
‘1 (56) февраль 2012 г. 

ИНФЕКЦИОННЫЕ БОЛЕЗНИ И АНТИМИКРОБНАЯ ТЕРАПИЯ

ÏÐÀÊÒÈ×ÅÑÊÀß ÌÅÄÈÖÈÍÀ 33

Острые бронхолегочные заболевания, среди которых 
преобладают пневмония, острый бронхит и острые респи-
раторные заболевания, занимают 3–4-е место как причина 
заболеваемости, инвалидности и смертности [1]. Пробле-
ма внебольничных пневмоний относится к числу наиболее 
актуальных областей современной пульмонологии. Недоо-
ценка практическими врачами клинических методов диагно-
стики, неправильная интерпретация данных клинического 
и лабораторно-инструментального обследования нередко 
приводят к диагностическим ошибкам [2]. В 2009-2010 годах 

врачи столкнулись с эпидемией гриппа А(H1N1) протекавшего 
очень стремительно у людей молодого возраста, с осложне-
ниями в виде тяжелых вирусно-бактериальных пневмоний, 
часто заканчивающихся смертью. Одной из основных про-
блем, которая встала в 2009 году, была отсутствие регламен-
тированных алгоритмов диагностики и лечения при тяжелых 
осложненных формах гриппа А(H1N1).

Цель исследования — разработка единой тактики интен-
сивной терапии у больных с вирус-ассоциированными пнев-
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С целью разработки единой тактики интенсивной терапии у больных с осложненными формами пандемического гриппа 
А(H1N1) 2009 проведен анализ результатов лечения 42 больных, из них 4 беременных женщин. Сроки пребывания в реани-
мации составили 6,2 койко/дня. Срочный перевод на искусственную вентиляцию легких потребовался 17 больным (40,4%). 
Основу противовирусной терапии составил осельтамивир. Эмпирическая антибактериальная терапия проводилась ме-
ропенемом, цефепимом, левофлоксацином. Умерло 10 больных (23,8% от числа поступивших в реанимацию), из них у пяти 
пациентов (50%) был выделен грипп А(H1N1).
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analyzed the results of treatment of 42 patients, including 4 pregnant women. Duration of stay in intensive care unit was 6.2 beds / 
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мониями на основе анализа опыта и результатов лечения 
пациентов с осложненными формами гриппа А(H1N1).

За период с 1 ноября по 14 декабря 2009 года в отде-
ления Йошкар-Олинской городской больницы обратились 
за помощью с диагнозами острой респираторной вирусной 
инфекции (ОРВИ) и гриппа 699 человек, из них 530 госпита-
лизировано. У 186 (35%) пациентов была диагностирована 
вирусно-бактериальная пневмония различного генеза: вирус 
гриппа А(H1N1) — у 64 (34%), парагрипп — у 8, грипп А — 
у 5, аденовирусная инфекция — у 14, не выявлен вирус у 95 
человек, при этом отрицательный тест не отвергал диагноз 
гриппа, ввиду низкой чувствительности теста. В отделение 
анестезиологии-реанимации было госпитализировано 42 
(23%) пациента, из них 22 мужчины и 20 женщин, из которых 
4 были беременные (сроки беременности — 16, 29, 38 и 39 
недель). Возраст больных от 22 до 68 лет, преобладала группа 
от 22 до 45 лет — 26 человек (62%), другая группа, от 45 до 
68 лет, — 16 человек (38%). 

