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Введение

В течение многих лет ведущие эксперты в обла­
сти общественного здравоохранения и националь­
ной безопасности били тревогу по поводу растущей 
угрозы устойчивых к антибиотикам бактерий. Чем 
больше используется антимикробных препаратов 
(АМП), тем быстрее развиваются бактерии, способ­
ные противостоять им, что приводит к появлению так 
называемых супербактерий – бактерий, которые чрез­
вычайно трудно или невозможно вылечить существу­
ющими лекарствами. Сведение к минимуму неадек­
ватного применения АМП имеет решающее значение 

для замедления распространения устойчивых, иногда 
смертельных, патогенов.

Частота бактериальной коинфекции при новой ко­
ронавирусной инфекции (COVID­19) варьирует по 
разным данным от 3% до 30% [1–3]. Однако отсут­
ствие надежных эпидемиологических данных в начале 
пандемии, а также экстраполяция опасений по поводу 
увеличения смертности пациентов при бактериаль­
ной суперинфекции во время предшествующих эпи­
демий вирусных инфекций способствовали широкому 
использованию антибиотиков при лечении пациентов 

В настоящее время недостаточно доказательств необходимости широкого эмпирического исполь­
зования антимикробных препаратов (АМП) у большинства амбулаторных и госпитализированных 
больных новой коронавирусной инфекцией (COVID­19), так как общая доля вторичных бактериаль­
ных инфекций при ней достаточно низкая. В этом обзоре литературы обобщены данные об изме­
нении антибиотикорезистентности в период пандемии COVID­19, особенно среди нозокомиальных 
возбудителей группы ESKAPE. Также обсуждаются другие последствия чрезмерного применения 
АМП у больных COVID­19, включая развитие инфекции, вызванной Clostridioides difficile, а также 
нежелательные эффекты АМП.

Currently, there is a lack of evidence for empiric use of antimicrobial agents in most patients with 
COVID­19 in outpatient and hospital settings as the overall proportion of secondary bacterial infections in 
COVID­19 is quite low. This literature review summarizes data on changes in antimicrobial resistance over 
the course of COVID­19 pandemic, especially in nosocomial ESKAPE pathogens. The other significant 
consequences of excessive and unnecessary administration of antibiotics to COVID­19 patients including 
risk of Clostridioides difficile infection and adverse effects of antimicrobial agents are also discussed.
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с COVID­19. Необходимо также отметить актуаль­
ные для нашей страны терминологические проблемы 
с определением характера поражения легких при 
COVID­19 [4]. Результаты отдельных исследований и 
систематические обзоры свидетельствуют, что более 
70% пациентов с COVID­19 получали антибактериаль­
ную терапию (АБТ), преимущественно препараты ши­
рокого спектра действия, в основном эмпирически, 
нередко до получения подтверждения COVID­19 [5–
15]. Чаще всего АМП назначали пациентам, госпита­
лизированным в отделение реанимации и интенсивной 
терапии (ОРИТ). Так, по данным ряда исследований, 
86–97% пациентов в ОРИТ получали антибиотики [6, 
8, 9, 16–18]. Также активно АБТ проводилась в ста­
ционарных условиях (74,8%), меньше – в смешанных 
стационарных/амбулаторных условиях (59,3%) [6]. 
По нашим данным, частота назначения АМП в стацио­
нарах достигает 90–100% [19].

В то же время данные одного из систематических об­
зоров показывают, что в первые 6 месяцев пандемии 
средняя частота назначения антибиотиков была сход­
ной между пациентами с тяжелым или критическим за­
болеванием (75,4%) и пациентами с легким или сред­
нетяжелым течением (75,1%) [20]. Аналогичные данные 
о высокой частоте назначения АМП (77%) пациентам с 
легким течением COVID­19, в том числе в амбулаторных 
условиях, сообщали и другие авторы [21].

