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Пиперациллин-тазобактам: место в терапии тяжелых 
интраабдоминальных и мочевых инфекций в РФ

Андреева И.В.1, Стецюк О.У.1, Андреев В.А.2, Козлов Р.С.1

1	 НИИ антимикробной химиотерапии ФГБОУ ВО «Смоленский государственный медицинский университет» Минздрава России, Смоленск, Россия
2	 ФГБОУ ВО «Смоленский государственный медицинский университет» Минздрава России, Смоленск, Россия

Пиперациллин-тазобактам – хорошо известный β-лактамный антибиотик, который применяется в 
клинической практике с 1993 г. В обзоре приведена клинико-фармакологическая характеристика 
пиперациллина-тазобактама, результаты клинических исследований и определено место препа­
рата в терапии пациентов с тяжелыми инфекциями мочевых путей и интраабдоминальными ин­
фекциями в свете текущих данных по чувствительности возбудителей в РФ и актуальных клиниче­
ских рекомендаций. 

Piperacillin-tazobactam in the treatment of severe intra-abdominal 
and urinary tract infections in the Russian Federation

Andreeva I.V.1, Stetsiouk O.U.1, Andreev V.A.2, Kozlov R.S.1 
1	 Institute of Antimicrobial Chemotherapy, Smolensk, Russia
2	 Smolensk State Medical University, Smolensk, Russia

Piperacillin/tazobactam is a well-known β-lactam antibiotic that has been used in clinical practice since 
1993. The review presents the clinical and pharmacological characteristics of piperacillin-tazobactam, 
the results of clinical studies and determines place of this antibiotic in the treatment of patients with 
severe urinary tract infections and intraabdominal infections in the light of current data of pathogens’ 
susceptibility in the Russian Federation and current clinical guidelines.
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Введение

С момента первого применения пенициллина более 
чем 80 лет назад и наступления эры антибактериальной 
терапии (АБТ) у врачей значительно расширились как ди­
агностические, так и терапевтические возможности ве­
дения пациентов с инфекционными заболеваниями. Тем 
не менее, тяжелые инфекции, такие как пневмония, ин­
траабдоминальные инфекции, пиелонефрит и другие се­
рьезные и жизнеугрожающие инфекционные процессы 
остаются значимой проблемой для клиницистов вслед­
ствие все еще высокой частоты развития неблагопри­
ятных исходов [1]. Еще более усугубляет ситуацию уве­
личение относительной доли пациентов с нарушениями 
механизмов антиинфекционной защиты (сопутствующая 
патология, использование цитостатиков и иммуносу­
прессантов, выполнение сложных оперативных вмеша­
тельств и инвазивных процедур, изменения иммунитета 
после новой коронавирусной инфекции COVID-19), воз­
никновение и распространение антибиотикорезистент­
ности микроорганизмов как во внебольничной среде, 
так и в условиях стационара и высокая частоты случаев 
неадекватной антибактериальной терапии, что в сово­
купности приводит к удлинению сроков госпитализации 
и увеличению общих затрат на лечение пациентов [1–4]. 

Несмотря на то, что в настоящее время только в 
России зарегистрировано более 200 антимикробных 
препаратов (АМП), из них более 100 антибиотиков, от­
носящихся к 20 различным классам и группам, β-лактамы 
остаются основными препаратами для лечения большин­
ства инфекций в стационаре [5–8]. В то же время широ­
кое и во многих случаях неоправданное применение це­
фалоспоринов III поколения в российских стационарах 
не могло не привести к появлению и распространению 
резистентности к ним и, в результате, значительно огра­
ничило возможности их использования для лечения ин­
фекций у госпитализированных пациентов, в связи с чем 
значимо чаще стали назначаться карбапенемы, в том 
числе и при тяжелых внебольничных инфекциях [6, 9]. 
Так, по данным крупномасштабного фармакоэпидемио­
логического исследования динамики потребления АМП 
в РФ установлено, что потребление карбапенемов в ста­
ционарах за период с 2008 по 2022 гг. выросло более 
чем в 3,5 раза [9]. Конечно же, значение карбапенемных 
антибиотиков в этиотропной терапии инфекционных за­
болеваний трудно переоценить. Благодаря очень широ­
кому спектру антибактериальной активности, охватыва­
ющему практически всех возбудителей инфекционных 
болезней человека, и способности преодолевать ме­
ханизмы резистентности, карбапенемы на протяжении 
уже почти 30 лет (первый карбапенем появился в кли­
нической практике в 1985 г.) остаются наиболее эффек­
тивными и надёжными средствами терапии значимого 
перечня тяжёлых инфекций [10]. Однако все же в пер­
вую очередь карбапенемы (за исключением эртапенема) 
нужно рассматривать как АМП для лечения нозокоми­
альных инфекций, и лишь в исключительных случаях их 
следует использовать для терапии тяжелых внебольнич­

ных инфекций [10]. Такой подход, несомненно, крайне 
важен для сохранения потенциала карбапенемов для 
будущих поколений. Именно поэтому в настоящее время 
все больше внимания уделяется β-лактамным антибиоти­
кам, которые можно использовать в качестве альтерна­
тивы карбапенемам при лечении тяжёлых инфекций, но, 
к сожалению, перечень таких АМП весьма ограничен. 
Одним из таких АМП является пиперациллин-тазобак­
там – β-лактам, который используется в мировой кли­
нической практике уже более 30 лет, однако именно в 
последние годы возрос интерес к данному препарату с 
позиции применения, в первую очередь, при внеболь­
ничных инфекциях, вызванных грамотрицательными па­
тогенами. В данной публикации речь пойдет о месте 
пиперациллина-тазобактама в терапии тяжелых интра­
абдоминальных инфекций (ИАИ) и инфекций мочевых пу­
тей (ИМП).