На основании обследования всех больных при поступле-
нии были выявлены следующие особенности течения забо-
левания. Во-первых, чаще болели молодые люди в возрас-
те 20-45 лет (62% от числа поступивших), особенно тяжело 
переносили заболевание беременные женщины на сроках 
38-39 недель. Во-вторых, тяжесть течения заболевания 
и развитие осложнений у ряда больных были обусловлены 
сопутствующей патологией (гипертоническая болезнь, ише-
мическая болезнь сердца, бронхиальная астма, сахарный 
диабет, ожирение 3 степени, онкологические заболевания). 
В-третьих, течение заболевания развивалось по двум вариан-
там [3]. У ряда пациентов дебют болезни был стремительный: 
от первых симптомов до тяжелого состояния проходило 2-3 
дня. При втором варианте в первые 5-7 дней формировалась 
клиника среднетяжелой формы ОРВИ. К концу первой недели 
болезни самочувствие пациентов даже несколько улучша-
лось, что создавало впечатление мнимого благополучия. На 
5–7-й день состояние больных вновь ухудшалось, нараста-
ла лихорадка, слабость, появлялся сухой кашель и одышка. 
Именно этот вариант течения болезни был преобладающим. 
В-четвертых, важной особенностью пандемического варианта 
гриппа было более частое и выраженное поражение нижних 
дыхательных путей, способность к развитию и быстрому про-
грессированию острой дыхательной недостаточности вслед-
ствие острого респираторного дистресс-синдрома (ОРДС) 
и пневмонии [4]. Вначале появлялось усиление легочного 
рисунка, преимущественно в нижних отделах, затем картина 
нижнедолевой пневмонии. Инфильтрация возникала с одной 
или одновременно с двух сторон. Далее клиническая и рентге-
нологическая картина ухудшалась стремительно, и через 3-5 
часов определялось тотальное затемнение легких. В-пятых, 
быстрое, в течение нескольких часов ухудшение заболева-
ния: нарастала интоксикация, падала сатурация кислорода, 
нарастали явления гипоксической энцефалопатии и гемор-
рагического отека легких. В анализах крови чаще регистри-
ровались нормоцитоз или гиперлейкоцитоз со сдвигом лей-
коформулы влево, изменения газов крови в виде нарастания 
декомпенсированного дыхательного и метаболического аци-
доза.

Интенсивная терапия при поступлении больного в реани-
мационное отделение, в первую очередь, была нацелена на 
лечение острой дыхательной недостаточности. Всем паци-
ентам осуществлялась немедленная подача увлажненного 
кислорода через носовой катетер со средней скоростью по-
тока 5-7 литров в минуту под контролем пульсоксиметрии; при 
необходимости увеличивая поток до 10 литров в минуту, чтобы 
обеспечить приемлемый уровень оксигенации крови (сатура-

ция кислорода более 90%). При дальнейшем увеличении по-
тока кислорода оксигенация крови улучшалась незначитель-
но, при этом резко повышался риск его пневмотоксического 
действия. Срочный перевод на искусственную вентиляцию 
легких (ИВЛ) потребовался 17 больным (40,4%).

Показаниями для перевода на ИВЛ являлись [5]: тахипноэ 
более 35 в минуту, снижение сатурации кислорода мене 90% 
на фоне ингаляции кислорода 10 литров в минуту, нарушения 
сознания и психики в виде сонливости, эйфории, возбуждения 
и галлюцинаций. Кроме классических показаний, перевод 
пациентов на ИВЛ осуществлялся в упреждающем режиме 
с учетом скорости усугубления дыхательных расстройств: на-
растание одышки буквально по часам, прогрессирующее сни-
жение сатурации кислорода, ухудшение рентгенологической 
картины легких. В качестве аппаратуры для ИВЛ использо-
вали: «РО-9» (Россия), Tbird и Аvea (США), Venar (Словакия). 
Одновременно на ИВЛ находилось до 8 человек.

Особенности проведения ИВЛ: 
 положение больного — головной конец кровати припод-

нят на 30 градусов;
 режим принудительной вентиляции по давлению (CMV — 

PC) с обязательной синхронизацией пациентов с помощью 
морфина гидрохлорида, диазепама и миорелаксантов внутри-
венно, строго индивидуально, в течение первых трех суток; 
дыхательный объем (ДО) — 5-6 литров на кг веса пациен-
та;

 частота дыхания — до 25 в минуту; содержание кисло-
рода в дыхательной смеси (Fio2) — 50-60%; 