Широкое эмпирическое использование АМП мо­
жет привести к развитию нежелательных явлений, 
включая развитие устойчивости к ним в долгосроч­
ной перспективе [7, 22–24]. Следовательно, крайне 
важно сократить широко распространенное неопти­
мальное использование антибиотиков, в том числе 
и при COVID­19. Необоснованные назначения АМП 
приводят к предотвратимым побочным реакциям на 
лекарства и повышению устойчивости к АМП, что 
представляет глобальную угрозу общественному здо­
ровью. Устойчивость к АМП относится к адаптации 
микробных патогенов, что приводит к неэффективно­
сти лекарств, персистирующим инфекциям и повышен­
ному риску тяжелого течения заболевания и передачи 
инфекции [25].

Нами был проведен обзор литературы с целью обоб­
щения данных об изменении антибиотикорезистентно­
сти в период пандемии COVID­19, а также обсужде­
ния других последствий чрезмерного применения АМП 
у больных COVID­19.

Для подготовки обзора использовались базы дан­
ных PubMed, ResearchGate, eLibrary. В качестве ключе­
вых слов использовались «COVID­19», «SARS­CoV­2», 
«antibiotics», «антибиотик», «антибиотикорезистент­
ность», «побочные эффекты», «antibiotic resistance», 
«side effects». Для составления этого обзора были рас­
смотрены оригинальные статьи, в которых обсуждались 
доказательства и значение бактериальных инфекций у 
больных COVID­19, а также проводимая АБТ. Этот об­
зор также включал тематические исследования, серии 

случаев, наблюдательные исследования, метаанализы 
и систематические обзоры, опубликованные с декабря 
2019 г. по август 2021 г.

Проблема антибиотикорезистентности:  
общие положения

Антибиотикорезистентность – серьезная и неотлож­
ная проблема общественного здравоохранения. Как 
было подсчитано в период до COVID­19, к 2050 г. ре­
зистентность к антибиотикам станет причиной смерти 
10 млн человек, превышая смертность от рака (8,2 млн), 
диабета (1,5 млн) и других факторов, и будет стоить 
100 трлн долларов США [26]. В Европе антибиотикоре­
зистентность приводит к дополнительным расходам на 
здравоохранение в размере 1,1–1,5 млрд евро в год. 
К 2050 г. прогнозируются глобальные потери в размере 
1,1–3,8% мирового годового валового внутреннего 
продукта из­за инфекций, устойчивых к АМП. Также 
прогнозируется, что к 2030 г. в странах с низким уров­
нем доходов около 24 млн человек окажутся в условиях 
крайней нищеты, а каждый шестой умрет от инфекций, 
вызванных резистентными к антибиотикам возбудите­
лями [24–27]. Беспокойство вызывает повышенная за­
болеваемость инфекциями, вызванными микроорганиз­
мами, устойчивыми к недавно разработанным АМП, 
например к карбапенемам, или к АМП «последней ли­
нии», таким как колистин. В то время как число случаев 
резистентности продолжает увеличиваться, доступность 
недавно разработанных АМП на рынке снижается. При 
сохранении такой тенденции большинство назначаемых 
в настоящее время антибиотиков, применяемых для ле­
чения инфекций человека и животных, перестанут быть 
эффективными в течение десятилетия, что приведет к 
состояниям, подобным тем, что были в эпоху до появле­
ния антибиотиков [27].

Резистентность к антибиотикам естественным обра­
зом возникает как механизм, с помощью которого ми­
кроорганизмы адаптируются к выживанию в неблаго­
приятных средах, таких как среды, содержащие АМП. 
Высокая скорость роста большинства бактерий в соче­
тании с микробной геномной мутацией и явлением есте­
ственного (дарвиновского) отбора приводят к появле­
нию микроорганизмов, приспособленных к действию 
этих антибиотиков. Хотя этот процесс происходит есте­
ственным образом, ненадлежащее (чрезмерное/не­
правильное) использование АМП (и дезинфицирующих 
средств/биоцидов) во многих областях является основ­
ным фактором, способствующим возникновению анти­
биотикорезистентности [25, 27].

