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Сепсис и сопутствующая органная дисфункция – актуальные проблемы современного здравоохранения. Любая инфек-

ция в контексте коморбидности становится фактом, ухудшающим течение всех сопутствующих заболеваний, что в конеч-
ном итоге повышает риск летального исхода. В следующем десятилетии ожидается значительное увеличение числа боль-
ных с риском развития сепсиса в связи с развитием инвазивных медицинских технологий, бесконтрольным применением 
антибиотиков широкого спектра действия, увеличением количества микробов, устойчивых к антибиотикам. В данной ста-
тье приведен анализ возбудителей внебольничного нехирургического сепсиса у пациентов пожилого возраста с коморбид-
ной патологией. С целью более быстрой идентификации возбудителя использовался метод MALDI-TOF. Септицемия бала 
выявлена в 59% случаев. Грамотрицательные микроорганизмы Klebssiella pneumonia и Acinetobacter baumannii были доми-
нирующими в развитии сепсиса., 91,3% микроорганизмов были полирезистентными. Наиболее частыми антибактериаль-
ными препаратами, которые назначались эмпирически, были защищенные аминопенициллины. При смене антибактери-
альной терапии превалировали карбапенемы и полимиксины. Полученные нами данные подтверждают современные тен-
денции и диктуют необходимость пересмотра схем эмпирической и этиотропной антибактериальной терапии. В нашем ис-
следовании время смены антибактериальной терапии не влияло на летальность, данный тезис противоречит данным совре-
менной литературы и требует уточнения при проведении дальнейших исследований.  

Ключевые слова: нехирургический сепсис, метод MALDI-TOF, антибиотикорезистентность.  
 

V.I. Sakharov, I.A. Ruslyakova, G.M. Khasanova, 
A.V. Tutelyan, D.N. Khasanov, V.N. Dubrovin, Li Fan 

ANALYSIS OF ANTIBACTERIAL THERAPY OF ELDERLY PATIENTS  
WITH SEPSIS ON THE BACKGROUND OF COMORBID PATHOLOGY 

 
Sepsis and concomitant organ dysfunction are actual problems of modern health care. Any infection in the context of comorbid-

ity becomes a fact that worsens the course of all concomitant diseases, which ultimately increases the risk of death. A significant in-
crease in the number of patients at risk of developing sepsis in the next decade is expected due to the development of invasive medi-
cal technologies, the uncontrolled use of broad-spectrum antibiotics, and an increase in the number of microbes resistant to antibiot-
ics. This article analyzes causative agents of community-acquired non-surgical sepsis in elderly patients with comorbid pathology. 
In order to more quickly identify the pathogen, the MALDI-TOF method was used. Septicemia was detected in 59% of cases of sep-
sis. Gram-negative microorganisms such as Klebssiella pneumonia and Acinetobacter baumannii played a dominant role in the de-
velopment of sepsis. 91.3% of microorganisms were multiresistant. The most common antibacterial drugs that were administered 
empirically were protected aminopenicillins. Carpapenems and polymyxins prevailed when changing antibiotic therapy. Our find-
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ings confirm current trends and dictate the need to review the schemes of empirical and causal antibiotic therapy. In our study, the 
time of the change of antibacterial therapy did not affect mortality, this thesis contradicts the data of modern literature and requires 
clarification for further research. 

Key words: non-surgical sepsis, MALDI-TOF method, antibiotic resistance.  
 
Сепсис в половине случаев возникает у 

пациентов старше 65 лет. У лиц пожилого и 
старческого возраста происходит изменение 
микробиоценоза из-за наличия сопутствую-
щих заболеваний, приема лекарственных пре-
паратов, сниженного кислотообразования, 
нарушения моторики ЖКТ [1]. Особенностя-
ми пациентов пожилого и старческого возрас-
та с отягощенным коморбидным фоном явля-
ется то, что у них очень часто встречается 
иммуносупрессия и то, что некоторые из па-
циентов находятся в домах престарелых, у 
данной группы пациентов увеличивается ча-
стота случаев поздней регистрации инфекци-
онных заболеваний.  

