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Клиническая фармакология

Лечебное дело 2.2010

Принципы выбора антибиотика

При выборе антибактериального препара�
та (АБП) помимо клинической ситуации

следует учесть три группы факторов: харак�

теристики микроорганизма, особенности

макроорганизма (пациента) и свойства са�

мого антибиотика.

Характеристики микроорганизма, кото�

рые следует учитывать при выборе АБП, –

это его чувствительность к антибиотикам,

врожденная или приобретенная устойчи�

вость к ним и механизмы ее развития (вы�

работка разных классов β�лактамаз, пере�

ход на альтернативный метаболический

путь, ускоренное выведение антибиотика

из микробной клетки и др.), внеклеточная

или внутриклеточная локализация возбу�

дителя. Например, применение ранних

фторхинолонов у пациентов в отделении

реанимации приводит к развитию резис�

тентности микрофлоры к карбапенемам,

поскольку для последних существует об�

щий с фторхинолонами путь эффлюкса из

микробной клетки.

К особенностям организма пациента отно�

сятся возраст (грудной, детский, пожилой),

некоторые физиологические состояния

(беременность, лактация), интеркуррент�

ные заболевания (эпилепсия, анемия и

др.), состояние иммунной системы и орга�

нов элиминации (печени и почек). 

Безусловно, необходимо знать свойства
АБП – его фармакодинамику (спектр анти�

бактериального действия, минимальные

подавляющие концентрации в отношении

основных патогенов) и фармакокинетику:

биодоступность при разных путях введе�

ния, особенности распределения в орга�

низме, способность накапливаться в бакте�

рицидных концентрациях в очаге воспале�

ния, особенности биотрансформации (об�

разование активных метаболитов) и пути

элиминации (печень, почки).

Алгоритм выбора АБП условно можно

представить в виде трех последовательных

этапов.

Первый этап

На первом этапе следует прежде всего

представить возможную этиологию инфек�

ционно�воспалительного процесса, по по�
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Принципы выбора антибиотиков

воду которого назначается АБП. Конечно,

более точными являются результаты мик�

робиологического исследования, однако к

моменту начала антибактериальной терапии
(АБТ) этих данных обычно еще нет. Поэто�

му, взяв до начала лечения у пациента мате�

риал для микробиологического исследова�

ния, в подавляющем большинстве случаев

приходится делать предположение о наи�

более вероятном патогене (патогенах) ис�

ходя из оценки клинической ситуации: лока�

лизации инфекционно�воспалительного

процесса (легочная ткань, бронхи, плев�

ральная полость, полость абсцесса в легком

и т.д.), его характера (острый или обостре�

ние хронического), места возникновения

заболевания (внебольничная или госпи�

тальная инфекция, в отделении интенсив�

ной терапии). Для более точной оценки

этиологии процесса следует также учесть

возрастные особенности пациента (у стари�

ков выше удельный вес грамотрицательной

флоры при воспалительных заболеваниях

дыхательных путей), курение и злоупотреб�

ление алкоголем, возможность аспирации

(при гастроэзофагеальной рефлюксной бо�

лезни, сильном алкогольном опьянении,

утрате сознания). Инфекционный эндо�

кардит у лиц, использующих внутривенные

наркотики, как правило, вызывается золо�

тистым стафилококком. 

Решая вопрос о включении того или

иного АБП в перечень потенциально эф�

фективных, следует учитывать сведения об

антибиотикорезистентности в данном реги�

оне. Например, пенициллинрезистентный

пневмококк устойчив также к цефалоспо�

ринам I и II поколения. Уровень резистент�

ности хеликобактера к кларитромицину,

превышающий 20%, является препятстви�

ем к проведению эрадикационной терапии

по классической тройной схеме (ингибитор

протоновой помпы + амоксициллин + кла�

ритромицин). При выявлении штаммов

метициллинрезистентного золотистого

стафилококка эффективны только ванко�

мицин, даптомицин и линезолид, а при на�

личии синегнойной палочки – фторхино�

лоны, карбапенемы, цефтазидим и цефопе�

разон/сульбактам.