Проведенные исследования свидетельствуют, что 
пандемия COVID­19 изменит эти данные в значительно 
худшую сторону, а число смертей, связанных с антибио­
тикорезистентностью, будет гораздо больше из­за гло­
бального изменения моделей потребления антибиотиков 
в период пандемии [24, 25–29]. Следовательно, кон­
троль применения АМП, систематический подход, на­
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правленный на оптимизацию применения АМП, имеет 
чрезвычайное значение.

Спектр устойчивых микроорганизмов широко ва­
рьирует от региона к региону. Например, данные за 
2019 г. Глобальной системы надзора за резистентнос­
тью к антибиотикам и их применением (GLASS) показы­
вают, что устойчивость к ципрофлоксацину при лечении 
инфекций мочевыводящих путей колеблется от 8,4% 
до 92,9% для Escherichia coli и от 4,1% до 79,4% для 
Klebsiella pneumoniae [30]. В течение последнего деся­
тилетия наблюдался резкий рост антибиотикорезистент­
ности, особенно среди грамотрицательных бактерий 
[24]. Особый интерес представляет появление множе­
ства резистентных штаммов, включая микроорганизмы 
группы ESKAPE: Enterococcus faecium, Staphylococcus 
aureus, Klebsiella pneumoniae, Acinetobacter baumannii, 
Pseudomonas aeruginosa, Enterobacterales (Enterobacter 
spp. и другие устойчивые виды, включая E. coli и Proteus 
spp.). Возбудители группы ESKAPE являются ведущей 
причиной внутрибольничных инфекций во всем мире 
[24]. Недавно ВОЗ классифицировала вызывающие оза­
боченность патогены на 3 категории: критические, вы­
сокоприоритетные и среднеприоритетные [24] на ос­
нове заболеваемости, смертности, наличия вариантов 
лечения и разрабатываемых лекарственных препаратов. 
Следует отметить, что устойчивые к цефалоспоринам III 
поколения Enterobacterales и устойчивые к карбапене­
мам A. baumannii и P. aeruginosa, а также устойчивые 
к карбапенемам Enterobacterales были классифициро­
ваны как критические приоритетные патогены. Эти воз­
будители особенно распространены в странах Ближнего 
Востока [24].

В странах с высоким уровнем доходов антибиотико­
резистентность является серьезной проблемой. В США 
2,8 млн случаев устойчивых к антибиотикам инфекций 
регистрируются каждый год с более чем 35 тыс. смер­
тельных исходов (Центры США по контролю и профи­
лактике заболеваний [CDC], 2019). Оценка распростра­
ненности резистентности затруднена в странах с низким 
уровнем доходов из­за отсутствия данных [31–32].

Антибиотикорезистентность и COVID-19

Многие эксперты по антибиотикорезистентности вы­
ражают обеспокоенность по поводу безопасности ис­
пользования антибиотиков у пациентов с COVID­19 и 
призывают к усилению программ управления АМП. 
С самого начала пандемии COVID­19 некоторые страны 
проводят мониторинг и сообщают об устойчивости к 
АМП, чтобы сохранить большую часть достижений за 
последнее десятилетие в отношении резистентности. 
Данные, представленные этими странами, свидетель­
ствуют, что во время пандемии отмечается рост анти­
биотикорезистентности, особенно в странах с низким 
и средним уровнем доходов [7, 24, 26, 33–38]. В от­
чет ВОЗ включена информация о более чем 3 млн лабо­
раторно подтвержденных бактериальных инфекций, вы­

званных патогенами из списка приоритетных ВОЗ в 70 
странах [35].