 давление на вдохе (pip) — до 25 см водного столба; 
 положительное давление конца выдоха (peep) 6-8-12 см 

водного столба (подбиралось индивидуально), дальнейшее 
увеличение peep не приводило к увеличению сатурации кис-
лорода, при этом риск пневмоторакса резко возрастал; соот-
ношение вдоха/к выдоху (I/E) 1:1, 1,5:1 — изменения соотно-
шения более 1,5:1 опасно из-за развития ауто-peep, который 
резко снижает венозный возврат крови и увеличивает риск 
баротравмы; 

 прием рекрутирования альвеол (открытия легких) не ис-
пользовался из-за высокого риска баротравмы и отсутствия 
достаточного опыта; периодическая смена положения паци-
ента (чаще боковая позиция); 

 обязательное использование в дыхательном контуре 
вирусно-бактериального фильтра с периодичностью его за-
мены один раз в сутки; 

 перевод на самостоятельное дыхание только с помощью 
режимов вспомогательной вентиляции — синхронизированная 
перемежающаяся вентиляция и вентиляция с поддержкой по 
давлению (simv и psv); 

 комбинация simv и psv обеспечивает лучшую тренировку 
выносливости больного, чем каждый из этих режимов по от-
дельности.

Контролем адекватности проведения ИВЛ служили: цвет 
кожных покровов, показатели гемодинамики, пульсоксиметрия 
и параметры кислотно-щелочного равновесия венозной крови 
(pH — 7,32-7,43, pCO2 — 38-50 мм рт. ст., pO2 — 35-49 мм 
рт. ст., BE +2-2). Базовыми критериями возможности полного 
прекращения респираторной поддержки служили: четкая по-
ложительная клиническая динамика, адекватное спонтанное 
дыхание, достаточный мышечный тонус, сатурация кислорода 
не ниже 90% при FiO2 не более 30% в течение суток. Сроки на-
хождения на ИВЛ составили от нескольких часов до 14 суток, 
в среднем 4,6 койко/дня. С целью проведения длительной ИВЛ 
и санации трахеобронхиального дерева 6 больным (35%) на 
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3–4-е сутки в условиях операционной были наложены трахео-
стомы. Осложнений при проведении ИВЛ не отмечено.

Другим ведущим патологическим механизмом, опреде-
ляющим риск неблагоприятного течения гриппа, является 
вирусопосредованный цитолиз эпителиоцитов дыхательных 
путей, в особенности бронхиол и альвеолоцитов с дальней-
шим развитием острого повреждения легких. В связи с этим 
назначение противовирусных препаратов играет ключевую 
роль в интенсивной терапии. Противовирусное лечение по-
лучали все пациенты с момента поступления в реанимацию 
и в течение последующих десяти дней из двух препаратов 
по схеме:

— осельтамивир (тамифлю) по 75 мг два раза в сутки per os 
или назогастральный зонд с интерфероном человеческим 
рекомбинантным альфа-2 (виферон) по 500 тысяч единиц 
два раза в сутки per rectum;

— кагоцел в первый день 72 мг, в последующие три дня 
по 36 мг в сутки с арбидолом по 200 мг четыре раза в сутки 
per os или назогастральный зонд;

— циклоферон 500 мг два раза в сутки внутривенно с та-
мифлю по 75 мг два раза в сутки per os.

Большое значение в интенсивной терапии пневмонии име-
ла адекватная антибактериальная терапия. Антибактериаль-
ная терапия назначалась всем пациентам в течение перво-
го часа поступления в отделение реанимации. В качестве 
стартовой терапии использовался внутривенно: меропенем 
(меронем) 1000 мг три раза в сутки у 21 больного (50%), цефе-
пим (максипим) 2000 мг три раза в сутки у 8 пациентов (19%), 
левофлоксацин (таваник, элефлокс) по 500мг два раза в сутки 
с метрогилом 500 мг 3 раза в сутки. Методы оценки и критерии 
эффективности антибактериальной терапии (АБТ) определя-
лись согласно практическим рекомендациям по диагностике, 
лечению и профилактике внебольничной пневмонии у взрос-
лых [6]. Критерии эффективности АБТ (3–5-й день лечения): 
температура тела менее 37,5°С, отсутствие интоксикации, 
отсутствие дыхательной недостаточности, отсутствие гной-
ной мокроты, количество лейкоцитов крови менее 10×109л, 
нейтрофилов менее 80%, юных форм менее 6%.