Таким образом, первый шаг – это со�

ставление перечня АБП, которые будут эф�

фективны в данном случае, исходя из воз�

можных патогенов и спектра противоми�

кробного действия антибиотиков.

Следующим шагом становится отбор ан�

тибиотиков из этого списка с учетом им�
мунного статуса пациента. Для иммуноком�

прометированных пациентов (лейкозы,

ВИЧ�инфекция, перенесенная лучевая или

химиотерапия, программный гемодиализ)

следует оставить в перечне только препара�

ты бактерицидного действия, убрав из него

бактериостатические.

Третий шаг – отбор антибиотиков с уче�

том локализации патологического процес�

са. В списке следует оставить только те

АБП, которые при назначении в терапев�

тической дозе способны накапливаться в

пораженном органе в высоких концентра�

циях, превышающих в несколько раз вели�

чину минимальной подавляющей концент�

рации для патогена. Например, аминогли�

козид II поколения гентамицин плохо про�

никает в ткань легких, а парентеральный

цефалоспорин III поколения цефоперазон

очень хорошо накапливается в органах

брюшной полости.

Таким образом, первый этап выбора

АБП завершается формированием списка

антибиотиков, потенциально эффектив�

ных в конкретном случае.

Второй этап

На втором этапе выбора антибиотика из

списка потенциально эффективных для

данного случая АБП следует убрать потен�

циально опасные для больного. Прежде

всего, надо учитывать указания в анамнезе

на непереносимость того или другого препа�

рата. Так, при аллергии к пенициллинам

следует избегать назначения не только этих

препаратов, но и цефалоспоринов, по�
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скольку возможно (хотя и нечасто) разви�

тие перекрестной аллергии. 

Противопоказания могут иметь и возра�
стной аспект: у грудных детей следует избе�

гать назначения сульфаниламидов из�за

возможности вытеснения ими билирубина

из связи с альбуминами, что приводит к по�

вреждению центральной нервной системы.

Также детям младше 12 лет противопоказа�

ны фторхинолоны. 

При беременности из АБП можно приме�

нять только пенициллины, цефалоспори�

ны и макролиды, так как другие препараты

способны оказывать неблагоприятное вли�

яние на плод.

Сопутствующие заболевания могут быть

причиной отказа от применения некото�

рых АБП. При эпилепсии противопоказано

применение фторхинолонов, которые мо�

гут повышать судорожную готовность го�

ловного мозга. Тетрациклины и макролиды

могут вызывать повреждение печени, по�

этому они противопоказаны при ее патоло�

гии. Ряд антибиотиков обладают потенци�

альной гепатотоксичностью (цефоперазон,

макролиды, клавулановая кислота) или не�

фротоксичностью (аминогликозиды, цефа�

лоспорины I поколения, ванкомицин) и

поэтому должны быть исключены или при�

меняться при условии тщательного контро�

ля состояния пациента и динамики соот�

ветствующих лабораторных показателей.

Третий этап

Третий этап – этап индивидуализации

АБТ, когда выбирается, будет ли это комби�

нированная или монотерапия, способ вве�

дения антибиотика (внутрь, внутривенно,

эндолюмбально, ингаляционно и т.д.), ин�

тервалы между введениями, предполагае�

мая продолжительность терапии, а также

выбираются критерии оценки ее эффек�

тивности и безопасности.

Комбинацию антибиотиков используют в

случаях полирезистентной микрофлоры

(госпитальные инфекции, туберкулез у за�

ключенных) или при наличии полими�

кробной ассоциации. Стандартом эрадика�

ционной терапии при пилорическом хели�

кобактериозе является тройная схема или

квадротерапия (ингибитор протоновой

помпы + тетрациклин + висмута трикалия

дицитрат + метронидазол). В этой схеме

препарат висмута позволяет преодолеть ре�

зистентность хеликобактера к метронида�

золу, частота которой в Москве и Санкт�

Петербурге превышает 50%, а в целом по

России – 40%.