Влияние пандемии COVID­19 на резистентность ва­
рьирует в зависимости от условий оказания медицин­
ской помощи и политики общественного здравоохране­
ния в стране. По данным одного из исследований, из 
общего числа госпитализированных пациентов с вто­
ричными инфекциями 47,1% были инфицированы по­
лирезистентными микроорганизмами [39]. Самая высо­
кая резистентность отмечена у изолятов K. pneumoniae 
к цефалоспоринам III поколения, цефтриаксону (91,7%), 
фторхинолонам (82%), ингибиторозащищенным бе­
та­лактамам, пиперациллину/тазобактаму (79,2%) и 
цефоперазону/сульбактаму (76,4%). Резистентность 
K. pneu moniae к эртапенему, меропенему и имипенему 
составила 79%, 72% и 66,8% соответственно. Изоляты 
A. baumannii продемонстрировали высокую устойчи­
вость почти ко всем протестированным антибиотикам, 
с самой высокой устойчивостью к цефтазидиму (96%), 
за которым следуют меропенем (94%), фторхинолоны 
(93,5%), имипенем (92%) и пиперациллин/тазобактам 
(91%). По данным другого исследования, резистент­
ные к цефалоспоринам энтеробактерии были наибо­
лее распространенной группой микроорганизмов с мно­
жественной лекарственной устойчивостью [9], на них 
приходилась большая доля инфекций, возникающих на 
15–28­й день госпитализации (49%) и после 28­го дня 
госпитализации (50%) по сравнению с внебольничными 
инфекциями (27%) и инфекциями на 4–14­й день госпи­
тализации (41%). При этом если на ранних сроках (ко­
инфекция) наиболее распространенным источником ин­
фекций, вызванных резистентными к цефалоспоринам 
энтеробактериями, была моча (74%), то дыхательные 
пути являлись наиболее частым источником вторичной 
инфекции (55%).

По данным некоторых исследователей, частота ан­
тибиотикорезистентности в период пандемии увеличи­
лась в 6 раз по сравнению с 2017 г. [24]. В период с 
2019 по 2020 г. чувствительность K. pneumoniae к це­
фалоспоринам, ципрофлоксацину и меропенему снизи­
лась более чем на 10% [40]. Опыт ОРИТ в Мэриленде 
(США) показал быстрое распространение бактерий с 
множественной лекарственной устойчивостью среди 
пациентов с COVID­19 в период с мая по июнь 2020 г. 
Вероятными факторами были признаны высокий уро­
вень потребления антибиотиков, критические состоя­
ния, перенаселенность и несоблюдение профилакти­
ческих мер [41]. Исследователи из Италии сообщили 
о нозокомиальной вспышке Candida auris и высокой 
частоте колонизации/инфицирования устойчивыми к 
карбапенемам P. aeru ginosa в ОРИТ одной из боль­
ниц, специализирующихся на COVID­19 [42]. В ра­
боте Polly M. и соавт. отмечено увеличение количества 
устойчивых к карбапенемам штаммов A. baumannii и 
MRSA как в ОРИТ, так и в других отделениях стаци­
онара [43]. В то же время есть данные, что MRSA 
редко встречался среди изолятов S. aureus в течение 
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первых 14 дней госпитализации, однако их частота 
увеличивалась в более поздние сроки [9]. По данным 
южнокорейских исследователей, во время пандемии 
COVID­19 частота MRSA в отделениях увеличилась до 
0,9 случаев инфекции/1000 пациенто­дней (+4,7%, 
р < 0,001); однако распространенность в ОРИТ снизи­
лась до 4,3 случаев инфекции на 1000 пациенто­дней 
(­31,4%, p < 0,001) [44].

В работе Sharifipour E. и соавт. у всех 19 пациен­
тов, находившихся в ОРИТ с COVID­19, были обна­
ружены бактериальные инфекции, включая 17 штам­
мов A. baumannii (90%) и 2 штамма S. aureus (10%). 
Семнадцать из 17 штаммов A. baumannii были устой­
чивы к исследуемым антибиотикам, за исключением ко­
листина (резистентность – 52%) [45].