Пиперациллин-тазобактам – клинико-
фармакологическая характеристика 

Пиперациллин-тазобактам – комбинация антисинег­
нойного уреидопенициллина и ингибитора β-лактамаз в 
соотношении 8:1, активная против большинства грампо­
ложительных и грамотрицательных аэробных и анаэроб­
ных бактерий, которая рассматривается как наиболее 
мощная защищенная комбинация «β-лактам + ингибитор 
β-лактамаз» [11–14].

Пиперациллин – бактерицидный антибиотик, инги­
бирующий пенициллиносвязывающие белки (ПСБ), что 
приводит к невозможности протекания процессов син­
теза клеточной стенки и разрушению бактериальной 
клетки. Пиперациллин обладает высокой аффинно­
стью к ПСБ 3 типа, которая обуславливает его актив­
ность против грамотрицательных возбудителей, к ПСБ 
Streptococcus pneumoniae, способен связываться с ПСБ 
2, 7 типов Escherichia coli [11, 14, 15]. Установлено, 
что благодаря высокому сродству к ПСБ 2, 3а и 3b 
Haemophilus influenzae, пиперациллин не уступает цефо­
таксиму и цефтриаксону в антибактериальной активно­
сти против ампициллинорезистентных штаммов, не про­
дуцирующих β-лактамазы [11, 15].

Тазобактам – ингибитор β-лактамаз, производное пе­
нициллановой кислоты, по химической структуре схо­
ден с сульбактамом, обладает невысокой антибактери­
альной активностью из-за низкой степени сродства к 
ПСБ. Он инактивирует β-лактамазы, необратимо свя­
зываясь с ними, образуя стабильный ацил-ферментный 
комплекс. Тазобактам обладает высокой афинностью к 
плазмидным β-лактамазам, которые являются одной из 
распространенных причин устойчивости к пенициллинам 
и цефалоспоринам. Его добавление к пиперациллину за­
щищает последний от разрушения β-лактамазами, кото­
рые продуцируются стафилококками, представителями 
порядка Enterobacterales, H. influenzae и Bacteroides spp. 
[11, 15]. Тазобактам обладает ингибирующуей актив­
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ностью в отношении определенных β-лактамаз класса 
А, включая пенициллиназы, цефалоспориназы и β-лак­
тамазы расширенного спектра (БЛРС), однако он обла­
дает меньшим ингибирующим действием в отношении 
подтипов карбапенемаз класса А и β-лактамаз класса 
D. Не активен в отношении цефалоспориназ класса С и 
металло-бета-лактамаз класса В [12, 13]. По степени ин­
гибирования β-лактамаз тазобактам сопоставим с клаву­
лановой кислотой и превосходит сульбактам [14].

Спектр активности пиперациллина-тазобактама  
[13–16]

1.	 Грамположительные кокки: стафилококки (мети­
циллиночувствительные штаммы S. aureus  – 
MSSА, метициллиночувствительные изоляты ко­
агулазонегативных стафилококков), Streptococcus 
pyogenes, пенициллиночувствительные штаммы 
S. pneumoniae, большинство штаммов Enterococcus 
faecalis.

2.	 Грамотрицательные палочки: представители по­
рядка Enterobacterales (Escherichia coli, Кlebsiella 
sрр., Рrоtеus sрр., Enterobacter sрр., Sеrrаtiа sрр. 
и др.), включая внебольничные штаммы-проду­
центы БЛРС, однако у нозокомиальных штаммов 
энтеробактерий в настоящее время нередко вы­
является устойчивость к пиперациллину-тазобак­
таму; H. influenzae, Moraxella catarrhalis;

	 Природно активен в отношении Pseudomonas 
aeruginosa, однако устойчивость нозокомиальных 
штаммов P. aeruginosa к пиперациллину-тазобак­
таму в РФ в настоящее время превышает 60%.

3.	 Анаэробы: Clostridium spp.; Bacteroides spp. 
(включая Bacteroides fragilis).

Основные фармакокинетические параметры пипе­
рациллина-тазобактама представлены в Таблице 1 [11]. 
Оба компонента препарата обладают высокой степе­
нью распределения в тканях организма, они хорошо 
проникают в слизистые оболочки легких, желчного пу­
зыря, кишечника, органов малого таза, а также в кости 
[17]. Средние концентрации в тканях – от 50 до 100% 
от плазменных. Практически не проникает через непо­
врежденный гематоэнцефалический барьер.

В многочисленных клинических исследованиях до­
казана клиническая эффективность пиперациллина-та­
зобактама в лечении пациентов с инфекциями (в т.ч. 
нозокомиальными) тяжелой степени различной локали­
зации, этиология которых в том числе включает и по­
лирезистентных аэробных и анаэробных возбудителей 
[15, 14, 18].

Показания
Взрослые пациенты и дети старше 12 лет [18]:
•	 инфекции нижних отделов дыхательных путей 

(пневмония, абсцесс легких, эмпиема плевры);
•	 осложненные инфекции мочевыводящий путей;
•	 интраабдоминальные инфекции;
•	 инфекции органов малого таза;
•	 инфекции кожи и мягких тканей;

•	 инфекции костей и суставов;
•	 инфекции крови;
•	 инфекции на фоне фебрильной нейтропении;
•	 сепсис; 
•	 менингит; 
•	 профилактика послеоперационных инфекций.
У детей от 2 до 12 лет пиперациллин-тазобактам по­

казан для использования при интраабдоминальных ин­
фекциях и бактериальных инфекциях на фоне фебриль­
ной нейтропении [18].

