независимая от нарушений функции органов или сопутствующей терапии
Неинвазивный или минимально инвазивный тест
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и его период полувыведения составляет около 18–20 ч. 
[11, 17]. На его синтез и элиминацию не влияет замес
тительная почечная терапия или иммуносупрессия (как 
при применении системных глюкокортикоидов, так и 
при нейтропении). Чувствительность определения СРБ 
как маркера бактериальной инфекции составляет 68–
92%, специфичность значительно ниже – 40–67% [12]. 
Доступные методы определения СРБ являются надеж
ными, стабильными, воспроизводимыми, быстрыми, 
недорогими и имеют приемлемый предел детектиро
вания (0,3–5 мг/л) [11]. Средний уровень СРБ в сыво
ротке крови у здорового европейца составляет около 
0,8 мг/л, но этот исходный уровень может сильно ва
рьировать у отдельных лиц изза различных факторов, 
включая полиморфизм гена CRP [18].

Хотя определение данного показателя широко рас
пространено в большинстве стационаров и легко выпол
нимо, СРБ имеет ограничения в качестве диагностиче
ского маркера в связи отсутствием специфичности для 
инфекционного процесса, поскольку СРБ также повы
шается при состояниях, сопровождающихся воспали
тельной реакцией (например, ревматоидном артрите, 
некоторых сердечнососудистых заболеваниях), и ха
рактеризуется относительно медленным повышением и 
продолжительным временем достижения пиковой кон
центрации (в среднем 1,5–2 суток) [18]. Также на уро
вень СРБ может влиять целый ряд факторов, например, 
возраст, пол, курение, масса тела, уровень липидов сы
воротки и даже уровень артериального давления [19].

Прокальцитонин

ПКТ – наиболее изученный к настоящему времени 
биомаркер. ПКТ является белкомпредшественником 
кальцитонина и в норме продуцируется Склетками щи
товидной железы для запуска внутриклеточной продук
ции и секреции кальцитонина [20]. При бактериальной 
инфекции и развитии системного воспаления в синтез 
и секрецию ПКТ помимо Склеток щитовидной железы 
включаются многие органы и ткани организма (надпо
чечники, ЖКТ, селезенка, головной и спинной мозг), в 
связи с чем исходная сывороточная концентрация ПКТ 
(обычно < 0,1 нг/мл) быстро возрастает, и этот ответ 
является уникальным для бактериальных инфекций [21]. 
Повышенный уровень ПКТ (от 1–2 нг/мл до 1000 нг/мл 
и выше) – признак бактериальной инфекции, сопро
вождающейся системной воспалительной реакцией 
[21]. Несмотря на то что вирусные инфекции могут вы
звать незначительное повышение концентрации ПКТ, 
 сывороточный уровень обычно остается ниже 0,25–
0,5 нг/мл, что делает данный маркер потенциально 
пригодным для дифференциальной диагностики между 
бактериальными и ви русными инфекциями [11]. Также 
уровень ПКТ < 0,5 нг/мл может быть признаком локаль
ной бактериальной инфекции, которая не сопровожда
ется системной воспалительной реакцией [22]. Уровень 
ПКТ в сыворотке увеличивается через 3–4 ч. после на
чала бактериальной инфекции и дос тигает максимума 
через 6–12 ч. (иногда до 24 ч.) [16]. Период полувыве
дения ПКТ составляет от 22 до 35 ч. [11]. Уровень ПКТ 
зависит от функции почек, различных методов замести

тельной почечной терапии и нейтропении [11]. Следует 
отметить особые требования к лабораторному методу, 
используемому для определения ПКТ: он должен обе
спечивать высокую чувствительность для подтвержде
ния результатов исследования.

Важно подчеркнуть, что определение уровня ПКТ эф
фективно используется не только для диагностики бак
териальной инфекции, но и для наблюдения за течением 
и прогнозом клинически выраженных бактериальных ин
фекций и сепсиса, а также для контроля эффективности 
назначенных терапевтических вмешательств [23]. Так, 
в 2017 г. был опубликован метаанализ индивидуальных 
данных 6708 пациентов, который продемонстрировал, 
что использование определения ПКТ для назначения и 
последующей отмены АБТ приводит к сокращению дли
тельности применения антибиотиков на 2,4 дня (5,7 vs 
8,1 дня), уменьшению частоты нежелательных лекар
ственных реакций на фоне АБТ (16,3% vs 22,1%) и сни
жению летальности (8,6% vs 10%) [24, 25].

При необходимости быстрого получения резуль
тата используется экспресстест (полуколичествен
ный метод определения ПКТ или иммунохроматогра
фический  экспресстест, например, BRAHMS PCTQ). 
Достоинствами экспресстеста являются простота в 
использовании,  отсутствие необходимости в допол
нительном обо  ру довании и расходных материалах. 
Длительность иссле дования около 30 мин. Недостатки – 
только 4 варианта  ответа (< 0,5 нг/мл, 0,5–2 нг/мл, 
2–10 нг/мл и > 10 нг/мл) и невозможность отслеживать 
динамику ПКТ.

Для точного определения сывороточного уровня 
ПКТ, оценки тяжести состояния, эффективности про
водимой АБТ применяется иммунолюминометрический 
тест. Использование технологии TRACE гарантирует 
проведение сверхчувствительного анализа с порогом 
определения ПКТ 0,06 нг/мл и соответствующей опе
ративностью, что делает его максимально полезным для 
диагностики бактериальной инфекции, сопровождаю
щейся системной воспалительной реакцией [7]. 