Об увеличении числа резистентных к АМП бакте­
рий у больных COVID­19 сообщают и другие авторы 
[9, 16, 33, 38, 39, 44, 46, 47]. Например, в одном ре­
троспективном исследовании показано, что частота ко­
лонизации карбапенеморезистентными K. pneumoniae 
увеличилась с 6,7% в 2019 г. до 50% в марте–апреле 
2020 г. [48]. По данным белорусских коллег, штаммы 
K. pneumoniae, выделенные от пациентов с COVID­19, 
характеризовались множественной и экстремальной 
устойчивостью к антибиотикам, в том числе высокой 
устойчивостью к колистину, связанной с инактивацией 
регуляторного гена mgrB, а также устойчивостью к ком­
бинациям антибиотиков, чего не наблюдалось в допан­
демийный период [49]. По данным российских исследо­
вателей, в 2020 г. выявлен резкий рост числа изолятов, 
устойчивых к антибиотикам: K. pneumoniae к цефало­
споринам III поколения и карбапенемам – на 40% и 
65%, к тигециклину – на 7%; A. baumannii к фторхи­
нолонам, карбапенемам, ампициллину/сульбактаму – на 
29%, 30% и 55% соответственно, к триметоприму/суль­
фаметоксазолу – на 40%; P. aeruginosa к аминогликози­
дам – на 15%, цефалоспоринам III поколения – на 20%, 
карбапенемам – на 25%, доля панрезистентных штам­
мов увеличилась на 15% [50].

По данным Li J. и соавт., уровень резистентности к 
карбапенемам у A. baumannii и K. pneumoniae был 91,2% 
и 75,5% соответственно [51]. В исследовании Bahceci I. 
и соавт. показано, что A. baumannii оказалась наиболее 
устойчивой бактерией, резистентной ко всем антибиоти­
кам, кроме колистина и тигециклина [52]. A. baumannii 
является грамотрицательным патогеном, который вы­
зывает различные нозокомиальные инфекции, включая 
пневмонию, связанную с ИВЛ, инфекции кровотока, свя­
занные с центральным катетером, и катетер­ассоцииро­
ванные инфекции мочевыводящих путей [53]. Вспышки 
инфекций, вызванных A. baumannii, как правило, возни­
кают в ОРИТ у пациентов в критическом состоянии [53]. 
Карбапенемы считаются АМП первой линии для лече­
ния инфекций, вызванных антибиотикорезистентными 
грамотрицательными бактериями [53]. Резистентность к 
карбапенемам возникла у A. baumannii вскоре после по­
явления и терапевтического применения карбапенемов 

и распространилась по всему миру [47, 53]. Появление 
устойчивых к карбапенемам штаммов A. baumannii вы­
зывает серьезную озабоченность в клинической прак­
тике, так как снижает возможности лечения пациентов. 
В 2013 г. CDC отнесли A. baumannii с множественной 
лекарственной устойчивостью к «серьезной угрозе»; од­
нако в 2019 г. этот возбудитель был отнесен в группу 
«неотложная угроза». Этот уровень угрозы увеличился 
из­за отсутствия новых антибиотиков, а также широкого 
распространения устойчивости среди изолятов в меди­
цинских учреждениях [47, 53]. 

Важно отметить, что доля резистентных изолятов рас­
тет по мере увеличения продолжительности пребывания 
в стационаре, особенно это касается роста устойчиво­
сти к ванкомицину среди энтерококков, устойчивости к 
цефтриаксону и карбапенемам среди представителей 
порядка Enterobacterales [9]. Большинство авторов счи­
тают, что основными факторами повышенной устойчиво­
сти к АМП во время пандемии COVID­19 в стационарах 
являются горизонтальное распространение резистент­
ных штаммов и использование антибиотиков широкого 
спектра действия [42].

Управление АБТ важно, чтобы выйти из этой глобаль­
ной пандемии и не столкнуться с увеличением потребно­
сти в эффективных антибиотиках [7, 24, 25, 33, 34, 36, 
37]. Если резистентность к азитромицину, цефтриаксону 
и другим антибиотикам широкого спектра действия ста­
нет распространенной из­за их массового использова­
ния во время пандемии, то на рынке будет очень мало 
альтернативных антибиотиков, и эти альтернативные ан­
тибиотики, вероятно, будут недоступны для большин­
ства пациентов, особенно в странах с низким и средним 
уровнем доходов [20]. 