Профиль безопасности
Пиперациллин-тазобактам в дозе до 4,5 г каждые 

6–8 ч. хорошо переносится пациентами [11]. Наиболее 
частыми нежелательными явлениями (НЯ) были наруше­
ния со стороны желудочно-кишечного тракта: диарея 
(7%), тошнота (3,4%), рвота (1,7%), постинъекционные 
осложнения (флебит, тромбофлебит, гиперемия и уплот­
нение в месте введения – 5,5%) и сыпь (1,8%). НЯ, как 
правило, расценивались как легкие или умеренные и не 
требовали прекращения применения препарата [15]. 

Режим дозирования [14, 18]
Взрослые и дети старше 12 лет: рекомендован­

ная суточная доза пиперациллина-тазобактама состав­
ляет 12/1,5 г. Препарат вводится внутривенно в тече­
ние не менее 20-30 мин. каждые 6–8 ч. по 2,25–4,5 
г. Возможность использования дозы 3,375 г позволяет 
увеличить кратность введения препарата до 4 р/сут, что 
способствует увеличению эффективности терапии ин­

Таблица 1.	Основные фармакокинетические параметры 
пиперациллина-тазобактама

Параметр Значение

Cmax:
Пиперациллина (2 г и 4 г)
Тазобактама (0,25 г 
и 0,5 г)

135 и 298 мкг/мл соответственно 
15 и 34 мкг/мл соответственно

Время до достижения мак­
симальной концентрации 
в плазме

30 мин.

Объем распределения: 
Пиперациллина
Тазобактама

15–21 л
18–34,6 л

Связь с белками плазмы 
крови

30%

Метаболизм Пиперациллин метаболизируется 
в слабоактивный дезэтиловый мета­
болит, тазобактам – в неактивный 
метаболит

Период полувыведения 0,7–1,2 ч.

Экскреция Почками: пиперациллин на 68% в не­
измененном виде, тазобактам на 80% 
в неизмененном виде и незначи­
тельное количество в виде метабо­
лита. Билиарная экскреция состав­
ляет < 2%.
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фекций, соблюдая при этом рекомендованную суточ­
ную дозу [16]. С учетом того, что максимальные раз­
решенные суточные дозы пиперациллина и тазобактама 
составляют 18 г и 2,25 г соответственно, лекарствен­
ная форма препарата 3,375 г позволяет назначать пи­
перациллин-тазобактам по 2 флакона (6,75 г) 3 р/сут у 
пациентов с тяжелыми или жизнеугрожающими инфек­
циями [18].  

Дети от 2 до 12 лет
Интраабдоминальные инфекции: масса тела < 40 кг 

и нормальная функция почек – 100 мг пиперациллина + 
12,5 мг тазобактама / кг массы тела каждые 8 ч. вну­
тривенно капельно; масса тела ≥ 40 кг и нормальная 
функция почек – дозирование как у взрослых

Бактериальные инфекции на фоне фебрильной ней­
тропении: масса тела < 50 кг и нормальная функция 
почек – 80 мг пиперациллина+10 мг тазобактама/ кг 
массы тела каждые 6 ч. внутривенно капельно (в ком­
бинации с аминогликозидом); масса тела ≥ 50 кг – до­
зирование как у взрослых (в комбинации с аминоглико­
зидом).

Инфекции мочевыводящих путей

В клинических исследованиях пиперациллина-тазо­
бактама у взрослых пациентов при инфекциях моче­
выводящих путей (в частности, при остром пиелонеф­
рите, осложненных ИМП, ИМП, связанных с оказанием 
медицинской помощи, а также при ИМП, вызванных 
проблемными возбудителями) продемонстрирована 
клиническая и микробиологическая эффективность 
пиперациллина-тазобактама, сопоставимая с препа­
ратами сравнения (цефалоспоринами IV поколения, 
другими ингибиторозащищенными β-лактамами, парен­
теральным фосфомицином, карбапенемами) (Таблица 
2) [19–23]. Весьма впечатляют результаты проспек­
тивного рандомизированного контролируемого ис­
следования по сравнению эффективности пиперацил­
лина-тазобактама, цефепима и эртапенема в лечении 
ИМП, вызванных штаммами E. coli, продуцирующими 
БЛРС [21]. В этом исследовании у госпитализирован­
ных взрослых пациентов с лихорадкой и диагнозом 
«ИМП, связанные с оказанием медицинской помощи» 
была продемонстрирована клиническая и микробиоло­
гическая эффективность пиперациллина-тазобактама 
сопоставимая с эртапенемом (93,9% и 97% соответ­
ственно) [21].

При большинстве инфекционных заболеваний АБТ 
назначается эмпирически, поскольку задержка в ле­
чении связана с ухудшением исхода заболевания [25]. 
Результаты классического бактериологического иссле­
дования (если речь идет не об экспресс-тестах) запаз­
дывают, и клиницист, как правило, получает их через 
3–5 дней после забора материала. Соответственно, 
АБТ назначается с учетом наиболее часто выделяемых 
патогенов при конкретной нозологической форме и ре­
зультатов определения их чувствительности к АМП в 

конкретной стране/регионе/больнице/отделении, а по 
результатам бактериологического исследования реша­
ется вопрос о необходимости коррекции АБТ. В РФ ос­
новными эпидемиологическими исследованиями, в ходе 
которых определяются возбудители и изучается про­
филь антибиотикорезистентности уропатогенов у раз­
ных категорий пациентов с ИМП, в последние более чем 
10 лет являются проекты «ДАРМИС» [26–28]. 