Следует отметить, что повышенный уровень ПКТ мо
жет быть не всегда связан с инфекцией. Описаны не
сколько ситуаций, когда повышенный уровень ПКТ 
(и, как следствие, получение ложноположительного ре
зультата) может быть вызван не инфекцией. В частно
сти, такие результаты могут быть получены в следующих 
ситуа циях [22, 26]: 

• новорожденные < 48 ч. жизни (физиологическое 
повышение);

• первые дни после тяжелой травмы, серьезного 
хирургического вмешательства, тяжелых ожогов, 
лечения с применением препаратов, стимулирую
щих продукцию провоспалительных цитокинов; 

• пациенты с инвазивными микозами, острыми при
ступами молниеносной трехдневной малярии; 

• пациенты с длительным или тяжелым кардио
генным шоком, длительным и тяжелым наруше
нием кровотока в органах, тяжелым циррозом 
печени, нарушением функции почек, острым или 
хроничес ким вирусным гепатитом, мелкоклеточ
ным раком легкого, медуллярным Склеточным 
раком щитовидной железы.
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Если определение ПКТ проведено слишком рано по
сле начала бактериального процесса (обычно < 6 ч.), то 
значения могут оставаться низкими; в этом случае сле
дует повторно измерить уровень ПКТ через 6–24 ч. [22].

Таким образом, на основании современных доказа
тельных данных ПКТ рассматривается как эффективный 
диагностический маркер, предоставляющий информа
цию о вероятности бактериальной инфекции и нормали
зации состояния пациента, обладающий высоким потен
циалом для улучшения клинической оценки пациентов, 
помощи врачам в принятии решений относительно на
значения антибиотиков и улучшения результатов лече
ния [23]. 

В 2005 г. определение ПКТ для использования в ди
агностике сепсиса было одобрено Управлением США 
по пищевым продуктам и лекарственным средствам 
(FDA). С тех пор спектр рекомендаций относительно 
возможности применения теста расширился. Согласно 
рекомендациям FDA (2016 г.), серийные измерения 
ПКТ подходят для оценки тяжести течения сепсиса 
и определения прогноза 28дневной летальности. В 
2017 г. FDA опубликовала прессрелиз о расширении 
показаний для определения ПКТ в отношении необхо
димости назначения эмпирической АБТ у пациентов с 
инфекциями нижних дыхательных путей (ИНДП) и для 
решения вопроса о прекращении АБТ у пациентов с 
сепсисом [25].

В 2018 г. ПКТ включен в разработанный ВОЗ 
Перечень основных диагностических тестов in vitro в ка
честве единственного диагностического маркера необ
ходимости назначения или отмены АБТ при сепсисе и 
ИНДП [27]. 

Пресепсин

Пресепсин – это циркулирующий белок, концентра
ция которого в крови быстро возрастает при развитии 
системных инфекций, в основном при сепсисе и септи
ческом шоке. Пресепcин был впервые описан в 2005 г. 
группой исследователей из Медицинского университета 
Иватэ, Япония [28], а с 2013 г. тест на определение 
пресепсина внедрен в Японии в рутинную клиническую 
практику. Значимую роль в образовании пресепсина 
играет активация макрофагов/моноцитов, на поверхно
сти которых расположен мембранный рецепторный бе
лок mCD14 [29]. В норме mCD14 экспрессируется на 
поверхности моноцитов/макрофагов, нейтрофилов и 
других зрелых миелоидных клеток, являясь рецептором, 
который реагирует на сигнал о наличии инфицирующих 
бактерий и включает систему неспецифического имму
нитета и связанный с ней воспалительный процесс [30]. 
При связывании с бактериальным патогеном mCD14 
высвобождается в кровоток в виде растворимого 
CD14 (sCD14), который затем расщепляется до под
типа sCD14ST, известного как пресепсин. Имеющиеся 
на сегодняшний день исследования акцентировали из
учение пресепсина только как потенциального диагно
стического инструмента диагностики сепсиса или уточ
нения прогноза, но не в качестве маркера ответа на 
терапию или критерия для определения продолжитель
ности АБТ [31].

Важно отметить, что механизм повышения пре
сепсина принципиально отличается от механизма по
вышения других провоспалительных маркеров (напри
мер, ФНОα, ИЛ6, ИЛ10, ПКТ, СРБ), и при развитии 
системной воспалительной реакции увеличение уровня 
пресепсина происходит немного раньше, чем повыше
ние уровня ПКТ и СРБ (Таблица 2).

Раньше всего при системных инфекциях повыша
ется пресепсин (в среднем через 2 ч., максимальные 
уровни – через 3 ч.), а также такие провоспалительные 
цитокины, как ФНОα, ИЛ10 и ИЛ6 (пик через 2–4 ч.), 
однако определение последних не распространено в 
клинической практике [30]. Затем начинает повышаться 
уровень ПКТ, который достигает максимума в первые 
12–24 ч., после чего начинает повышаться маркер 
острой фазы воспаления – СРБ, с пиком на 2–3 сутки за
болевания [35, 36].