Представители семейства Enterobacteri-
aceae являются самыми частыми возбудите-
лями нозокомиальных пневмоний и сепсиса 
[2]. Как известно, Klebssiella pneumonia явля-
ется обитателем нормальной микрофлоры же-
лудочно-кишечного тракта. Частая госпитали-
зация в различные стационары приводит к 
внебольничному распространению данного 
микроорганизма [3]. По данным зарубежных 
авторов именно Kl. pneumonia становится ли-
дирующим возбудителем внебольничных 
пневмоний (42,8%) в сравнении с 
Staphylococcus aureus – 23,9% [4]. Среди па-
циентов в ОРИТ среднее число случаев сеп-
сиса, вызванного данным микроорганизмом, 
составляет от 25 до 35% [5].  

В последнее время выросла частота 
внебольничного сепсиса, вызванного Acineto-
bacter baumannii. Частота выявления полире-
зистентных штаммов данного микроорганиз-
ма в гемокультуре составляет от 5,6 до 30% от 
всех случаев септицемий. Как правило, Ac. 
baumannii является возбудителем пневмонии 
и менингита, однако часто наблюдаются слу-
чаи инфекций кожи и мягких тканей, вызван-
ных полирезистентными штаммами данного 
возбудителями [6].  

Цель исследования – улучшить резуль-
таты лечения нехирургического сепсиса у по-
жилых пациентов с коморбидной патологией.  

Задачи исследования: 
1. Оценить частоту встречаемости и 

различные виды факторов риска инфициро-
ванности полирезистентными возбудителями 
у пациентов исследуемой группы. 

2. Провести анализ очагов инфекции и 
возбудителей в исследуемой группе пациен-
тов.  

3. Проанализировать эмпирическую и 
этиотропную антибактериальную терапию 
пациентов.  

Материал методы  
Проведен ретроспективный анализ ис-

торий болезни пациентов, которые находи-
лись на лечении в ОРИТ терапевтического 
профиля клиники СЗГМУ им. И.И. Мечнико-
ва г. Санкт-Петербурга, за период 2016-2019 
гг. и соответствовали критериям включения в 
исследование. Всего за анализируемый пери-
од на лечении в ОРИТ находились 783 паци-
ента, включены в исследование 39 пациентов.  

 
Таблица 1 

Критерии включения пациентов в исследование 
Параметр (клинический, 

лабораторный) Целевые показатели 

Наличие 2-х и более призна-
ков синдрома системного 
воспалительного ответа 

(ССВО) 

Температура > 38 С / <36 С 
ЧСС > 90 /мин 

ЧДД > 20 /мин или гипервен-
тиляция РаСО2 < 32 мм рт.ст. 
WBC > 12*10в 9 / < 4*10 в 9 

Наличие 2-х и более баллов 
по шкале qSOFA/ SOFA (в 

одной из контрольных 
точек) 

ЧДД > 22 /мин 
Нарушение сознания (< 14 

баллов по шкале комы Глазго) 
Сист. АД < 100 мм рт.ст. 

Прокальцитонин (в одной из 
контрольных точек) > 2 нг/л 

Лактат (в одной из кон-
трольных точек) > 2 ммоль/л 

С-РБ (в одной из контроль-
ных точек) > 100 мг/л 

 
На момент поступления всем пациентам 

проводились тщательный сбор анамнеза и 
оценка белково-энергетической недостаточ-
ности, были выполнены лабораторные иссле-
дования: клинический анализ крови с лейко-
цитарной формулой (КАК), биохимический 
анализ крови (БАК), коагулограмма, анализ 
крови на С-РБ, прокальцитонин (РСТ), под-
счет лейкоцитарного индекса интоксикации 
(ЛИИ) и анизоцитоза нейтрофилов. Прово-
дился забор крови для посева на аэробные и 
анаэробные среды стандартного культураль-
ного исследования, а также во флаконы 
BacT/ALERT® 3D. С целью более быстрой 
идентификации возбудителей использовалась 
методика MALDI-TOF. Заборы крови прово-
дились в стерильных условиях, случаи тран-
зиторной бактериемии в исследовании не 
учитывались. Предложены 3 контрольные 
точки для оценки клинико-лабораторных дан-
ных и состояния пациентов в динамике (мо-
мент поступления в ОРИТ, динамика во время 
терапии или при смене антибактериальной 
терапии (АБТ), а также данные на момент ис-
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хода). Определение чувствительности к анти-
биотикам проводилось диско-диффузионным 
методом и с помощью Е-теста, определялась 
минимальная подавляющая концентрация 
(МПК); изолятам проводилось ПЦР-
исследование. 