За период с 2010 по 2023 гг. этиологическая струк­
тура ИМП у взрослых пациентов в РФ практически не 
изменилась: наиболее распространенными возбуди­
телями на протяжении вот уже более 10 лет остаются 
представители порядка Enterobacterales (80,5% в 2010–
2011 гг., 90,6% в 2017–2018 гг. и более 85% в 2022–
2023 гг.) [26–28]. Наиболее частым возбудителем как 
осложненных, так и неосложненных ИМП у взрослых па­
циентов является E. coli, частота выделения которой за 
указанный период варьировала от 63% до почти 75% 
(Рисунок 1). Вторым наиболее частым возбудителем 
была K. pneumoniae, частота выделения которой за все 
годы оставалась стабильной (~ 9%, Рисунок1).

У детей с ИМП отмечается аналогичная ситуация: 
наиболее часто также выделяются представители по­
рядка Enterobacterales (94% в 2010–2011 гг., 93,8% 
в 2017–2018 гг. и 89% в 2022–2023 гг.) [26–28]. 
Основным уропатогеном у детей также является E. coli 
(частота выделения 70–80%), K. pneumoniae выделя­
лась у 7–10% пациентов [26–28].

Что касается данных по чувствительности, то за 
весь указанный период времени из парентеральных 
АМП самая высокая активность была отмечена у кар­
бапенемов, аминогликозидов и пиперациллина-тазобак­
тама (Таблица 3) [26–28]. За 10 лет несколько умень­
шилась активность цефалоспоринов III-IV поколений. 
Показатели чувствительности E. coli и патогенов порядка 
Enterobacterales к амоксициллину-клавуланату, триме­
топриму-сульфаметоксазолу и ципрофлоксацину зна­
чительно уступали вышеупомянутым АМП (Таблица  3) 
[26–28]. В то же время активность пиперациллина-та­
зобактама в отношении и E. coli, и микроорганизмов по­
рядка Enterobacterales в целом за все проанализирован­
ные периоды оставалась на стабильно высоком уровне 
(85–93%) (Таблица 3).

В популяции детей до 18 лет с ИМП за исследуе­
мые периоды картина чувствительности уропатогенов 
к парентеральным АМП был схожа со взрослой попу­
ляцией пациентов: чувствительность к карбапенемам 
и амикацину составляла 97–100%, стабильно высокой 
оставалась чувствительность к пиперациллину-тазо­
бактаму (86–96%), гентамицину (83–92%) и амикацину 
(97–100%) (Таблица 4) [26–28]. Хуже оказалась ситу­
ация с резистентностью к амоксициллину-клавуланату. 
По сравнению со взрослыми пациентам продемонстри­
рована более высокая чувствительность и E. coli, и дру­
гих микроорганизмов порядка Enterobacterales к фторхи­
нолонам (76–95%), однако данная группа имеет очень 
ограниченные возможности применения при ИМП в 
педиатрической практике. Также, как и у взрослых, у 
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Рисунок 1.	Структура возбудителей внебольничных ИМП (%), выделенных у взрослых пациентов в РФ в 2010–2011 гг. (n = 518, 
диаграмма №1), 2017–2018 гг. (n = 734, диаграмма №2) и 2022–2023 гг. (n = 939, диаграмма №3) (исследования 
«ДАРМИС», «ДАРМИС-2018» и «ДАРМИС-2023») [26–28]

Таблица 3.	Динамика чувствительности внебольничных изолятов E. coli и всех патогенов порядка Enterobacterales, выделенных 
у взрослых пациентов с внебольничными ИМП в РФ [26–28]

АБП
E. coli, % чувствительных изолятов Enterobacterales, % чувствительных изолятов

2010–2011 2017–2018 2022–2023* 2010–2011 2017–2018 2022–2023*

Фосфомицин 98,5 97,7 96,7 92,1 97,7 94,4

Нитрофурантоин 98,2 98,1 99,5 88,5 90,6 99,5

Пиперациллин-тазобактам 93,3 87,6 91,7 89,9 84,6 90

Амоксициллин-клавуланат 64,3 57,0 64,4 56,1 54,9 63,5

Цефиксим 87,5 74,6 70,7 82,1 74,4 70,2

Цефотаксим 91,2 75,0 73,0 85,9 72,9 72,8

Цефепим 92,7 76,5 80,5 88,2 74,4 79,6

Эртапенем 99,1 98,9 99,1 97,8 96,8 97,6

Меропенем 100,0 99,4 99,5 100 99,2 98,6

Гентамицин 89,4 85,9 87,3 85,2 83,4 87,4

Амикацин 98,2 97,9 99,1 95,4 94,7 98

Триметоприм-сульфаметоксазол 78,8 63,1 69,5 71,9 61,5 69,3

Ципрофлоксацин 89,1 60,6 65,2 77,7 58,4 64,9

* чувствительные и чувствительные при увеличенной экспозици.
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Таблица 4.	Динамика чувствительности внебольничных изолятов E. coli и всех патогенов порядка Enterobacterales, выделенных у детей 
с внебольничными ИМП в РФ [26–28]

АБП
E. coli, % чувствительных изолятов Enterobacterales, % чувствительных изолятов

2010–2011 2017–2018 2022–2023* 2010–2011 2017–2018 2022–2023*

Фосфомицин 98,7 99,0 98,4 90,4 99,0 91,6

Нитрофурантоин 96,2 97,1 98,4 85,0 95,0 98,4

Пиперациллин-тазобактам 96,2 90,2 89,8 92,6 88,3 86,8

Амоксициллин-клавуланат 69,1 52,9 65,6 60,2 53,3 65,3

Цефиксим 91,8 79,4 68,0 85,8 75,8 68,9

Цефотаксим 93,1 80,4 71,1 86,7 79,2 73,1

Цефепим 93,7 80,4 89,1 88,1 78,3 86,8

Эртапенем 100,0 100,0 99,2 99,5 100 94,0

Меропенем 100,0 100,0 100,0 100 100 99,4

Гентамицин 92,4 84,3 92,2 88,6 83,3 92,2

Амикацин 100,0 97,1 99,2 97,7 97,5 98,2

Триметоприм-сульфаметоксазол 83,0 68,6 72,7 78,0 69,2 72,5

Ципрофлоксацин 95,0 80,4 78,1 91,8 80,8 76,0

* чувствительные и чувствительные при увеличенной экспозиции.