В настоящее время диагностическая роль пре
сепсина в качестве маркера системной бактериальной 
инфекции ограничивается сепсисом, оценкой тяжести 
сепсиса и стратификации по группам риска критических 
пациентов с сепсисом [37–39]. Следует отметить, что 
пресепсин не должен рассматриваться как маркер бак
териальной инфекции и не может применяться для тера
певтического мониторинга назначенной АБТ, поскольку 
в настоящее время достоверные исследования и мета
анализы, посвященные данным аспектам применения 
пресепсина отсутствуют. 

В Таблице 3 представлены сведения об интерпрета
ции сывороточных уровней СРБ, ПКТ и пресепсина при 
диагностике бактериальной инфекции. 

Проадреномедуллин

ПАМ – предшественник адреномедуллина (меди
атора клеточной пролиферации и гормональной ре
гуляции) с повышенной секрецией при иммунном от
вете на бактериальную и вирусную инфекции [12, 40]. 
Адреномедуллин, как и ПКТ, принадлежит к семейству 
кальцитониновых пептидов и имеет различные функции, 
включая вазодилатацию, противовоспалительный и ан
тибактериальный эффекты [41]. Уровень адреномедул
лина значительно повышается при ИНДП и отражает 
степень риска, которому подвергается пациент [42]. В 
отличие от ПКТ повышение экспрессии адреномедул
лина происходит не только в результате бактериального 
стимула, поэтому прогностический потенциал адреноме
дуллина не зависит от этиологии ИНДП [43, 44]. 

Таблица 2. Кинетические параметры биомаркеров [9, 32–34]

СРБ ПКТ Пресепсин

Время до начального появле
ния в сыворотке крови, ч. 

6–8 2–6 2

Время до пиковой концентра
ции в сыворотке крови, ч.

36–50 6–24 3

Период полувыведения, ч. 19 24 4–5

Чувствительность (сепсис), % 93 89 86

Специфичность (сепсис), % 86 94 78



Биомаркеры воспаления и инфекции в оптимизации антибиотикотерапии

Кулабухов В.В. и соавт.

179

КМАХ . 2020 . Том 22 . №3 БОЛЕЗНИ И ВОЗБУДИТЕЛИ

Следует отметить, что достоверно измерить уро
вень адреномедуллина крайне сложно, поскольку он 
обладает коротким периодом полувыведения в цирку
лирующей крови (22 мин.), быстро разрушается про
теазами и формирует комплексы с циркулирующим 
фактором комплемента H [45]. В связи с этим более на
дежным методом оценки уровня адреномедуллина яв
ляется измерение стабильного суррогатного маркера 
среднерегионарного фрагмента ПАМ. ПАМ отщепля
ется от предшественника молекулы адреномедуллина; 
соотношение ПАМ и зрелого адреномедуллина состав
ляет 1:1. В отличие от биологически активной молекулы 
адреномедуллина, ПАМ не подвергается значительному 
разрушению протеазами и связыванию в тканях и цир
кулирующей крови, так как предположительно является 
нефункциональным побочным продуктом [46].

ПАМ является наиболее эффективным прогностичес
ким маркером, отражающим тяжесть и прогноз забо
левания, особенно когда он применяется в сочетании с 
клиническими показателями для оценки риска [44, 47, 
48]. Наибольшее количество клинических исследова
ний определения ПАМ выполнено у пациентов с ИНДП 
и тяжелой патологией легких [43, 44, 47]. По сравне
нию с другими биомаркерами ПАМ демонстрирует наи
большую эффективность в прогнозировании вероятно
сти летального исхода в стационаре, а также других 
неблагоприятных исходов у пациентов с внебольничной 
пневмонией (ВП), обострением хронической обструк
тивной болезни легких и другими видами ИНДП [42–
44, 47, 48]. Высокий уровень ПАМ при госпитализации 
значительно более эффективно прогнозирует вероят
ность летального исхода у пациентов с ВП, чем повыше
ние уровня СРБ, ПКТ и количества лейкоцитов [49, 50]. 
Важно отметить, что этиология ВП не оказывает влияния 
на прогностическую ценность определения ПАМ [42]. 

Внедрение ПАМ в медицинскую практику в качестве 
биомаркера ИНДП с целью прогнозирования риска не
благоприятного исхода может помочь оптимизировать 
процесс принятия решений у пациентов с ИНДП при их 
госпитализации в стационар [51]. Высокая информатив

ность определения уровня ПАМ продемонстрирована 
при его комбинированном использовании со шкалой 
CURB65, значения которой коррелируют прежде всего 
с тяжестью общего состояния, а также c органной дис
функцией [44, 47]. В настоящее время разработан ал
горитм оценки риска на основе измерения уровня ПАМ, 
который оптимизирует процесс выбора наиболее подхо
дящего способа оказания медицинской помощи пациен
там с ИНДП (Таблица 4) [44, 47].

Текущие клинические рекомендации

Можно привести данные и процитировать резуль
таты уже тысяч исследований, продемонстрировав
ших прогностическую значимость и эффективность ис
пользования биомаркеров для установления диагноза 
бактериальной инфекции, в качестве критериев назна
чения АБТ, их роли в уменьшении частоты нерациональ
ного применения антибиотиков, длительности АБТ на 
фоне мониторирования уровня биомаркеров (в частно
сти, ПКТ), частоты нежелательных лекарственных ре
акций при назначении АБТ, снижении летальности. Но 
практических врачей в первую очередь интересуют кон
кретные клинические рекомендации, в которых четко 
указана польза и/или (если имеются) ограничения к ис
пользованию биомаркеров для достижения указанных 
выше целей.