При статистической обработке данных 
использовались методы описательной стати-
стики (критерий Стьюдента, 95% доверитель-
ный интервал, стандартное отклонение) с по-
мощью программы Statistica 12.0.  

Результаты 
Краткая характеристика пациентов 

представлена в табл. 2. 
Уровень РСТ на момент поступления и 

исхода в группе выживших и умерших пациен-
тов отличался статически достоверно. Стати-
стические различия по шкале MMSE указывают 
на наличие более выраженной исходной когни-
тивной дисфункции в группе умерших пациен-
тов. Стоит отметить, что статистические разли-
чия при оценке по ШКГ получены не были.  

 
Таблица 2 

Характеристика пациентов, включенных в исследование 

Параметр Группа умерших пациентов Группа выживших пациентов Критерий р (Mann–
Whitney–U Test) 

Возраст 74,6±2,1 66,2±3,4 р≥0,05 
Сроки нахождения в ОРИТ, день 8,12±1,4 11,64±2,6 р≥0,05 
Индекс Charlson 8,12±0,5 7,0±0,7 р≥0,05 
Шкала MMSE 21,4±0,9 25,5±0,8 р≤0,05 
Шкала комы Глазго (ШКГ) 13,2±0,7 13,6±0,8 р≥0,05 
Уровень РСТ на момент поступления 2,79±1,1 4,6±1,16 р≤0,05 
Уровень РСТ на момент исхода 8,98±2,14 2,89±2,02 р≤0,05 

 
Белково-энергетическую недостаточ-

ность (БЭН) III ст. имели 51% пациентов (20 
человек). Смешанное питание (энераль-
ное+парентеральное) получали 17,9% пациен-
тов (7 человек). Коморбидная патология пред-
ставлена в табл.3; средний балл индекса 
Charlson – 7,7±2,8; сопутствующую патоло-
гию имели 97,4% (38 пациентов); СН с исход-
но сниженной фракцией выброса (ФВ<40%) 
имели 9 пациентов, летальность в данной 
группе составила 66% (6 человек). 

 
Таблица 3 

Коморбидная патология пациентов, включенных в исследование 

Коморбидная патология Абсолютное 
число случаев 

Относительное 
число случаев, % 

Сахарный диабет (СД) 2 5,3 
Артериальная гипертензия 
(АГ) 17 44,7 
ХОБЛ+СД+АГ 3 7,9 
СД+АГ 7 18,4 
ХОБЛ+АГ 9 23,7 
Онкология 3 7,9 
СН III-IV ФК по NYHA 35 87,1 

 
Таблица 4 

Данные оценки пациентов по шкалам полиорганной недостаточности SOFA и MODS-2 

Контрольная точка 
SOFA MODS-2 

Все пациенты Умершие 
пациенты 

Выжившие 
пациенты Все пациенты Умершие  

пациенты 
Выжившие 
пациенты 

На момент поступления 4,05±2,4 4,28±2,5 3,643±2,2 2,92±1,67 3,08±1,831 2,643±1,17 
В динамике 7,54±4, 9,08±3,82 4,759±2,4 5,46±3,4 6,8±3,05 3,071±2,4 

На момент исхода 8,92±5,1 12,64±2,86 1,929±1,75 7,46±5,3 10,68±3,14 1,714±2,6 
 

Не было получено статистически досто-
верных данных при сравнении баллов по шка-
ле SOFA у умерших и выживших пациентов на 
момент поступления (критерий Стьюдента 1,2; 
р≥0,05). Также не было получено статистиче-
ски достоверных данных при сравнении баллов 
по шкале MODS-2 у умерших и выживших 
пациентов на момент поступления (критерий 
Стьюдента 1,26; р≥0,05). На момент исхода 
были получены статистически достоверные 
данные отличия баллов по шкале SOFA у 
умерших и выживших пациентов (критерий 
Стьюдента 19,92; р≤0,05). Аналогичные дан-
ные были получены при использовании шкалы 
MODS-2 (критерий Стьюдента 13,53; р≤0,05). 