детей за 10 лет несколько уменьшилась активность це­
фалоспоринов III поколений (Таблица 4) [26–28].

Место пиперациллина-тазобактама в клинических 
рекомендациях по терапии ИМП у взрослых пациентов 
и детей

На текущий момент в РФ разработаны Клинические 
рекомендации (КР) по терапии острого цистита у жен­
щин (2021 г.), ИМП при беременности (2022 г.) и ин­
фекций ИМП у детей (2021 г.), которые утверждены 
Научно-практическим советом Министерства здраво­
охранения России и размещены на сайте Минздрава в 
рубрикаторе клинических рекомендаций. В настоящее 
время пока не разработаны КР по терапии острого пи­
елонефрита у взрослых пациентов, но врачам доступны 
Рекомендации Европейской урологической ассоциации 
(The European Association of Urology – EAU) по ведению 
больных с инфекционно-воспалительными заболева­
ниями почек, мочевых путей и мужских половых орга­
нов (2022 г.) и Федеральные клинические рекоменда­
ции «Антимикробная терапия и профилактика инфекций 
почек, мочевыводящих путей и мужских половых орга­
нов», разработанные Российским обществом урологов, 
Межрегиональной ассоциацией по клинической микро­
биологии и антимикробной химиотерапии (МАКМАХ) 
и Межрегиональной общественной организацией со­
действия эффективному использованию лекарственных 
средств в урологии «Рациональная фармакотерапия в 
урологии» (2022 г.) [28–31].

Согласно рекомендациям Европейской урологиче­
ской ассоциации, парентеральная эмпирическая АБТ 
в стационаре при неосложненном пиелонефрите вклю­
чает [28]: 

•	 Препараты первой линии: фторхинолоны (ципро­
флоксацин, левофлоксацин) в случае, если, со­
гласно эпидемиологическим данным, резистент­
ность к фторхинолонам не превышает 10%, или 
цефалоспорины III поколения (цефотаксим, цефтри­
аксон).

•	 Препараты второй линии: цефепим, пиперацил-
лин-тазобактам, аминогликозиды. 

•	 АМП резерва (в случае выделения полирезистент­
ных патогенов): карбапенемы, цефтолозан-тазо­
бактам, цефтазидим-авибактам, цефидерокол, 
плазомицин (последние 2 препарата не зареги­
стрированы в РФ).

Для терапии осложненных ИМП в рекомендациях 
Европейской урологической ассоциации обозначены 
следующие подходы к выбору антибактериального пре­
парата (АБП) [28]:

•	 Учитывая высокие показатели резистентности 
амоксициллин, амоксициллин-клавуланат и три­
метоприм-сульфаметоксазол не являются препа­
ратами выбора для эмпирической терапии пиело­
нефрита и не подходят для лечения осложненных 
ИМП. 

•	 Ципрофлоксацин и другие фторхинолоны не реко­
мендованы для использования в качестве варианта 
эмпирической терапии осложненных ИМП у паци­
ентов, госпитализированных в стационар, или если 
эти препараты использовались в течение предше­
ствовавших 6 месяцев.

•	 У пациентов с осложненными ИМП, требующих го­
спитализации, эмпирическая терапия проводится 
следующими внутривенными АБП: аминоглико­
зид; аминогликозид ± пенициллины с расширен­
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ным спектром активности*; цефалоспорин II или III 
поколения; пенициллины с расширенным спектром 
активности*. 

•	 Выбор АМП должен основываться на локальных 
данных об антибиотикорезистентности, режим те­
рапии должен учитывать полученные результаты 
определения чувствительности выделенного пато­
гена к АМП.

В Федеральных клинических рекомендациях «Анти­
микробная терапия и профилактика инфекций почек, 
мочевыводящих путей и мужских половых органов» 
предложены следующие подходы к терапии пиелонеф­
рита [30]: при остром неосложненном пиелонефрите тя­
желого течения пациентам показана госпитализация для 
обследования, выявления осложняющих факторов, дре­
нирования мочевых путей и возможного оперативного 
лечения. Стартовая АБТ начинается парентерально, при 
улучшении состояния возможен перевод на перораль­
ную терапию тем же АМП (или препаратом из той же 
группы), чтобы общая длительность лечения составила 
7–14 дней. Карбапенемные антибиотики рекомендуется 
назначать только после получения результатов бактери­
ологического исследования и выявления полирезистент­
ных патогенов. В качестве препаратов стартовой парен­
теральной терапии перечислены:

•	 Левофлоксацин 750 мг 1 раз/сутки или 500 мг 
2 р/сут

•	 Ципрофлоксацин 400 мг 2 р/сут
•	 Цефепим 1–2 г 2 р/сут
•	 Пиперациллин-тазобактам 4,5 г 3 р/сут
•	 Цефотаксим-сульбактам 1 г 2 р/сут 
•	 Эртапенем 1 г 1 р/сут
При остром неосложненном пиелонефрите тяжелого 

течения, требующем госпитализации (риск БЛРС), дли­
тельность АБТ составляет не менее 10–14 дней реко­
мендуются следующие АМП:

•	 Цефепим-сульбактам 1–2 г 2 р/сут
•	 Пиперациллин-тазобактам 4,5 г 3 р/сут
•	 Цефтолозан-тазобактам 1,5 г 3 р/сут
•	 Цефтазидим-авибактам 2,5 г 3 р/сут
•	 ± Гентамицин 5 мг/кг 1 р/сут – 5 дней
•	 ± Амикацин 15 мг/кг 1 р/сут – 5 дней
Важно подчеркнуть, что назначение пиперацилли­

на-тазобактама в дозе 3,375 г каждые 6 ч. (4 р/сут) спо­
собствует увеличению эффективности терапии инфекций 
при соблюдении рекомендованной суточной дозы, а в 
случае тяжелых инфекций с использованием данной ле­
карственной формы можно назначать максимальную су­
точную дозу пиперациллина-тазобактама 18/2,25 г (по 
2 флакона 3 р/сут) [16, 18].