Среактивный белок
В соответствии с рекомендациями британского 

Национального института здоровья и качества медицин
ской помощи (NICE), СРБ – важный маркер для опре
деления тактики ведения пациентов с ИНДП, который 
выполняется «у постели больного» и помогает оценить 
необходимость назначения антибиотиков [52]. NICE ре
комендует определять СРБ только в тех случаях, когда 
на основании клинических данных нельзя точно диагно
стировать ВП и решить, нужны АБП или нет [52].

Результаты определения СРБ для оценки целесо
образности назначения антибиотиков у пациентов без 

Таблица 3. Интерпретация сывороточных уровней биомаркеров при диагностике бактериальной инфекции

Пресепсин ПКТ СРБ

Сывороточная  
концентрация, пг/мл

Интерпретация (нали
чие/отсутствие бакте
риальной инфекции)

Сывороточная  
концентрация, нг/мл

Интерпретация (нали
чие/отсутствие бакте
риальной инфекции)

Сывороточная  
концентрация, мг/л

Интерпретация (нали
чие/отсутствие бакте
риальной инфекции)

< 200 Исключена < 0,1 Инфекция очень ма
ловероятна

< 87 Нет инфекции

< 300 Маловероятна < 0,5 Низкий риск прогрес
сирования до тяже
лого сепсиса

< 500 Возможна От 0,5 до < 2,0 Умеренный риск про
грессирования до тя
желого сепсиса

≥ 87 Инфекция

< 1000 Умеренный риск От 2,0 до < 10,0 Очень вероятен 
сепсис

≥ 1000 Высокий риск систем
ной инфекции

≥ 10 Тяжелый сепсис
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Таблица 4. Выбор места оказания медицинской помощи и лечебной тактики у пациентов с ИНДП на основании клинической оценки 
риска и уровня ПАМ [44, 47]

Группа риска Выбор способа и места оказания медицинской помощи

Низкий риск  
CURB65 0–1 / CRB65   
0 + уровень ПАМ < 0,75 нмоль/л

⇒ Госпитализация не требуется. 
Амбулаторное лечение.

Средний риск 
CURB65 2 / CRB65 1 или  
уровень ПАМ 0,75–1,5 нмоль/л

⇒ Кратковременная госпитализация. 
Повторная оценка при необходимости.

Высокий риск  
CURB65 3–5 / CRB65 2–4 или уровень  
ПАМ > 1,5 нмоль/л

⇒ Госпитализация.  
Рассмотреть необходимость помещения пациента в отделение интен
сивной терапии.

клинического диагноза пневмонии следует применять 
следующим образом [53]:

• не назначать АБТ рутинно, если уровень СРБ  
< 20 мг/л;

• рассмотреть резервное назначение антибиоти
ков, если уровень СРБ составляет 20–100 мг/л;

• назначить АБТ, если уровень СРБ > 100 мг/л.
В практических рекомендациях Американского обще

ства по инфекционным болезням (IDSA) и Американского 
торакального общества (ATS) по ведению взрослых па
циентов с ВП (2019 г.) отдельного пункта, касающегося 
использования СРБ для диагностики ВП, нет [54].

В проекте российских клинических рекомендаций по 
диагностике и лечению ВП у взрослых (2018 г.) опреде
ление СРБ рекомендуется всем госпитализированным па
циентам с ВП, поскольку уровень СРБ коррелирует с тя
жестью течения, распространенностью воспалительной 
инфильтрации и прогнозом при ВП [55]. Наиболее цен
ным с практической точки зрения является исследование 
уровня СРБ у пациентов с неопределенным диагнозом 
ВП (отсутствие воспалительной инфильтрации у пациен
тов с характерным анамнезом, жалобами и локальными 
симптомами, свидетельствующими в пользу легочной 
консолидации); при концентрации > 100 мг/л его спец
ифичность в подтверждении диагноза превышает 90%. 
Напротив, при концентрации ≤ 20 мг/л диагноз пнев
монии является маловероятным [55]. Данное положение 
полностью согласуется с рекомендациями NICE.

В практических рекомендациях IDSA и ATS по веде
нию взрослых пациентов с нозокомиальной пневмонией 
(НП) и вентиляторассоциированной пневмонией (ВАП) 
(2016 г.) указано, что у пациентов с подозрением на НП/
ВАП для принятия решения о назначении или неназначе
нии АБТ лучше использовать только клинические крите
рии, чем уровень СРБ + клинические критерии [56].

Прокальцитонин
В практических рекомендациях IDSA и ATS по веде

нию взрослых пациентов с ВП указано, что у взрослых 
пациентов с клинически подозреваемой и рентгеноло
гически подтвержденной ВП следует начинать эмпири
ческую АБТ независимо от исходного уровня ПКТ [54].

В практических рекомендациях IDSA и ATS по веде
нию взрослых пациентов с НП и ВАП (2016 г.) указано, 
что у пациентов с подозрением на НП/ВАП для приня

тия решения о назначении или неназначении АБТ лучше 
использовать только клинические критерии, чем ПКТ + 
клинические критерии [56]. Однако при суммировании 
различных международных клинических рекомендаций 
по НП И ВАП отмечено, что ПКТ – единственный био
маркер, являющийся предиктором выживаемости/ле
тального исхода в зависимости от его динамики к 3–4 
дню от начала лечения [57]. 

