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Диагностическая тактика
при отрицательной гемокультуре

Отрицательную гемокультуру конста�

тируют при отсутствии роста микроорга�

низмов на питательных средах в течение

первых 48 ч инкубации. У больных ИЭ,

находящихся в современных специали�

зированных клиниках, отрицательная

гемокультура считается клиническим ра�

ритетом, поскольку ее частота составляет

не более 5�15% (J. Brusch, 2007). Фактора�

ми, снижающими вероятность этиологи�

ческой диагностики ИЭ, являются искус�

ственные клапаны сердца, искусственные

водители ритма, внутривенные катетеры,

почечная недостаточность, иммунодефи�

цитные состояния. В отечественной прак�

тике причинный патоген идентифициру�

ют гораздо реже (в 20�40% случаев), что

объясняется недостаточной технической

оснащенностью бактериологических ла�

бораторий и плохой осведомленностью

медицинского персонала о правилах забо�

ра крови у пациентов с лихорадкой

(Г.Е. Ройтберг, А.В. Струтынский, 2003).

Тактика врача при отрицательной гемо�

культуре зависит от состояния больного.

Если оно стабильно, допустим повторный

забор с последующим микробиологичес�

ким анализом крови. Тяжелое течение ИЭ

диктует необходимость иного подхода:

пациенту сразу же назначают антибакте�

риальную терапию, а этиологическую

расшифровку осуществляют с помощью

панели диагностических тестов, которые

рекомендуются для идентификации воз�

будителей, обусловливающих отрицатель�

ную гемокультуру (табл. 2).

Иногда, в частности в отечественной

практике, полезно учитывать клинико�

эпидемиологические условия, обусловив�

шие инфицирование (табл. 3).

Этиологическая терапия
Общие принципы

В большинстве случаев антибактери�

альная терапия ИЭ отвечает следующим

условиям, как значительная длительность

(в среднем 4�6 нед); комбинированное

применение АБП (2�3 препарата); парен�

теральное введение ≥1 АБП; использова�

ние бактерицидных средств; учет чувстви�

тельности микрофлоры к АБП; постоян�

ный мониторинг (оценка клинической

динамики, а в отдельных случаях опреде�

ление уровня АБП в крови). Тем не менее

ряд клинических ситуаций может потре�

бовать более или менее существенных от�

ступлений от этих условий.

Антибактериальная терапия
при положительной гемокультуре

ИЭ стрептококковой этиологии
Стрептококки, чувствительные к пени�

циллину G (минимальная подавляющая

концентрация (МПК) ≤0,12 мкг/мл), со�

ставляют большинство микроорганизмов

этого вида (L. Baddour et al., 2005). При

выборе оптимальной тактики антибакте�

риальной терапии в таких случаях необхо�

димо учитывать следующее (табл. 4):

у больных неосложненным ИЭ, в том

числе при поражении правых камер серд�

ца, эффективность 4�недельной моноте�

рапии β�лактамом (пенициллином G или

цефтриаксоном) превышает 98% (V. Hri�

cak et al., 1998) и эквивалентна таковой

2�недельного лечения комбинацией

β�лактама и аминогликозида – гентами�

цина или нетилмицина (P. Francioli et al.,

1995); в условиях комбинированной тера�

пии дробный режим назначения пени�

циллина G не имеет преимуществ перед

однократным введением цефтриаксона

(D. Sexton et al., 1998), который, таким

образом, особенно показан пациентам,

наблюдающимся амбулаторно (P. Francio�

li et al., 1995); при наличии внесердечного

очага инфекции либо клиренсе креатини�

на <20 мл/мин длительность лечения дол�

жна быть >2 нед (T. Bashore, 2009); ИЭ ис�

кусственного клапана требует проведения

6�недельной терапии β�лактамом, кото�

рый в течение первых 2 нед можно комби�

нировать с аминогликозидом (L. Baddour

et al., 2005); в случае противопоказаний

к назначению β�лактама АБП выбора яв�

ляется ванкомицин (T. Bashore, 2009).

Стрептококки, умеренно резистентные

к пенициллину G (МПК 0,12�0,50 мкг/мл),

включают некоторые серотипы зеленящих

стрептококков и S. bovis. Лечение сводится

к комбинированному назначению β�лак�

тама (пенициллина G или цефтриаксона)

на протяжении 4 нед и аминогликозида

в течение первых 2 нед. Данных об эффек�

тивности ванкомицина к настоящему вре�

мени накоплено недостаточно (T. Bashore,

2009).

Стрептококки, обладающие высокой

резистентностью к пенициллину G (МПК

>0,50 мкг/мл), вызывают ИЭ, который

требует назначения ванкомицина и гента�

мицина в течение 6 нед (L. Baddour et al.,

2005).