В течение первых 3-5 дней у большинства больных на-
блюдалось отсутствие клинической эффективности старто-
вой терапии. Дальнейшая тактика лечения определялась 
с учетом микробиологического анализа мокроты больного. 
В случае выявления патогенной флоры и ее чувствительности 
проводилась соответствующая коррекция в назначении анти-
микробных препаратов. При высеве из мокроты метициллин-
резистентных штаммов золотистого стафилококка (MRSA) 
препаратом выбора был ванкомицин в дозе 1000 мг два раза 
в сутки внутривенно. В связи с риском возникновения канди-
дозной ассоциации, спустя 4-5 дней от начала интенсивной 
АБТ назначался флюконазол (микосист) по 200 мг 2 раза 
в сутки внутривенно.

Инфузионная терапия являлась важным компонентом 
лечения критических состояний организма. В данном слу-
чае она была минимальна и индивидуальна, как правило, 
не превышала 1,2 литра в сутки у большинства больных. 
В качестве инфузионных сред использовали 0,9%-ный раствор 
натрия хлорида для введения антибиотиков, гормонов, а так-
же препараты калия и магния. Ряду пациентов потребовалась 
инотропная поддержка миокарда допамином в различных 
дозировках. Контролем адекватности инфузионной терапии 
служили показатели центрального венозного давления (ЦВД), 
гематокрита, коагулограммы и диуреза. В связи с тем, что по-
ражение легких при данном заболевании представляет собой 

вариант острого респираторного дистресс-синдрома, всем 
пациентам с первых суток лечения вводили дексаметазон 8 мг 
три раза в сутки внутривенно, при этом доза препарата могла 
быть увеличена с учетом прогрессирования ОРДС.

Обязательным являлось раннее применение (с первых су-
ток) энтерального питания, особенно у больных, находящихся 
на ИВЛ на фоне в/в введения омепразола (лосек) 40 мг два 
раза в сутки с целью профилактики развития стрессовых язв 
желудка. Все пациенты получали «Берламин модуляр» (Вен-
грия) и «Нутризон» (Нидерланды), дозы препаратов подбира-
лись индивидуально, под контролем биохимических анализов 
крови, осмолярности и веса пациента.

Высокая лихорадка у всех больных купировалась внутри-
венно введением парацетамола (перфалган) 1000 мг три раза 
в сутки. С целью лучшего отхождения мокроты и профилакти-
ки бронхообструкции 25 больным применяли небулайзерную 
терапию бронхолитиками: фенотерол (беротек) или аброксол 
(лазолван) и ингаляционными стероидами будесонид (пульми-
корт), при этом дозировки и кратность процедур были строго 
индивидуальны. Ряду пациентов (12 человек), под контролем 
коагулограммы, был назначен низкомолекулярный гепарин — 
надропарин кальций (фраксипарин) в дозе 0,3 мл один раз 
в сутки подкожно.

Две беременные женщины (сроки беременности 38 и 39 
недель) для срочного оперативного родоразрешения были 
переведены в Перинатальный центр. Летальных исходов 
среди всех беременных, поступивших с гриппом А(H1N1), 
зафиксировано не было.