Тем не менее уже более 10 лет разрабатываются и 
публикуются алгоритмы принятия решений о назначе
нии АБТ, а также о продолжении или прекращении АБТ 
на основании уровня ПКТ. Так, в 2011 г. были опубли
кованы весьма наглядные алгоритмы подходов к АБТ 
при ИНДП, разработанные на основании метаанализа, 
включавшего 14 рандомизированных контролируемых 
исследований (Рисунки 1 и 2) [58]. 

В международных рекомендациях Кампании за вы
живание при сепсисе и септическом шоке («Surviving 
Sepsis Campaign: International Guidelines for Management 
of Sepsis and Septic Shock») указано, что определение 
уровня ПКТ может использоваться для сокращения дли
тельности АБТ у пациентов с сепсисом. Авторы рекомен
даций также поддерживают определение уровня ПКТ в 
качестве маркера прекращения эмпирической АБТ у па
циентов с изначально диагностированным сепсисом, у 
которых впоследствии имелись ограниченные клиниче
ские признаки инфекции [59]. 

В 2018 г. были опубликованы алгоритмы АБТ и ре
комендации Консенсуса по тактике ведения пациентов 
на основании уровня ПКТ при различных видах ИНДП и 
сепсисе [60]. Эти рекомендации были разработаны на 
основании анализа 32 исследований, включавших бо
лее 10000 пациентов, которые обследовались и полу
чали лечение в приемных отделениях, отделениях неот
ложной помощи, отделениях общего профиля и ОРИТ 
(Таблицы 5–8) [60].

Так, у пациентов с бронхитом (Таблица 5) начинать 
АБТ не рекомендуется, если уровень ПКТ составляет 
≤ 0,25 нг/мл. Возможно рассмотрение целесообразно
сти назначения антибиотиков, если пациент клинически 
нестабилен или у него имеются серьезные клинические 
доказательства бактериальной инфекции. Если же при 
последующих определениях уровня ПКТ отмечаются бо
лее высокие значения по сравнению с исходным и АБТ 
должна быть начата, рекомендуется повторять опреде
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Рисунок 1. Алгоритм принятия решения о назначении АБТ на основании уровня ПКТ 
у пациентов с подозрением на ИНДП низкого или умеренного риска* [58]

 * ИНДП низкого риска: Первичный прием / Отделение неотложной помощи / 
Приемное отделение;

  нетяжелые инфекционные заболевания внелегочного происхождения (острый 
бронхит, обострения ХОБЛ или астмы).

  ИНДП умеренного риска: Стационар / Отделение неотложной помощи / 
Приемное отделение;

  среднетяжелые инфекции легких.
  ИНДП высокого риска: ОРИТ;
  тяжелые инфекции легких (с высоким риском смерти).

Рисунок 2. Алгоритм  принятия решения о продолжении или прекращении АБТ на основании 
уровня ПКТ у пациентов с ИНДП низкого или умеренного риска [58]
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Таблица 5. Рекомендации консенсуса по АБТ бронхита на основании уровня ПКТ [60]

Пороговое значение ПКТ < 0,1 нг/мл ≤ 0,25 нг/мл > 0,25 нг/мл > 0,5 нг/мл

Оценка на момент поступления пациента

Рекомендации по исполь
зованию антибиотиков

Категорически  
не рекомендованы

Не рекомендованы Рекомендованы Настоятельно рекомен
дованы

Ситуации, в которых не 
следует применять данный 
 алгоритм

Рассмотреть альтернативный диагноз или назначение АБТ, если пациент клинически нестабилен, у него име
ются признаки инфекции, инфильтративные изменения на рентгенограмме легких, гнойная мокрота, выра
женный кашель, наличие гноя на миндалинах, тяжелый обструктивный бронхит или имеются серьезные по
дозрения на бактериальную инфекцию

Последующее наблюде
ние/другие комментарии

Повторная оценка состояния пациента и определение 
уровня ПКТ через 6–24 ч. у всех пациентов, которым 
не назначались антибиотики 

Повторное определение уровня ПКТ каждые  
2–3 дня для рассмотрения ранней отмены АБТ

Повторная оценка каждые 2–3 дня

Определение уровня ПКТ 
в динамике

Снижение на  
> 90% по сравнению  
с исходным

Снижение на > 80% по 
сравнению с исходным

Рекомендации по исполь
зованию антибиотиков

Настоятельно рекомендо
вано прекращение АБТ

Рекомендовано прекраще
ние АБТ

Прекращение АБТ  
не рекомендуется

Прекращение АБТ настоя
тельно не рекомендуется

Ситуации, в которых не 
следует применять данный 
алгоритм

Рассмотреть продолжение АБТ, если пациент клинически нестабилен

Последующее наблюде
ние/другие комментарии

Повторная клиническая оценка в зависимости  
от ситуации 

Если уровень ПКТ не снижается в достаточной мере, 
то вероятно, лечение неэффективно

Таблица 6. Рекомендации консенсуса по АБТ ВП на основании уровня ПКТ [60]

Пороговое значение ПКТ < 0,1 нг/мл ≤ 0,25 нг/мл > 0,25 нг/мл > 0,5 нг/мл

Оценка на момент поступления пациента

Рекомендации по исполь
зованию антибиотиков

Низкий уровень ПКТ делает диагноз бактериальной 
ВП маловероятным. Назначение АБТ рекомендовано 
всем пациентам, у которых имеются серьезные подо
зрения на бактериальную этиологию ВП или если па
циент клинически нестабилен