Различные факторы риска инфициро-
ванности полирезистентными возбудителями 

на момент госпитализации имели 14 пациен-
тов (35,9%) (рис. 1). 

 

 
Рис. 1. Инфицированность полирезистентными возбудителями 
на момент поступления в стационар (VRE – ванкомицин-
резистентные энтерококки; MRSA – мецитиллин-резистентный 
золотистый стафилококк) 
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Наиболее часто источник сепсиса нахо-
дился в бронхолегочной системе (БЛС) и мо-
чевыделительной системе (МВС). Предпола-
гаемые источники сепсиса представлены на 
рис. 2. Обнаруженная септицемия без найден-
ного очага встречалась в 10,3% (4 случая).  

 

 
Рис. 2. Очаги септического поражения 

 
Наблюдался случай сепсиса, источником 

которого была кожа и мягкие ткани, в роли 
возбудителя выступал мультирезистентный 
Acinetobacter baumannii, присутствовали сеп-
тицемия и острая надпочечниковая недоста-
точность, случай закончился летальным исхо-
дом. Нозологические единицы были представ-
лены: пневмония (63,1% – 25 случаев); острый 
пиелонефрит и/или обострение хронического 
пиелонефрита (35,5% – 13 случаев).  

Частота выявления септицемии состави-
ла 58,97% (23 случая). Следует отметить, что 
культуральный метод использовался у 28 па-
циентов (71,7%), среднее время получения ре-
зультата при использовании данного метода 
составляло 19,7±8,9 часа. Фунгиемия была вы-
явлена в 7,7% (2 случая – Candida albicans, 1 
случай – Candida glabrata), одному пациенту 
был установлен диагноз инвазивный кандидоз.  

Наиболее частым возбудителями были 
Kl. pneumoniae и Ac. baumannii (рис. 3). Обна-
ружение при посеве крови Staphylococcus 
epidermidis не было расценено как транзитор-
ная бактериемия, так как он выделялся во всех 
исследуемых флаконах и имел низкую чув-
ствительность к тестируемым антибиотикам. 

 

 
Рис. 3. Микроорганизмы, выявленные  

при исследовании гемокультуры 

При исследовании гемокультуры бакте-
риальные ассоциации были выявлены в 6 слу-
чаях; наиболее часто встречалось сочетание 
Kl. pneumoniae + Acinetobacter baumannii (2 
случая) (рис. 4). 

 

 
Рис. 4. Микробные ассоциации, выявленные  

при исследовании гемокультуры 
 

 
Рис. 5. Антибиотикорезистентность микроорганизмов  

при исследовании гемокультуры 
 

Резистентность выявленных микроор-
ганизмов представлена на рис. 5. Обращает на 
себя внимание высокий процент распростра-
ненности микроорганизмов с полирезистент-
ностью (устойчивость к 3-м и более антибак-
териальным препаратам (АБП)) и резистент-
ных возбудителей, сохранивших чувствитель-
ность к 1 или 2 АБП. Самым частым антибак-
териальным препаратом, к которому сохраня-
лась чувствительность, был полимиксин.  

Классы АБП, назначаемые эмпириче-
ски, представлены на рис. 6. Наиболее часты-
ми АБ, назначаемыми в первые часы после 
госпитализации в ОРИТ в нашем исследова-
нии, были защищенные аминопенициллины 
(ЗАП).  

Смена АБТ проводилась в 82% случаев 
(32 пациента). При сравнении времени смены 
АБТ у умерших и выживших пациентов ста-
тистически достоверных результатов получе-
но не было, коэффициент Стьюдента – 1,58; 
р=0,131. Наиболее частыми АБП при смене 
терапии были: карбапенемы и полимиксины.  
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Рис.6. Классы АБП, назначаемых эмпирически  

 
 

 
Рис. 7. Классы АБП, назначаемых при смене терапии  

 
Дозы антимикробных препаратов назна-

чались по клиренсу креатинина и с учетом 
фармакокинетической изменчивости в данный 
период времени. Антифунгальная терапия с 
учетом данных чувствительности назначалась 
в 15,4% случаев (6-ти пациентам). 