Экспертами Союза педиатров России и МАКМАХ 
разработаны клинические рекомендации по оказанию 
медицинской помощи детям с ИМП [31]. В рекоменда­
циях разграничена лечебная тактика в случае амбула­

торного лечения и при госпитализации в стационар, а 
в стационаре отдельно приведены подходы к антибак­
териальной терапии детей с тяжелым течением ИМП 
(Таблица 5). Так, при госпитализации детей любого воз­
раста с пиелонефритом в стационар рекомендуется ис­
пользовать в качестве препаратов выбора (предпоч­
тительно внутривенно) цефалоспорины III-IV поколения 
парентерально. В случае же тяжелого течения пиело­
нефрита препараты выбора для эмпирической терапии 
включают эртапенем, имипенем, меропенем или фосфо­
мицин. В качестве альтернативных препаратов перечис­
лены, цефоперазон-сульбактам, пиперациллин-сульбак­
там (с 12 лет), ингибиторозащищенные цефалоспорины, 
аминогликозиды, ингибиторозащищенные аминопени­
циллины (при известной чувствительности возбудителя) 
(Таблица 5) [31].

Таким образом, пиперациллин-тазобактам присут­
ствует в Федеральных клинических рекомендациях в 
качестве препарата выбора (стартовая парентераль­
ная терапия) у взрослых пациентов с тяжелым течением 
острого неосложненного пиелонефрита, госпитализиро­
ванных в стационар, а также у пациентов с риском вы­
деления БЛРС-продуцирующих патогенов [30], в реко­
мендациях Европейской урологической ассоциации в 
качестве препарата второй линии у госпитализирован­
ных взрослых пациентов при неосложненном пиелонеф­
рите и препарата выбора при осложненных ИМП [28] и 
в КР «Инфекции мочевыводящих путей у детей» при тя­

* Термин «пенициллины с расширенным спектром активности» в данном контексте включает в себя аминопенициллины, 
ингибиторозащищенные аминопенициллины и пиперациллин-тазобактам.

Таблица 5.	Эмпирическая АБТ внебольничных ИМП 
(пиелонефрита) у детей парентеральными АМП 
в стационаре [31]

Нетяжелое течение

Препараты выбора Альтернативные препараты

Цефтриаксон
Цефотаксим
Цефтазидим
Цефепим

Амоксициллин-клавулановая кислота 
(только при известной чувствительности 
возбудителя) 
Эртапенем
Фосфомицин
Амикацин

Тяжелое течение 

Препараты выбора Альтернативные препараты

Эртапенем
Имипенем
Меропенем
Фосфомицин

Цефтазидим-авибактам
Цефоперазон-сульбактам
Пиперациллин-тазобактам (с 12 лет)
Цефотаксим-сульбактам
Цефепим-сульбактам
Амикацин
Гентамицин
Амоксициллин-сульбактам
Ампициллин-сульбактам
Амоксициллин-клавулановая кислота 
(только при известной чувствительности 
возбудителя)
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желом течении пиелонефрита у детей старше 12 лет в 
качестве альтернативного препарата [31].

Интраабдоминальные инфекции 

ИАИ – распространённая инфекционная хирургиче­
ская патология, требующая экстренного лечения, зна­
чимая причина смертности в стационарах во всем мире 
[32]. Краеугольным камнем лечения ИАИ помимо ран­
ней диагностики, адекватного контроля очага инфек­
ции, быстрой стабилизации физиологических функций, 
хирургического лечения, является своевременно назна­
ченная адекватная и большинстве случаев непродолжи­
тельная АБТ [32, 33]. ИАИ, как правило, вызываются 
микроорганизмами, колонизирующими желудочно-ки­
шечный тракт, проникающими в обычно стерильные 
области брюшной полости. Часто ИАИ имеют полими­
кробную этиологию с вовлечением широкого спектра 
грамотрицательных и грамположительных аэробных и 
анаэробных микроорганизмов. Ведущую роль играют 
грамотрицательные возбудители, главным образом, эн­
теробактерии (E. coli, Klebsiella spp. и др.), P. aeruginosa, 
неспорообразующие анаэробы (особенно B. fragilis). 
Частота выделения грамположительных микроорганиз­
мов составляет менее 30% [34]. В микробиологической 
структуре ИАИ, развивающихся в послеоперационном 
периоде или во время пребывания пациента в стаци­
онаре, особое значение приобретают нозокомиаль­
ные штаммы энтерококков, а также Enterobacter spp., 
Acinetobacter spp., P. aeruginosa, которые обычно отли­
чаются высоким уровнем устойчивости к антибиотикам 
[2]. Первичный перитонит наиболее часто вызывается 
E. coli, K. pneumoniae, пневмококками, стрептококками, 
реже – анаэробами. Редкое выделение анаэробов при 
первичном перитоните обусловлено высокой концентра­
цией кислорода в асцитической жидкости. Вторичный 
перитонит имеет смешанную аэробно-анаэробную этио­
логию [34]. Так, согласно исследованию SMART (2010–
2012 гг., США, 3888 штаммов) наиболее распростра­
ненными возбудителями ИАИ являются представители 
порядка Enterobacterales (83,2%), затем по частоте вы­
деления идет P. aeruginosa (12,2%) [35]. Таким обра­
зом, при выборе АБТ при внебольничных ИАИ следует 
назначать антибиотики, активные, в первую очередь, в 
отношении грамотрицательных микроорганизмов (эн­
теробактерий, синегнойной палочки) и, в большинстве 
случаев, анаэробов. В Таблице 6 представлена актив­
ность АМП, применяемых при ИАИ, в отношении основ­
ных возбудителей [32].