Рекомендованы Настоятельно рекомен
дованы

Ситуации, в которых не 
следует применять данный 
алгоритм

Рассмотреть назначение АБТ, если пациент клинически нестабилен, имеются риски нежелательных исходов 
(например, IV–V класс по шкале PSI, наличие иммуносупрессии) или имеются серьезные подозрения на бак
териальную инфекцию

Последующее наблюде
ние/другие комментарии

Повторная оценка состояния пациента и определение 
уровня ПКТ через 6–24 ч. у всех пациентов, которым 
не назначались антибиотики 

Повторное определение уровня ПКТ каждые  
2–3 дня для рассмотрения ранней отмены АБТ

Повторная оценка каждые 2–3 дня

Определение уровня ПКТ 
в динамике

Снижение на > 90% по 
сравнению с исходным

Снижение на > 80% по 
сравнению с исходным

Рекомендации по исполь
зованию антибиотиков

Настоятельно рекомендо
вано прекращение АБТ

Рекомендовано прекраще
ние АБТ

Прекращение АБТ  
не рекомендуется

Прекращение АБТ настоя
тельно не рекомендуется

Ситуации, в которых не 
следует применять данный 
алгоритм

Рассмотреть продолжение АБТ, если пациент клинически нестабилен

Последующее наблюде
ние/другие комментарии

Повторная клиническая оценка в зависимости от си
туации 

Если уровень ПКТ не снижается в достаточной мере, 
то вероятно, лечение неэффективно
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Таблица 7. Рекомендации консенсуса по АБТ сепсиса в ОРИТ на основании уровня ПКТ [60]

Пороговое значение ПКТ < 0,25 нг/мл ≤ 0,5 нг/мл > 0,5 нг/мл ≥ 1 нг/мл

Оценка на момент поступления пациента
Рекомендации по исполь
зованию антибиотиков

Низкий уровень ПКТ делает диагноз бактериального 
сепсиса маловероятным, но назначение АБТ рекомен
довано всем пациентам, у которых имеются серьез
ные подозрения на бактериальную этиологию сепсиса

Рекомендованы Настоятельно рекомен
дованы

Ситуации, в которых не 
следует применять данный 
алгоритм

Эмпирическая АБТ рекомендована всем пациентам с клиническим подозрением на инфекцию

Последующее наблюде
ние/другие комментарии

Рассмотреть альтернативный диагноз; повторная 
оценка состояния пациента и определение уровня 
ПКТ каждые 2 дня

Повторная оценка состояния пациента и определение 
уровня ПКТ каждые 1–2 дня для рассмотрения ран
ней отмены АБТ

Повторная оценка каждые 1–2 дня
Определение уровня ПКТ 
в динамике

Снижение на > 90% по 
сравнению с исходным

Снижение на > 80% по 
сравнению с исходным

Рекомендации по исполь
зованию антибиотиков

Настоятельно рекомендо
вано прекращение АБТ

Рекомендовано прекраще
ние АБТ

Прекращение АБТ  
не рекомендуется

Прекращение АБТ настоя
тельно не рекомендуется

Ситуации, в которых не 
следует применять данный 
алгоритм

Рассмотреть продолжение АБТ, если пациент клинически нестабилен

Последующее наблюде
ние/другие комментарии

Повторная клиническая оценка в зависимости от си
туации 

Если уровень ПКТ  не снижается в достаточной мере, 
то вероятно, лечение неэффективно

Таблица 8. Рекомендации по АБТ инфекций на основании уровня ПКТ в зависимости от места лечения пациента [60]

Первичная медицинская помощь 

Пороговое значение ПКТ < 0,1 нг/мл < 0,25 нг/мл ≥ 0,25 нг/мл > 0,5 нг/мл
Рекомендации по исполь
зованию антибиотиков

Категорически  
не рекомендованы

Не рекомендованы Рекомендованы Настоятельно рекомен
дованы

Ситуации, в которых 
не следует применять дан
ный алгоритм

Рассмотреть назначение АБТ, если пациент клинически нестабилен, с серьезным подозрением на пневмонию 
или ИНДП высокого риска (например, ХОБЛ III–IV категории) или пациенту требуется госпитализация

Последующее наблюде
ние/другие комментарии

Последующее наблюдение необходимо только если 
симптомы не разрешаются в течение 1–2 дней; если 
клиническая симптоматика не улучшается; рассмо
треть назначение АБТ, если уровень ПКТ повышается 
до ≥ 0,25 нг/мл

Рекомендована повторная оценка клинических 
 симптомов

Приемное отделение / отделение неотложной помощи 

Пороговое значение ПКТ < 0,1 нг/мл ≤ 0,25 нг/мл > 0,25 нг/мл ≥ 0,5 нг/мл
Рекомендации по исполь
зованию антибиотиков

Категорически  
не рекомендованы

Не рекомендованы Рекомендованы Настоятельно рекомен
дованы

Ситуации, в которых не 
следует применять данный 
алгоритм

Отмена алгоритма допускается, если пациент клинически нестабилен, у него имеются риски нежелательных 
исходов (например, нестабильная гемодинамика или дыхательная недостаточность, наличие инфильтрата 
при рентгенографии органов грудной клетки или лихорадка ≥ 38°C)