ИЭ энтерококковой этиологии
Энтерококки имеют неполноценную

систему ферментативного аутолиза,

в силу чего АБП, нарушающие синтез

микробной стенки, оказывают только

бактериостатический эффект (D. Krog�

stad, A. Pargwette, 1980). Следовательно,

чтобы повысить эффективность антибак�

териальной терапии, данные средства не�

обходимо комбинировать с аминоглико�

зидами (T. Bashore, 2009), внутриклеточ�

ный транспорт которых под влиянием

β�лактамов существенно интенсифици�

руется (D. Megran, 2003). Как правило,

достаточно 4�недельного назначения этих

препаратов (W. Wilson et al., 1984), однако

при поражении нативного митрального

или любого протезированного клапана,

а также при длительном (>3 мес) или ре�

цидивирующем течении ИЭ терапию не�

обходимо осуществлять >4 нед, обычно до

6 нед. Ввиду выраженной ото� и нефро�

токсичности аминогликозидов их прием

нуждается в особо тщательном монитори�

ровании. В частности, у лиц с почечной

недостаточностью желателен периодичес�

кий контроль плазменного уровня гента�

мицина. Кроме того, недопустимо увели�

чение дозы этого средства сверх рекомен�

дуемой (табл. 5), поскольку такая тактика

значительно повышает нефротоксичность

терапии и в то же время не влияет на ее

эффективность.

В последнее время наметились тенден�

ции к пересмотру продолжительности

введения аминогликозидов. Так, согласно

данным исследовательской группы по из�

учению ИЭ при Шведском обществе ин�

фекционистов (L. Olaison et al., 2002), вве�

дение гентамицина на протяжении в сред�

нем 15 сут обусловливает выздоровление

81% (75�93%) пациентов с энтерококко�

вым ИЭ.

Необходимо, однако, принимать во

внимание, что энтерококки нередко ре�

зистентны к стандартно назначаемым

АБП. Поэтому обязательным требовани�

ем к анализу энтерококковой гемокульту�

ры служит определение не только МПК

пенициллина и ванкомицина, но также

продукции β�лактамазы (с помощью

нитроцефинового диска) и чувствитель�

ности энтерококков к гентамицину.

Лечение ИЭ, вызванного пеницил�

линрезистентными штаммами энтеро�

кокков, в контролированных испытаниях

не оценивалось. Ванкомицин по отно�

шению к данным микроорганизмам обла�

дает бактериостатическим действием,

синергичным эффектам аминоглико�

зидов. Основываясь на этом, при выделе�

нии энтерококков с высоким уровнем

резистентности к пенициллину (МПК

>16 мкг/мл) рекомендуют назначать

ванкомицин с гентамицином. В то же вре�

мя практиковавшееся ранее добавление

к такой комбинации рифампицина при�

знано нецелесообразным.

Резистентность энтерококков к ами�

ногликозидам (МПК стрептомици�

на >2000 мкг/мл, МПК гентамицина

500�2000 мкг/мл) указывает на неспособ�

ность данных препаратов потенцировать

эффекты β�лактамных антибиотиков.

В таких ситуациях показана длительная

(2�3 мес) монотерапия антибиотиками пе�

нициллинового ряда, а по данным

C. Watanakunakorn и C. Bakie (1973 г.) –

комбинированное назначение цефалос�

поринов ІІІ поколения (цефтриаксона,

цефотаксима) и ампициллина. Послед�

няя рекомендация основана на том, что

пенициллины и цефалоспорины связы�

вают различные белки клеточной стенки,

за счет чего реализуется синергизм их дей�

ствия.

ИЭ стафилококковой этиологии
За редким исключением стафилококки

(в частности, КНС и S. aureus) вырабаты�

вают β�лактамазу, вследствие чего не об�

ладают чувствительностью к пеницилли�

ну G. В то же время полусинтетические,

пенициллиназорезистентные пеницилли�

ны (например, нафциллин, оксациллин)

оказывают бактерицидное действие на

многие штаммы этих микроорганизмов.

Следовательно, для выбора терапии ста�

филококкового ИЭ принципиальное зна�

чение имеет определение чувствительнос�

ти к метициллину (табл. 6).

Метициллинчувствительные стафило�

кокки, как правило, обусловливают ИЭ

нативного клапана. В большинстве иссле�

дований было продемонстрировано пре�

имущество комбинированного лечения

(β�лактам + аминогликозид) по сравне�

нию с монотерапией β�лактамом при ИЭ,

вызванном КНС (D. Drinkovic et al., 2003).

С другой стороны, назначение гента�

мицина при ИЭ, обусловленном S. au�

reus, не приводит ни к снижению риска

кардиальных осложнений, ни к улучше�

нию выживаемости. Кроме того, гентами�

цин нередко вызывает нефротоксические

эффекты. С учетом этого гентамицин

в терапии стафилококкового ИЭ рассмат�

ривается как факультативный АБП, дли�

тельность введения которого не должна

превышать 5 сут (G. Habib et al., 2009).

Метициллинрезистентные стафилокок�

ки являются наиболее частой причиной

раннего ИЭ протезированного клапана.