Средние сроки пребывания в реанимационном отделении 
составили 6,2 койко/дня. Умерло 10 больных (23,8%, от числа 
поступивших в реанимацию), из них 6 мужчин и 4 женщины. 
Патологоанатомический диагноз: основное заболевание — 
грипп А(H1N1) тяжелое течение. Двусторонняя серозно-
геморрагическая пневмония, серозно-геморрагический тра-
хеобронхит (бактериальное обследование мазка из легкого — 
микрофлора не выделена). Осложнения: геморрагический 
отек легких, выраженные расстройства микроциркуляции в ор-
ганах. Зернистая дистрофия паренхиматозных органов. Отек 
головного мозга. У умерших больных вирус гриппа А(H1N1) 
выделен у пяти человек (50%), у двух выделен парагрипп, 
у одного — аденовирусная инфекция, у одного — грипп А, 
у одного больного — вирусы не выделены. 

Заключение
1. Решающее значение в предотвращении летальных ис-

ходов пневмоний имеет своевременная диагностика забо-
левания и стадии дыхательной недостаточности с помощью 
портативных пульсоксиметров в условиях приемного покоя 
и терапевтических отделений со своевременным переводом 
в отделение реанимации ввиду быстрого прогрессирования 
острой дыхательной недостаточности.

2. Необходим своевременный перевод больных на ИВЛ, 
до прогрессирования гипоксемии, при этом использовать вы-
сококачественную дыхательную аппаратуру. Режимом ИВЛ 
должна быть принудительная механическая вентиляция лег-
ких по давлению (CMV-PC) с обязательной медикаментозной 
синхронизацией первые трое суток и контролем газов крови. 
Перевод на самостоятельное дыхание должен осуществлять-
ся только с помощью режимов вспомогательной вентиляции 
легких (SIMV с PSV) при четкой положительной клинической 
динамике заболевания.

3. Одним из ключевых моментов лечения вирусных пнев-
моний является противовирусная терапия, а основу эмпириче-
ской антибактериальной терапии реанимационных отделений 
должны составлять современные антимикробные препараты, 
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воздействующие на основные респираторные патогены, вызы-
вающие пневмонии, с дальнейшей коррекцией по результатам 
бактериальных посевов мокроты. Подбор объёма инфузион-
ной терапии должен быть индивидуальным, регламентируе-
мым только введением антибиотиков, гормонов и допамина, 
при раннем начале энтерального питания.
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Ñïåöèàëèñòû ïðåäîñòåðåãàþò: åñòü ðèñê ðàñïðîñòðàíåíèÿ íåèçëå÷èìûõ èíôåêöèîííûõ áîëåçíåé â íåâîîáðàçèìîì ìàñøòàáå, 
ïèøåò The Independent. Ïðè÷èíà — óâåëè÷åíèå ÷èñëà «ñóïåðáàêòåðèé», íà êîòîðûå íå äåéñòâóþò íèêàêèå àíòèáèîòèêè, è ïàäåíèå 
èíòåðåñà ê ðàçðàáîòêå íîâûõ ëåêàðñòâ, ïîÿñíÿåò æóðíàëèñò Äæåðåìè Ëîðàíñ. 

Èç Åâðîïû ïîñòóïàåò âñå áîëüøå ñîîáùåíèé î áîëüíûõ ñ ïðàêòè÷åñêè íåèçëå÷èìûìè èíôåêöèÿìè. Êàê ñîîáùèë Åâðîïåéñêèé 
öåíòð ïðîôèëàêòèêè è ýïèäåìèîëîãè÷åñêîãî êîíòðîëÿ (ECDC), â íåêîòîðûõ ñòðàíàõ äî 50% ñëó÷àåâ çàðàæåíèÿ êðîâè, âûçâàííûõ 
áàêòåðèåé K.pneumoniae, íå óäàåòñÿ âûëå÷èòü êàðáàïåíåìàìè — ñàìûìè ìîùíûìè àíòèáèîòèêàìè. Ìåæäó òåì K.pneumoniae — 
êëåáñèåëëà ïíåâìîíèè — íå êàêàÿ-òî ýêçîòè÷åñêàÿ áàêòåðèÿ, à ðàñïðîñòðàíåííûé âîçáóäèòåëü âîñïàëåíèÿ äûõàòåëüíîé è ìî÷åâîé 
ñèñòåì, êîòîðûé ïðèñóòñòâóåò â êèøå÷íèêå è ïåðåäàåòñÿ ïðè ïðèêîñíîâåíèè ê ãðÿçíûì ïðåäìåòàì. Â Åâðîïå ÷àñòîòà çàðàæåíèÿ 
ðàçíîâèäíîñòüþ ýòîé áàêòåðèè, íåâîñïðèèì÷èâîé ê êàðáàïåíåìàì, âîçðîñëà ñ 7 äî 15%. «Ýòî îñîáåííî òðåâîæèò, òàê êàê ýòîò 
êëàññ àíòèáèîòèêîâ — êðàéíåå ñðåäñòâî äëÿ ëå÷åíèÿ èíôåêöèé, íåâîñïðèèì÷èâûõ ê äðóãèì ëåêàðñòâàì», — îòìå÷àåò àâòîð. Ñëó-
÷àè îòìå÷åíû â Ãðåöèè, Èòàëèè, Àâñòðèè, Âåíãðèè è íà Êèïðå. 