Последующее наблюде
ние/другие комментарии

Повторная оценка через 6–24 ч., если антибиотики 
первоначально не назначались

Повторная оценка, если пациент клинически ухудша
ется, и рассмотрение прекращения АБТ на основании 
регулярного определения уровня ПКТ

Отделение реанимации и интенсивной терапии (ОРИТ)

Пороговое значение ПКТ < 0,25 нг/мл < 0,5 нг/мл ≥ 0,5 нг/мл ≥ 1 нг/мл
Рекомендации по исполь
зованию антибиотиков

Низкий уровень ПКТ свидетельствует о малой вероят
ности бактериальной инфекции; тем не менее назна
чение АБТ рекомендовано всем пациентам с серьез
ным подозрением на сепсис

Рекомендованы Настоятельно рекомен
дованы

Ситуации, в которых не 
следует применять данный 
алгоритм

Эмпирическая АБТ рекомендована всем пациентам с клиническим подозрением на инфекцию; отмена на ос
новании клинического решения врача

Последующее наблюде
ние/другие комментарии

Окончательное решение остается за лечащим вра
чом; ПКТ не следует определять регулярно 

Рассмотрение вопроса об отмене АБТ, если уровень 
ПКТ уменьшится на 80–90% от пикового значения
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ление ПКТ каждые 2–3 дня для ранней отмены антибио
тиков при снижении уровня ПКТ до < 0,25 нг/мл или на 
> 80% по сравнению с исходным уровнем [60].

У пациентов с ВП (Таблица 6) следует назначить 
АБТ, если уровень ПКТ составляет > 0,25 нг/мл. У 
пациентов, получающих АБТ, уровень ПКТ следует 
определять каждые 2–3 дня. У пациентов с хорошим 
 клиническим  ответом и в случае снижения уровня ПКТ 
до ≤ 0,25 нг/мл или на > 80% по сравнению с исход
ным уровнем следует рассмотреть отмену АБТ. Если 
уровень ПКТ существенно не снижается, то следует по
думать о неэффективности лечения и ее причинах (на
пример, об эмпиеме плевры, выделении полирезистент
ных штаммов или неадекватной эмпирической АБТ). 
Если исходный уровень ПКТ составляет ≤ 0,25 нг/мл, 
то бактериальная этиология инфекции маловероятна, 
и следует исключить другие заболевания (например, 
ТЭЛА, сердечную недостаточность). У пациентов с вы
сокой вероятностью бактериальной ВП или у пациен
тов, относящихся к группе риска, рекомендуется на
значение эмпирической АБТ и повторное определение 
уровня ПКТ через 24–48 ч. В зависимости от результа
тов других диагностических методов (например, куль
турального исследования) может потребоваться более 
длительное назначение антибиотиков, несмотря на сни
жение уровня ПКТ в динамике [60].

У всех пациентов с клиническим подозрением на 
сепсис, которые находятся в ОРИТ, следует незамед
лительно назначить эмпирическую АБТ (Таблица 7). 
Если при повторном определении уровень ПКТ состав
ляет ≤ 0,5 нг/мл или снижается на ≥ 80–90% от пи
кового значения, а у пациента отмечается хороший 
 клинический ответ на лечение, то АБТ можно безо
пасно отменить. Не следует применять данный алго
ритм в случае отсутствия клинического улучшения. 
Если уровень ПКТ не снижается должным образом, то 
следует подумать о неэффективности терапии. У па
циентов с подозрением на послеоперационный сепсис 
следует начать эмпирическую АБТ, хотя исходное по
вышение уровня ПКТ может иметь и неинфекционную 
причину – синдром системного воспалительного от
вета, который вторичен (стресс изза хирургического 
вмешательства). Однако последующие определения 
уровня ПКТ могут помочь с рассмотрением возможно
сти ранней отмены АБТ, если уровень ПКТ снижается 
до < 1,0 нг/мл или на > 65–75% от пикового значения 
и в случае хорошего клинического ответа на лечение. 
Если уровень ПКТ существенно не снижается, то сле
дует подумать о неэффективности лечения. Опять же, 
в зависимости от результатов других диагностических 
методов (например, спиральной компьютерной томо
графии, культурального исследования крови, мочи 
и пр.) у отдельных пациентов может потребоваться бо
лее длительное назначение АБТ [60].

Также предлагается отдельный алгоритм со стра
тификацией по месту лечения пациента (приемное от
деление / отделение неотложной помощи / ОРИТ) 
(Таблица 8) [60].

Предложенные алгоритмы следует использовать с 
осторожностью при ведении пациентов с иммуносупрес
сией (включая ВИЧинфекцию), аутоиммунными забо

леваниями, муковисцидозом, панкреатитом, травмами, 
беременностью и малярией, а также пациентов, пере
несших переливание большого количества крови. Кроме 
того, алгоритмы следует применять только при острых 
инфекциях, но не у пациентов с хроническими инфек
циями (например, при остеомиелите, эндокардите) [23]. 

В период пандемии новой коронавирусной инфекции 
COVID19 Международной федерацией клинической хи
мии и лабораторной медицины (IFFC) настоятельно ре
комендовано определение ПКТ у пациентов с тяжелым 
течением COVID19 с целью ранней диагностики и лече
ния бактериальной суперинфекции при данном серьез
ном заболевании [61].