Текущие сведения о возбудителях внебольничных 
ИАИ у взрослых пациентов и детей до 18 лет, а также 
данные о резистентности возбудителей, выделенных 
у взрослых и детей с ИАИ в РФ за период с 2018 
по 2022 гг., представлены по данным on-line проекта 
«Карта антибиотикорезистентности России» – AMRmap 
(https://amrmap.ru/) [37]. В 2010–2013 гг. представи­
тели порядка Enterobacterales были выделены у > 80% 
взрослых пациентов, в 2018–2022 гг. у взрослых па­

циентов в 77%, у детей в 72%, далее по частоте вы­
деления у взрослых пациентов в 2010–2013 гг. и в 
2018–2022 гг. была P. aeruginosa (8,7% и 11,1% со­
ответственно), у детей в 2018–2022 г. вторым по ча­
стоте выделения патогенов была синегнойная палочка 
(22,1%) (Рисунок 3) [37].

Что касается чувствительности самого частого возбу­
дителя внебольничных ИАИ E. coli, следует остановиться 
на следующих моментах. За анализируемый период вре­
мени из парентеральных АМП и у взрослых, и у де­
тей самые высокие показатели чувствительности E. coli 
были к карбапенемам (98–100%), фосфомицину (97% 
и 99%), амикацину (98% и 99%), цефтолозану-тазобак­
таму (96% в отношении штаммов, выделенных у взрос­
лых пациентов) и пиперацилллину-тазобактаму (90% у 
взрослых пациентов и 96% у детей). Сохраняется ак­
тивность гентамицина в отношении указанных изолятов 
кишечной палочки (83% и 89%), у взрослых пациентов 
значимо снизилась активность цефалоспоринов III-IV по­
колений (55–65%), у детей показатели несколько выше 
(69–77%), но все равно чувствительность хуже, чем к 
пиперациллину-тазобактаму и карбапенемам. Уровень 
устойчивости E. coli к ципрофлоксацину у взрослых па­
циентов достигает 46%, к амоксициллину-клавуланату 
43%. У детей 31% штаммов оказались резистентны к 
амоксициллину-клавуланату [37].

Место пиперациллина-тазобактама в клинических 
рекомендациях по терапии ИАИ 

К сожалению, на текущий момент нет разработан­
ных российских рекомендаций по терапии интраабдоми­
нальных инфекций ни у взрослых пациентов, ни у детей. 
Наиболее детальные рекомендации по тактике терапии 
внебольничных ИАИ представлены в руководстве по 
антимикробной терапии ИАИ «Stanford Health Care Intra-
Abdominal Infections Empiric Antibiotics Guidance», раз­
работанному в рамках программы Stanford Antimicrobial 
Safety & Sustainability Program (Таблица 7) [43]. Здесь дан­
ные рекомендации приведены лишь с ознакомительной 
целью и не должны использоваться для рутинного при­
менения в российской клинической практике, поскольку 
они не лишены целого ряда ограничений. Связано это 
с несколькими ключевыми моментами. Во-первых, это 
применение ингибиторозащищенных аминопеницилли­
нов. Несмотря на то, что аминопенициллин + ингибитор 
β-лактамаз (в первую очередь, амоксициллин-клавула­
нат) обладает in vitro активностью против грамполо­
жительных, грамотрицательных и анаэробных бакте­
рий, рост резистентности к амоксициллину-клавуланату 
среди E. coli и других представителей Enterobacterales и 
во всем мире, и в РФ, за последнее десятилетие поста­
вил под сомнение клиническую пользу этого препарата 
для использования в эмпирической терапии серьез­
ных инфекций, вызванных грамотрицательными патоге­
нами, поэтому его следует использовать исключительно 
с учетом локальных показателей резистентности. В дан­
ном руководстве амоксициллин-клавуланат не фигу­
рирует в качестве препарата для стартовой терапии 
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внебольничных ИАИ, но отмечается возможность его 
использования в ступенчатой терапии. Во-вторых, в ка­
честве основных АМП для стартовой терапии во многих 
клинических ситуациях рекомендуются цефалоспорины 
III-IV поколений или ципрофлоксацин (как правило, в со­
четании с метронидазолом). С точки зрения природной 
активности в отношении основных возбудителей ИАИ 
данные комбинации можно расценить как «близкие к 
идеальным», однако высокий уровень устойчивости эн­
теробактерий к вышеуказанным антибиотикам в РФ 
(более 45% к ципрофлоксацину и 35–45% к цефало­
споринам III-IV поколений) ограничивает возможности 
эмпирической терапии комбинацией ципрофлоксацин + 
метронидазол или цефепим (цефтриаксон, цефотаксим) 
+ метронидазол [32, 39]. В-третьих, в данном руковод­
стве вообще не указаны карбапенемы (даже в качестве 
альтернативных вариантов терапии). Карбапенемы вот 
уже в течение нескольких десятилетий остаются пре­
паратами выбора для борьбы с бактериями, продуци­
рующими БЛРС. Все препараты группы активны в от­
ношении БЛРС-продуцирующих грамотрицательных 
микроорганизмов и неферментирующих грамотрица­
тельных патогенов (за исключением эртапенема, кото­
рый не обладает активностью против P. aeruginosa и 
A. baumannii), но использование данной группы АМП 
следует ограничить во избежание потери их широкого 
спектра активности, поскольку существуют риски воз­
никновения резистентности и к карбапенемам [32, 39]. 