Основным способом решения проблемы ненадле­
жащего использования антибиотиков является внедре­
ние в стационары специальных программ, включающих 
в себя мероприятия, направленные на повышенный 
контроль различных аспектов, связанных с назначе­
нием АМП. Такие программы (Antimicrobial Stewardship 
Programme) хорошо зарекомендовали себя по всему 
миру. Об их эффективности говорят многочисленные 
систематические обзоры и метаанализы. Данная стра­
тегия также реализуется в некоторых стационарах в 
РФ в виде программы стратегии контроля антибакте­
риальной терапии (программа СКАТ) [54]. Опыт одной 
из испанских клиник, которая внедрила меры по раци­
ональному использованию АМП, показывает, что эмпи­
рическое лечение пневмонии при поступлении в боль­
ницу было назначено 33,7% пациентов с COVID­19. 
Потребление АМП увеличивалось со скоростью +3,5% 
в течение 6 недель после введения общенациональ­
ного карантина, после чего еженедельно снижалось 
на ­6,4%. Существенных изменений в частоте внутри­
больничной кандидемии или полирезистентных микро­
организмов, связанных с внутрибольничными инфек­
циями кровотока, не наблюдалось [55]. Аналогичные 
данные об эффективности программ  рационального 
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применения антибиотиков были получены и в одной 
из клиник Тель­Авива [56]. Необходимо отметить, что 
общий процент назначения АМП в отделениях этой 
клиники был значительно ниже, чем в других странах 
(30,9%). При этом доля пациентов, получавших хотя 
бы один АМП, была значительно ниже в отделениях 
COVID­19 по сравнению с аналогичными отделениями 
в 2018 г. и 2019 г. (волна 2: 30,2% против 45,6% и 
44,9% соответственно; волна 3: 30,5% против 47,8% 
и 50,1% соответственно, p < 0,001). Отмечалось сни­
жение доли заболевших, получавших антибиотики, в 
третьей волне по сравнению с первой волной (37,8% 
в первой волне против 30,5% в третьей волне, p = 
0,1), при этом не отмечалось увеличения больничной 
летальности. 

Таким образом, потенциальные последствия неопти­
мального управления АМП в эпоху COVID­19 следует 
обязательно учитывать органам здравоохранения при 
разработке подходов к ведению пациентов с COVID­19. 
Большое значение имеет сохранение приверженности 
рациональному использованию АМП, особенно в кон­
тексте пандемии.

Обсуждая вопросы антибиотикорезистентности 
в период пандемии COVID­19, необходимо остано­
виться и на аспекте широкого использования дезинфи­
цирующих средств для рук и антибактериального мыла 
в качестве мер защиты от SARS­CoV­2. Некоторые из 
таких средств могут содержать вспомогательные хими­
ческие вещества, которые практически не улучшают 
их дезинфицирующую функцию, но, напротив, мо­
гут провоцировать развитие устойчивости бактерий к 
АМП. За счет эффлюксных белков­транспортеров бак­
терии могут становиться устойчивыми к дезинфици­
рующим средствам, и эти же самые молекулы вносят 
свой вклад в развитие антибиотикорезистентности. В 
любом случае важно придерживаться инструкций про­
изводителя по надлежащему использованию дезин­
фектантов, чтобы избежать селекции бактерий с по­
вышенной переносимостью АМП или резистентностью 
к ним [57].