Способ введения антибиотика зависит

как от его фармакокинетических особен�

ностей (высокая системная биодоступ�

ность пероральных цефалоспоринов,

фторхинолонов, новых макролидов и

амоксициллина в амбулаторной практике),

так и от тяжести состояния пациента (при

тяжелом состоянии антибиотики вводят

внутривенно). Аминогликозидные анти�

биотики плохо проникают через гематоэн�

цефалический барьер, поэтому при необ�

ходимости их применяют эндолюмбально. 

Интервал между введениями АБП опреде�

ляется его фармакокинетическими свойст�

вами (период полувыведения из очага вос�

паления, постантибиотическое действие за

счет накопления в клетках иммунной сис�

темы в очаге воспаления). 

Продолжительность АБТ зависит от ло�

кализации и характера инфекционно�вос�

палительного процесса, а также от наличия

постантибиотического действия у анти�

биотика. Высокая потенциальная токсич�

ность АБП может ограничивать его дли�

тельное применение (аминогликозиды,

хлорамфеникол). 

Оценка эффективности АБТ

Адекватная оценка эффективности про�

водимой АБТ позволяет внести своевре�

менные коррективы в лечение (табл. 1).

При ранней оценке анализируют динамику

общих симптомов, обращая внимание на

уменьшение интоксикации, снижение тем�
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Принципы выбора антибиотиков

пературы тела (не обязательно до нормаль�

ной), улучшение аппетита. Такая динамика

свидетельствует об уменьшении микроб�

ной массы и об эффективности выбранной

схемы лечения.

При отсутствии эффекта от проводимой
АБТ следует решить следующие вопросы: 

• Существует ли бактериальный источник

инфекции?

• Правильно ли выбран АБП?

• Не присоединилась ли суперинфекция?

В случае хирургической инфекции па�

раллельно следует активно вести поиск ис�

точника инфекции – внутрибрюшного (ре�

цидивирующий или рекуррентный очаг

инфекции) или другой локализации (на�

гноение раны, пневмония, пролежни,

тромбофлебит, катетерная инфекция, уро�

инфекция).

В настоящее время получила признание

ступенчатая схема АБТ, когда лечение начи�

нают с парентерального введения антибио�

тика, а при достижении положительного

результата переводят больного на перо�

ральный прием АБП. Этот подход обосно�

ван как с клинической, так и с фармакоэко�

номической позиций.

Критериями для перевода больного на пе�
роральный прием АБП являются: 
• улучшение/стабилизация клинической

картины;

• частота сердечных сокращений <100 в

1 мин;

• систолическое артериальное давление

>90 мм рт. ст.;

• частота дыхания <24 в 1 мин;

• насыщение гемоглобина артериальной

крови кислородом >92%;

• температура тела <38°С в течение 24 ч;

• тенденция к нормализации клиническо�

го анализа крови и уровня С�реактивно�

го белка;

• возможность перорального приема пищи

и жидкости;

• отсутствие нарушений всасывания в же�

лудочно�кишечном тракте.

При правильно подобранной АБТ важно

ее своевременное окончание (табл. 2): как

досрочное прекращение, так и затягивание

ее отмены может иметь неблагоприятные

последствия. 

В клинической практике при оценке эф�

фективности АБТ важно дифференциро�

вать причины лихорадки, сохраняющейся

на фоне лечения, – связана ли она с неэф�

фективностью АБТ или имеет место лихо�

радка другого происхождения. Возможны�

ми причинами системной воспалительной

реакции в послеоперационном периоде

служат продолжающийся процесс в брюш�

ной полости, появление вторичных экстра�

абдоминальных очагов инфекции (нозоко�

миальная пневмония, ангиогенное инфи�

цирование, раневая инфекция) и воздейст�

вие лекарственных средств (инфузионные

среды, антибиотики, другие препараты).
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Таблица 1. Критерии положительного эффекта АБТ

Сроки оценки Критерии 
Ранние (48–72 ч) Положительная клиническая динамика – уменьшение лихорадки и интоксикации