Очень разумный подход к тактике ведения пациентов 
с COVID19, а именно определение уровней СРБ и ПКТ, 
приведен в Методических рекомендациях Главного воен
ного клинического госпиталя имени Н.Н. Бурденко [62]. 
В них указано, что СРБ – основной лабораторный маркер 
активности процесса в легких, но не присоединения бак
териального поражения легочной ткани, а маркер объ
ема поражения легких, инициированного коронавирусом, 
что является основанием для привлечения противовоспа
лительной терапии. ПКТ при коронавирусной инфекции 
с поражением респираторных отделов легких находится 
в пределах референсных значений. Повышение уровня 
ПКТ свидетельствует о присоединении бактериальной ин
фекции и коррелирует с тяжестью течения, распростра
ненностью воспалительной инфильтрации и прогнозом 
при бактериальных осложнениях. АБТ назначается при 
наличии убедительных  признаков присоединения бакте
риальной инфекции, одним из которых является повыше
ние уровня ПКТ > 0,5 нг/мл. Именно поэтому при веде
нии пациента с COVID19 необходимо мониторировать 
оба показателя – и СРБ, и ПКТ [62].

Потенциально перспективные биомаркеры 
для будущих исследований

Поиск новых биомаркеров, которые могли бы быть 
полезны для определения необходимости назначения 
АБТ, представил несколько перспективных «кандида
тов», однако до настоящего времени ни у одного из них 
не продемонстрированы характеристики «идеального» 
биомаркера (Таблица 1), и ни один из них не был изу
чен у достаточного количества пациентов, чтобы полу
чить веские обоснования для его дальнейшего рассмо
трения. Наиболее перспективные новые биомаркеры 
кратко представлены в Таблице 9.

Заключение

Каждая стратегия АБТ рассматривает антибиотики в 
качестве «краеугольного камня» в лечении инфекцион
ных заболеваний, но признает, что их неправильное и 
чрезмерное использование приводит к увеличению про
должительности госпитализации в целом и пребывания 
в ОРИТ в частности, летальности, рецидивов инфекции, 
развитию побочных эффектов и токсичности, орган
ной недостаточности, возникновению и распростране
нию резистентности и экономическим затратам [67]. Не 
следует ожидать, что определение биомаркеров ста
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нет универсальным решением, позволяющим врачам на 
100% объективно определять пациентов, которым целе
сообразно назначить или продолжить АБТ. Несомненно, 
биомаркеры являются полезным инструментом, кото
рый в различных условиях может помочь клиницистам 
оптимизировать АБТ. Приведенные в данной статье убе
дительные доказательства подтверждают наличие эф
фективных стратегий использования биомаркеров при 
ведении пациентов с бактериальными инфекциями с 
точки зрения назначения и последующего мониториро

вания АБТ. Однако ни начало, ни продолжительность 
АБТ не должны зависеть исключительно от биомар
кера. При проведении АБТ следует принимать во вни
мание сложность инфекционного процесса и учитывать 
в совокупности клинические и параклинические данные, 
оценку источника инфекции, результаты микробиологи
ческих исследований, продолжительность эффективной 
АБТ и динамику биомаркеров. Именно такой подход в 
настоящее время считается оптимальным при лечении 
серьезных бактериальных инфекций.

Таблица 9. Возможные перспективные биомаркеры бактериальной инфекции [6, 63–66]

Биомаркер Биологические, структурные и/или  
патофизиологические характеристики

Возможные области клинического  
использования

Растворимый триггерный рецептор мие
лоидных клеток (soluble triggering receptor 
expressed on myeloid cells1 – sTREM1)

Растворимая форма гликопептидного ре
цептора TREM1, экспрессируемого на по
верхности миелоидных клеток (полиморф
ноядерные лейкоциты, зрелые моноциты и 
макрофаги). Экспрессия sTREM1 увеличива
ется при бактериальных или грибковых ин
фекциях.

Установлена диагностическая роль при пнев
монии и менингите и прогностическая – при 
сепсисе.

Растворимый рецептор активатора плазми
ногена урокиназного типа (soluble urokinase
type plasminogen activator receptor – suPAR/
CD87)

Клеточный рецептор на эндотелии и лейко
цитах, повышающийся во время воспали
тельного и иммунного ответа.

Прогностическое значение при сепсисе. 
Возможно полезный маркер определения 
тактики назначения АБТ при сепсисе.
Прогностическое значение тяжелого тече
ния ВП и ВАП. 

Пентраксин3 (PTX3) Белок, продуцируемый различными клет
ками (моноцитами, нейтрофилами и эндоте
лиальными клетками) в ответ на синтез про
воспалительных цитокинов и бактериальных 
продуктов; является частью врожденного 
иммунного ответа, активируя классические и 
лектиновые пути комплемента; тесно связан 
с СРБ, поскольку оба являются представите
лями семейства пентраксинов.

Возможный прогностический маркер при 
сепсисе.

CD64 Мембранный гликопротеин, экспрессия ко
торого повышается у пациентов с бактери
альной инфекцией. Поскольку CD64 не экс
прессируется на поверхности гранулоцитов, 
его экспрессия может отражать очень ран
ние стадии инфекции.

Прогностический фактор положительного 
бактериологического исследования. 
Ранняя диагностика и прогноз бактериаль
ной инфекции.
Возможно полезный маркер определения 
тактики назначения АБТ при сепсисе и дру
гих тяжелых инфекциях.
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