Антибиотикоассоциированное поражение 
кишечника при COVID-19

Clostridioides difficile является полирезистентным 
патогеном, который признан основной причиной диа­
реи в медицинских учреждениях и считается одной из 
наиболее важных причин высокой смертности, свя­
занной с применением АМП. В США C. difficile вызвал 
около 500 тыс. случаев инфекций и 29 тыс. смертей 
[58], в то время как в Европе 152905 случаев инфек­
ций C. difficile и 8382 случаев смерти, связанных с 
ней, происходят каждый год [59]. Риск развития ин­
фекции C. difficile в 8–10 раз выше во время и в те­
чение 4 недель после АБТ, в 3 раза выше в после­
дующие 2 месяца [60]. Инфекция C. difficile связана 
с АМП широкого спектра действия, часто используе­

мыми для лечения COVID­19. Наиболее «опасными» 
в плане развития инфекции C. difficile признаны мок­
сифлоксацин, цефоперазон и азитромицин [61], кото­
рые нередко используют в схемах терапии COVID­19. 
В связи с этим инфекция C. difficile представляет со­
бой серьезную проблему для пациентов с COVID­19 
[62–63].

В настоящее время у нас нет четкой картины рас­
пространенности и факторов риска развития инфек­
ции C. difficile у пациентов с COVID­19 и, что важно, 
данных об исходах у пациентов с этими коинфекция­
 ми недостаточно. Помимо чрезмерного применения 
АМП, пациенты с более высоким риском тяжелого те­
чения COVID­19 часто также имеют такие факторы 
риска инфекции C. difficile, как пожилой возраст, ос­
лабленная иммунная система, применение ингибито­
ров протонной помпы [62–64]. Само по себе лечение 
COVID­19, которое часто включает длительное пре­
бывание в больнице, также может увеличить риск раз­
вития инфекции C. difficile, связанной с оказанием ме­
дицинской помощи [63]. Инфекция C. difficile была 
выявлена у пациентов, получавших антибиотики в рам­
ках лечения COVID­19 [62, 65–66]. Необходимо отме­
тить, что не все авторы подтверждают высокую час­
тоту инфекции у больных COVID­19. Так, например, в 
работе Hawes A. проведено сравнение частоты выяв­
ления инфекции в период до пандемии и в первую ее 
волну [67]. Исследование не выявило повышения за­
болеваемости инфекцией C. difficile во время первой 
волны COVID­19. 

В ноябре 2021 г. появился систематический об­
зор, который включал 13 исследований [64]. Все 
исследования ретроспективно включали данные 
за период с февраля 2020 г. по февраль 2021 г. 
Зарегистрированные показатели заболеваемости ин­
фекции C. difficile варьировались от 1,4 до 4,4 слу­
чаев на 10000 пациенто­дней. В 7 исследованиях 
были представлены данные о количестве пациентов с 
COVID­19, у которых развилась инфекция C. difficile, 
и общее количество пациентов с COVID­19 за период 
исследования. Общая объединенная доля пациентов 
с COVID­19, у которых была инфекция C. difficile, со­
ставляла 1%. Среди исследований, сообщающих о 
развитии инфекции C. difficile у пациентов с COVID­19 
и без него, большинство из них сообщили о снижении 
или неизменности показателей по сравнению с доко­
видным периодом.