Отрицательные результаты бактериологического исследования через 3–4 дня лечения

Поздние Стойкое клиническое улучшение – нормализация температуры тела, отсутствие 

рецидивов лихорадки и ознобов

Отсутствие рецидивов инфекции в течение 2 нед после окончания АБТ

Отрицательные результаты бактериологического исследования на 3–7�й день 

после окончания АБТ  

Окончательные Отсутствие повторных инфекций в течение 2–12 нед после окончания АБТ

(1–3 мес) 



Среди лекарственных препаратов вызыва�
ют лихорадку чаще всего:
• β�лактамные антибиотики (кроме карба�

пенемов);

• сульфаниламиды;

• снотворные препараты, антидепрессан�

ты и транквилизаторы;

• противосудорожные;

• слабительные;

• мочегонные;

• гипотензивные;

• антиаритмические;

• нестероидные противовоспалительные

препараты (кроме ацетилсалициловой

кислоты).

Надо учитывать, что редко лихорадку

могут вызывать практически любые лекар�

ственные средства.

Следует специально остановиться на

некоторых заблуждениях, связанных с
АБТ. Необходимо помнить, что антибио�

тики не действуют на вирусы и не предот�

вращают развитие бактериальных ослож�

нений у больных с вирусными инфекция�

ми; как правило, антибиотики не угнета�

ют иммунитет; АБП не следует менять

каждые 6–7 дней. 

На сегодняшний день существует лишь

три причины для замены АБП в процессе ле�
чения: его клиническая неэффективность

(при этом возможно добавление к этому

препарату другого АБП, синергичного в от�

ношении предполагаемого патогена), раз�

витие нежелательных реакций, требующих

отмены препарата, и высокая потенциаль�

ная токсичность, ограничивающая его дли�

тельное применение (аминогликозиды,

хлорамфеникол). 

Рациональный выбор антибиотика обес�

печивает успешное излечение инфекцион�

но�воспалительных процессов различной

локализации в кратчайшие сроки, тогда как

нерациональный выбор АБП повышает

риск неблагоприятного исхода, ведет к раз�

витию осложнений и повышает стоимость

лечения. Доказано также, что правильный

эмпирический выбор стартовой АБТ суще�

ственно увеличивает выживаемость паци�

ентов с госпитальной инфекцией.

34

Клиническая фармакология

Лечебное дело 2.2010

Таблица 2. Оптимальная продолжительность

АБТ (при положительном клиническом эф�

фекте)

Диагноз Продолжительность 
АБТ, дни

Пневмония внебольничная >5*  

Пневмония стафилококковая 14–21  

Абсцесс легкого 21  

Бронхит хронический, обострение 7–10  

Фарингит стрептококковый 7–10  

Тонзиллит стрептококковый 7–10  

Синусит бактериальный острый 10–14  

Синусит бактериальный 14–21 

хронический, обострение   

Отит средний 7–10  

Менингит 10–14  

Эндокардит инфекционный:   

стрептококк зеленящий 28  

стафилококк 28  

энтерококк 42  

неустановленный возбудитель 42  

Перикардит 21–28  

Артрит септический  21  

(негонококковый)

Остеомиелит:   

острый 21–28  

хронический 50–60  

Пиелонефрит:   

острый 10–14  

хронический, обострение 14  

Цистит острый 3  

Простатит:   

острый 14  

хронический 90–120  

Уретрит негонококковый 7  

Перитонит 10  

Холецистит/холангит 7–10  

* Плюс 3 дня после нормализации температуры тела.
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Principles of Antimicrobial Therapy
A.A. Upnitsky
Principles of antimicrobial therapy as a sequential three�step algorithm are discussed, the problem of empiric start�

ing antimicrobial therapy and factors to be taken into account before antimicrobial therapy will initiates. They

include: properties of antimicrobials, sensitivity and resistance of microbial pathogens; age, immune status and

other patient’s features. Indications for antibiotics change and discontinuation are also discussed. 

Key words: antimicrobials, empiric antimicrobial therapy, algorithm antimicrobial therapy.
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