Обсуждение 
У пациентов пожилого и старческого 

возраста с нехирургическим сепсисом была 
выявлена высокая распространенность ко-
морбидной патологии. Сопутствующую пато-
логию имели 97,4% (38 пациентов). Любая 
инфекция в контексте коморбидности стано-
вится фактором, ухудшающим течение всех 
сопутствующих заболеваний, что в конечном 
итоге повышает риск летального исхода [7]. 

Средний балл индекса Charlson соста-
вил в нашем исследовании 7,7±2,8. Необхо-
димо отметить, что индекс Charlson не учиты-
вает наличие сопутствующей артериальной 
гипертензии, а также выраженность СН и 
БЭН. Артериальная гипертензия встречалась 
у 94,7% пациентов, СН III-IV ФК выявлена у 
87,1% пациентов, БЭН III ст. наблюдалась в 
51% случаев. Сочетание сердечной недоста-
точности (СН) и инфекции не только оказыва-
ет выраженное негативное влияние на отда-

ленный и ранний прогноз, но и видоизменяет 
типичную клиническую картину, что в свою 
очередь затрудняет диагностику и лечение [8]. 
По данным литературы примерно 40% паци-
ентов пожилого возраста на момент поступ-
ления в стационар имеют белково-
энергетическую недостаточность (БЭН) раз-
личной степени выраженности. В свою оче-
редь хорошо изучена роль метаболической 
составляющей синдрома системного воспали-
тельного ответа (ССВО) [9].  

Пациенты пожилого и старческого воз-
раста с коморбидной патологией входят в 
группу риска колонизации и инфицированно-
сти полирезистентными возбудителями вви-
ду: частых (от 4 до 12 раз в год) госпитализа-
ций, наличия хронических очагов инфекции 
(хроническая обструктивная болезнь легких, 
цистит, пиелонефрит), проживания в домах 
сестринского ухода, ограничения физической 
активности вплоть до полной иммобилизации, 
ортопедического или неврологического дефи-
цита. В нашем исследовании факторы риска 
выявлены у 35,9% пациентов. Тщательный 
сбор анамнеза и выявление факторов риска 
видоизменяют стандартные схемы эмпириче-
ской антибактериальной терапии [10].  

При анализе источников сепсиса прева-
лирующим очагом была бронхолегочная си-
стема (БЛС) (41%). Таким образом, пневмо-
ния являлась наиболее частой причиной не-
хирургического сепсиса, что согласуется с 
современными исследованиями, так как очаг 
инфекции, локализованный в легких, выявля-
ется примерно у 57–72% септических пациен-
тов [11]. Обращает на себя внимание большой 
процент комбинированных источников сепси-
са (20,5%), а также наличия септицемии без 
верифицированного очага (10,3%).  

Ретроспективный анализ гемокультуры 
выявил доминирование грамотрицательной 
микрофлоры (57,2%), что согласуется с совре-
менными данными [12]. Культивирование изо-
лятов гемокультуры в BacT/ALERT® 3D и 
идентификация методом MALDI-TOF позво-
лили значимо сократить сроки верификации 
возбудителя (19,7±8,9 часа), что согласуется с 
литературными данными [13]. В проведенном 
исследовании выявлена высокая чувствитель-
ность используемой методики – 58,97% (23 
случая). Отмечается высокая частота высева 
резистентных возбудителей (91,3%) и поли-
микробных ассоциаций, что диктует необхо-
димость использования метода ПЦР для изоля-
тов, а также тщательного подбора состава и 
доз антибактериальной терапии. Наиболее ча-
стыми АБП, назначаемыми эмпирически, были 
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ЗАП (74,4%), что было продиктовано первич-
ной диагностикой очага инфекции. Наиболее 
частыми АБП (входившими в состав схемы), 
назначаемыми этиотропно являлись полимик-
сины (49,8%) и карбапенемы (43,7%). Повсе-
местное использование карбапенемов (к/п) в 
качестве стартовой терапии сепсиса привело к 
глобальному распространению изолятов, 
устойчивых к к/п. В г. Санкт-Петербурге 
наибольшую распространенность имеют ме-
талло-бета-лактамазы класса В (NDM-тип) и 
сериновые бета-лактамазы (ОХА-48) [14].  