Некоторые авторы указывают, что данные о час­
тоте инфекции C. difficile у пациентов с COVID­19 могут 
быть занижены, поскольку COVID­19 может привести 
к гиподиагностике инфекции C. difficile из­за неверной 
интерпретации желудочно­кишечных симптомов [64]. 
Роль бессимптомной колонизации C. difficile в про­
грессировании симптоматической инфекции C. difficile 
по­прежнему остается до конца не определенной. 
Этот аспект может быть чрезвычайно важен в связи с 
высоким уровнем колонизации C. difficile у госпитали­
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зированных пациентов и в учреждениях длительного 
ухода (например, домах престарелых, домах инвали­
дов и т.д.), где до 51% жителей могут быть колони­
зированы [68]. Повреждение кишечника вследствие 
инфекции SARS­CoV­2 также может способствовать 
возникновению инфекции C. difficile, особенно у па­
циентов, уже колонизированных C. difficile. Наконец, 
долгосрочное воздействие COVID­19 на пациентов 
все еще неизвестно. Хотя SARS­CoV­2 обладает вы­
сокой тропностью к верхним отделам дыхательной 
системы, он может также поражать все органы, экс­
прессирующие AПФ2 и TMPRSS2 (желудочно­кишеч­
ный тракт, сердце, почки и дистальная сосудистая 
сеть) [69]. Поэтому вполне возможно, что пациенты, 
пережившие инфекцию SARS­CoV­2, особенно пожи­
лые, могут быть более восприимчивы к заболеваниям 
и новым инфекциям, с дополнительными рисками под­
вергнуться воздействию антибиотиков и заболеть ин­
фекцией C. difficile. Кроме того, данные нескольких 
исследований подтверждают, что нарушение равно­
весия кишечной микробиоты также играет важную 
роль в колонизации C. difficile [70–71]. Таким обра­
зом, реконвалесценты COVID­19, особенно те, у кого 
были желудочно­кишечные проявления и получавшие 
лечение АМП, могут иметь микробиоту со снижен­
ной устойчивостью к колонизации C. difficile и, сле­
довательно, могут быть более склонны к инфекции C. 
difficile. 

Учитывая чрезмерное использование АМП при 
COVID­19 целый ряд профессиональных сообществ вы­
пускает рекомендации, ограничивающие их применение 
при подтвержденном COVID­19 [35, 72]. Рекомендации 
ориентируют врачей на назначение АМП только в слу­
чае доказанной бактериальной инфекции (прежде всего, 
конечно, речь идет об инфекции дыхательных путей). В 
случае эмпирического начала приема АМП препараты 
должны быть отменены, как только наличие COVID­19 
будет подтверждено. 

Необходимо отметить, что некоторые руководства 
указывают на предпочтительный/менее предпочтитель­
ный выбор АМП у пациентов с COVID­19 [72]. Связано 
это с вероятными побочными эффектами этих препа­
ратов. Например, Шотландское руководство рекомен­

дует избегать применения амоксициллина/клавуланата 
и фторхинолонов из­за возможных побочных эффек­
тов со стороны желудочно­кишечного тракта, связан­
ных с C. difficile и других побочных эффектов, а кла­
ритромицина – из­за опасности удлинения интервала 
QT (особенно при невозможности проведения ЭКГ). 
Обращается внимание, что пожилые пациенты состав­
ляют группу риска по развитию нежелательных эффек­
тов, связанных с применением АМП [72].

Заключение

Понимание масштабов и характера антибиотико­
резистентности имеет большое значение для эффек­
тивной борьбы с ней. Необходимо провести широ­
кие эпидемиологические исследования для оценки и 
профилирования бактериальной инфекции у пациен­
тов с COVID­19, чтобы антибиотики не назначались 
без должной необходимости. Целесообразно усилить 
образовательные кампании, направленные на инфор­
мирование населения о недопустимости использова­
ния АМП без назначения врача, о возможных послед­
ствиях такого «самолечения». Пандемия COVID­19 
продемонстрировала недостатки в системах здраво­
охранения по всему миру. Один из «уроков» заклю­
чается в том, что несмотря на достижения медицины, 
мы остаемся невероятно уязвимыми к инфекциям при 
ограниченном или полном отсутствии стандартных 
методов лечения. Об этом стоит подумать в контек­
сте резистентности, поскольку устойчивые патогены 
эволюционируют и ведут нас к эре неизлечимых ин­
фекций. Существует необходимость в непрерывных 
исследованиях в области понимания и контроля ин­
фекционных агентов, а также в разработке новых 
функциональных АМП. Инвестиции в укрепление си­
стем здравоохранения и обеспечение готовности к 
пандемиям и другим вспышкам инфекционных заболе­
ваний являются одним из лучших способов сдержива­
ния антибиотикорезистентности. Нынешняя пандемия 
преподносит важный урок о необходимости адекват­
ных, усиленных и эффективных систем эпидемиологи­
ческого надзора и отчетности. Это также полезно для 
эффективного контроля над АМР.
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