«Â 2010 ãîäó òàêæå ñòàëî áîëüøå øòàììîâ êèøå÷íîé ïàëî÷êè, íåâîñïðèèì÷èâûõ ê àíòèáèîòèêàì», — ïèøåò àâòîð. Â Èòàëèè 
è Èñïàíèè 25-50% ñëó÷àåâ çàðàæåíèÿ êèøå÷íîé ïàëî÷êîé íå óäàâàëîñü èçëå÷èòü ôëóîðîêèíîëîíîì. 

«Â Âåëèêîáðèòàíèè âûÿâëåíî 70 íîñèòåëåé áàêòåðèè, êîòîðàÿ ñîäåðæèò òàê íàçûâàåìûé NDM-1-ýíçèì, ðàçðóøàþùèé êàðáà-
ïåíåìû. Äðóãîå èññëåäîâàíèå ïîêàçàëî, ÷òî áîëåå 80% ïóòåøåñòâåííèêîâ, êîòîðûå âîçâðàùàþòñÿ èç Èíäèè â Åâðîïó, ïðèâîçÿò 
â ñâîåì êèøå÷íèêå ãåí NDM", — ãîâîðèòñÿ â ñòàòüå. 

Ó÷åíûå ïðåäóïðåæäàþò: åñëè ãåí, çàïóñêàþùèé ñèíòåç NDM-1, ðàñïðîñòðàíèòñÿ øèðå, ñîáûòèÿ ïðèìóò óæàñàþùèé îáîðîò. 
×òî êàñàåòñÿ ðàçðàáîòîê íîâûõ ëåêàðñòâ îò «ñóïåðáàêòåðèé», òî ýòî ðàáîòà äîðîãîñòîÿùàÿ è íåëåãêàÿ. «Ýòè ëåêàðñòâà ïðèíè-

ìàþò íåïðîäîëæèòåëüíûìè êóðñàìè, ïîýòîìó êîììåð÷åñêàÿ ïðèáûëü íåâåëèêà», — ïèøåò èçäàíèå. Â÷åðà Åâðîêîìèññèÿ îáíàðî-
äîâàëà ïðîãðàììó, êîòîðàÿ ïîîùðèò èññëåäîâàíèÿ íîâûõ àíòèáèîòèêîâ, ïîîáåùàëà óñêîðåííóþ ñåðòèôèêàöèþ íîâûõ ïðåïàðàòîâ 
è ôèíàíñèðîâàíèå ðàçðàáîòîê â ôîðìå ãîñóäàðñòâåííî-÷àñòíîãî ïàðòíåðñòâà. 

Äâà ãîäà íàçàä ÂÎÇ ïðåäóïðåäèëà, ÷òî çëîóïîòðåáëåíèå àíòèáèîòèêàìè ðèñêóåò âåðíóòü ìèð â ïðîøëîå, êîãäà èíôåêöèè áûëè 
íåèçëå÷èìû. «Ïðåäóïðåæäåíèÿì íå âíÿëè», — ïèøåò ãàçåòà. 
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