Если рассматривать внебольничные ИАИ, то, на наш 
взгляд, целесообразно включить эртапенем в качестве 
альтернативного препарата при лечении ряда нозоло­
гических форм. Также в данном руководстве вообще не 
упоминаются аминогликозиды. С учетом текущих дан­
ных по антибиотикорезистентности в РФ аминоглико­
зиды следует рассматривать как востребованный класс 
АМП для использования при ИАИ в определенных кли­
нических ситуациях, но из-за не очень благоприятного 
профиля безопасности (нефротоксичность и ототоксич­
ность) некоторые авторы не рекомендуют применять 
аминогликозиды для рутинной терапии ИАИ [32, 39–
41]. Их применение возможно у пациентов с аллергией 
на β-лактамные АМП или у пациентов без аллергии на 
β-лактамы с тяжелыми и жизнеугрожающими ИАИ в 
комбинации с цефалоспоринами или для этиотропной 
терапии в случаях выделения чувствительных к амино­
гликозидам, но устойчивых к другим АМП грамотрица­
тельных патогенов [40–42]. 

Несомненно, разумным (с точки зрения природного 
спектра антимикробной активности в отношении всех 
возбудителей ИАИ, текущих данных по антибиотикоре­
зистентности в РФ, возможности применения в моноте­
рапии и благоприятного профиля безопасности, харак­
терного для β-лактамов) и востребованным вариантом 
терапии внебольничных ИАИ у взрослых пациентов и 
детей старше 2 лет является применение пиперацил­
лина-тазобактама [32, 39]. 

Таблица 6.	Активность основных АМП, применяемых при ИАИ, в отношении основных возбудителей ИАИ [32]

Антибиотик Анаэробы P. aeruginosa
Чувствительные 

штаммы  
энтерококков

Enterobacterales Продуценты БЛРС

Амикацин − + − + +/−

Амоксициллин-клавуланат + − + +/−a −

Цефтазидим-авибактам − +b − +c +

Цефтолозан-тазобактам − +b − + +

Цефотаксим − − − + −

Цефтазидим − + − + −

Цефтриаксон − − − + −

Ципрофлоксацин − + − +/−a −

Эртапенем + − +/− + +

Имипенем + + +d + +

Меропенем + + +/− + +

Метронидазол + − − − −

Пиперациллин-тазобактам + + + + +/−

Тигециклин + − + +e +

а – высокий уровень устойчивости к АМП среди представителей порядка Enterobacterales.
b – активность против полирезистентных штаммов P. aeruginosa, кроме продуцирующих металло-бета-лактамазы (МБЛ).
c – активность против карбапенемазопродуцирующих K. pneumoniae, за исключением МБЛ-продуцирующих микроорганизмов порядка 
Enterobacterales.
d – имипенем более активен в отношении чувствительных к ампициллину энтерококков, чем эртапенем и меропенем.
e – не активен в отношении Proteus, Morganella и Providencia.
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Рисунок 3.	Структура возбудителей внебольничных ИАИ (%), выделенных в РФ у взрослых пациентов в 2010–2013 гг. (n = 357, 
диаграмма №1), 2018–2022 гг. (n = 801, диаграмма №2) и у детей в 2018–2022 гг. (n = 271, диаграмма №3) [36, 37]

Рисунок 4.	Чувствительность штаммов E. coli, выделенных у взрослых пациентов с внебольничными ИАИ в РФ в 2018–2022 гг.  
(n = 435) [37]

Рисунок 5.	Чувствительность штаммов E. coli, выделенных у детей с внебольничными ИАИ в РФ в 2018–2022 гг. (n = 178) [37]
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Заключение

Пиперациллин-тазобактам, несомненно, является 
востребованным АМП в клинической практике в РФ. 
Доказанная клиническая эффективность и текущие дан­
ные по антибиотикорезистентности грамотрицательных 
возбудителей инфекций мочевых путей и интраабдоми­
нальных инфекций в РФ подтверждают актуальность 
применения пиперациллина-тазобактама в качестве 
препарата для эмпирической антибактериальной тера­
пии у госпитализированных пациентов с внебольнич­
ными ИМП и ИАИ. Следует подчеркнуть особое значе­
ние пиперациллина-тазобактама в качестве препарата 
стартовой терапии при лечении тяжелых внебольнич­
ных инфекций, вызванных БЛРС-продуцирующими ми­
кроорганизмами порядка Enterobacterales и внебольнич­
ными изолятами P. aeruginosa. Данный подход крайне 

важен в эпоху антибиотикорезистентности в ситуациях, 
когда для лечения такого рода серьезных инфекционных 
заболеваний выбор антибактериальной терапии весьма 
ограничен, и большинство врачей назначает карбапе­
немы. Применение же пиперациллина-тазобактама для 
лечения госпитализированных пациентов с внеболь­
ничными ИАИ И ИМП позволяет сберечь карбапенемы 
для их использования при нозокомиальных инфекциях. 
Возможность применения дозы 3,375 г позволяет увели­
чить кратность введения препарата до 4 р/сут, что спо­
собствует повышению эффективности терапии инфек­
ций при соблюдении рекомендованной суточной дозы. 
При необходимости назначения максимальной суточной 
дозы пиперациллина-тазобактама 18/2,25 г у пациен­
тов с тяжелыми или жизнеугрожающими инфекциями ле­
карственная форма препарата 3,375 г позволяет назна­
чать препарат по 2 флакона (6,75 г) 3 р/сут.
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