Получены противоречивые результаты 
о влиянии сроков смены противомикробной 
терапии на летальность (не обнаружено до-
стоверных отличий в группе умерших и вы-
живших пациентов), которые требуют уточ-
нения в дальнейших исследованиях и могут 
быть объяснены исходной иммуносупрессией 
у 87% пациентов на момент поступления (аб-
солютное число лимфоцитов <1,2×109л). До-
казано, что с возрастом угнетение фагоцитар-
ного индекса оказывается большим, чем об-
щая фагоцитарная активность, а также в воз-
расте старше 60 лет снижается общее содер-
жание комплемента, формируется возрастной 
иммунодефицит [15]. 

Выводы  
В проведенном нами исследовании по-

казано, что пациенты на момент поступления 
имели высокую частоту инфицированности 
полирезистентными возбудителями, высокую 
распространенность коморбидной патологии. 
Превалирующее число пациентов имели ис-

ходную белково-энергетическую недостаточ-
ность. Учет степени тяжести БЭН и СН 
наравне с факторами риска оказывает значи-
мое влияние на коррекцию состава и доз эм-
пирической антибактериальной терапии. 
Лимфопения, выявленная в исследуемой 
группе, требует дальнейшего исследования. 
Наиболее частым очагом инфекции была 
бронхолегочная инфекция (пневмония). Об-
ращает на себя внимание высокий процент 
распространенности полирезистентных воз-
будителей при исследовании гемокультуры. 
При назначении эмпирической антибактери-
альной терапии необходимо учитывать фак-
торы риска колонизации и инфицированности 
полирезистентными возбудителями, а также с 
момента поступления пациентов производить 
забор сред на микробиологическое исследо-
вание с целью скорейшей идентификации 
возбудителя. Появление грамотрицательных 
микроорганизмов, устойчивых к карбапе-
немам, диктует пересмотр схем эмпирической 
и этиотропной терапии сепсиса.  

Работа заняла первое призовое место в 
конкурсе научно-исследовательских работ, 
проводимом в рамках проекта № 20-015-
20013 организации международной научно-
практической конференции «Фундаменталь-
ные и прикладные аспекты иммунологии, ге-
нетики и инфектологии», получившего под-
держку ФГБУ «Российский фонд фундамен-
тальных исследований» (РФФИ). Материал 
подготовлен по результатам реализации 
гранта РФФИ № 18-015-20032. 
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Л.Ю. Попова, Л.Р. Байбулатова, Э.А. Бакиева, К.М. Жариков 
АНАЛИЗ ЭФФЕКТИВНОСТИ ТЕРАПИИ БРОНХИАЛЬНОЙ АСТМЫ У ДЕТЕЙ  

С ИСПОЛЬЗОВАНИЕМ РЕГИОНАЛЬНОГО РЕГИСТРА 
ФГБОУ ВО «Оренбургский государственный медицинский университет»  

Минздрава России, г. Оренбург 
 
Цель: проанализировать оправданность и адекватность назначения льготных лекарственных средств в зависимости от 

тяжести бронхиальной астмы. 
Материалы и методы: ретроспективный анализ достаточности снабжения льготными лекарственными средствами 160 

детей с атопической бронхиальной астмой за 2019 год по данным Регионального регистра бронхиальной астмы. Все дети 
были объединены в 4 группы по 40 человек в каждой: с легкой интермиттирующей, легкой персистирующей, средней и 
тяжелой степенями тяжести. 

Результаты: согласно данным регистра терапия больных с интермиттирующей и легкой персистирующей бронхиаль-
ной астмой была в полном объеме с тенденцией увеличения за счет применения комбинированных препаратов, антагони-
стов лейкотриеновых рецепторов, препаратов генной инженерии при средней и тяжелой степеней бронхиальной астмы. 
Анализ данных демонстрирует, что не всем пациентам предоставляются препараты базисной терапии своевременно в пол-
ном объеме и соответствии с федеральными клиническими рекомендациями, что требует пересмотра степень тяжести 
бронхиальной астмы. 
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