Эта форма болезни ассоциируется с ис�

ключительно высокой смертностью – от

63 до 74% (A. Karchmer et al., 1983). Пока�

зано, что комбинация ванкомицина и ри�

фампицина (в сочетании с гентамицином

К.А. Бобрышев, к.м.н., Донецкий национальный медицинский университет им. М. Горького
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Таблица 6. Альтернативные схемы антибактериальной терапии ИЭ стафилококковой этиологии

АБП Режим введения Длительность терапии
Доказательность:

класс, уровень

Нативный клапан

Метициллинчувствительные стафилококки

Нафциллин
или
оксациллин
±
гентамицин

12,0 г/сут в/в на 4&6 введений

12,0 г/сут в/в на 6 введений

3 мг/кг/сут в/в или в/м 
на 2&3 введения

6 нед

6 нед

3&5 сут

I, B

Цефазолин

±
гентамицин

6,0 г/сут на 3 введения

3 мг/кг/сут в/в или в/м на 2&3
введения

6 нед

3&5 сут
I, B

Метициллинрезистентные стафилококки

Ванкомицин

±
гентамицин

30 мг/кг (но не более 2,0 г) в сут
в/в на 2 введения

3 мг/кг/сут в/в или в/м на 2&3
введения

6 нед

3&5 сут
I, B

Протезированный клапан

Метициллинчувствительные стафилококки

Нафциллин
или
оксациллин
+
рифампицин

+
гентамицин

12,0 г/сут в/в на 6 введений

12,0 г/сут в/в на 6 введений

900 мг/сут в/в или перорально
на 3 введения (приема)

3 мг/кг/сут в/в или в/м на 2&3
введения

≥6 нед

≥6 нед

≥6 нед

2 нед

I, В

Метициллинрезистентные стафилококки

Ванкомицин

+
рифампицин

+
гентамицин

30 мг/кг (но не более 2,0 г) в сут
в/в на 2 введения

900 мг/сут в/в или перорально
на 3 введения (приема)

3 мг/кг/сут в/в или в/м на 2&3
введения

≥6 нед

≥6 нед

2 нед

I, В
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либо без него) эффективнее монотерапии

ванкомицином (W. Wilson et al., 1995).

Если, по данным бактериологического

исследования, стафилококки чувст�

вительны к гентамицину, этот препарат

целесообразно назначить, поскольку он

не только повышает антибактериальный

потенциал терапии, но и предупреждает

развитие резистентности к рифампицину

(C. Whitener et al., 1993).

ИЭ, вызванный микроорганизмами
кишечной группы
Кишечная палочка (Escherichia coli)

и протейная инфекция (Proteus mirabilis)

вызывают ИЭ достаточно редко, однако

заболевание при этом отличается значи�

тельной тяжестью течения и высокой

смертностью, особенно при поражении

левых камер сердца. Стандартом терапии

такого ИЭ служит комбинированное вве�

дение β�лактама (ампициллина или цефа�

лоспорина III поколения) и гентамицина.

Клебсиелла также чувствительна к ком�

бинации цефалоспорина III поколения и

аминогликозида (амикацин или гента�

мицин). Экспериментально показана

эффективность β�лактама / ингибитора

β�лактамазы (пиперациллина/тазобакта�

ма, но не цефтриаксона/сульбактама).

Синегнойная палочка (Pseudomonas

aeruginosa) вызывает ИЭ, оптимальная

антибактериальная терапия которого до

сих пор не разработана, поскольку многие

штаммы этого патогена вырабатывают

высокоактивную β�лактамазу типа Id

(V. Jimenez�Lucho et al., 1986). На основа�

нии результатов экспериментальных ра�

бот предложено назначение на протяже�

нии 6 нед тобрамицина (8 мг/кг/сут в/в

или в/м на 3 введения) в сочетании с

β�лактамом в полной дозе – пеницилли�

ном широкого спектра действия (тикар�

циллином, пиперациллином, азлоцилли�

ном) либо цефалоспорином (цефтазиди�

мом, цефепимом) (L. Crane et al., 1986).

Преимуществом предложенной схемы яв�

ляется ее низкая токсичность. Существу�

ют отдельные указания на возможную эф�

фективность комбинации фторхинолона

с аминогликозидом (A. Bayer et al., 1988).

Грамотрицательные бациллы группы

НАСЕК во многих случаях чувствительны к

3�недельной монотерапии ампициллином

(W. Wilson et al., 1995), однако иногда дан�

ные возбудители продуцируют β�лактамазу,

что делает их устойчивыми к пенициллину

и требует назначения цефалоспорина

III поколения (A. Pefanis et al., 1993) (табл. 7).

Эффективность фторхинолонов требует

дальнейшего клинического изучения.

Грибковая микрофлора вызывает ИЭ,

первично резистентный к консерватив�

ной терапии, поэтому стандартной такти�

кой лечения такого ИЭ является назначе�

ние максимально допустимой дозы ам�

фотерицина В в течение 1�2 нед, после че�

го проводят протезирование пораженного

клапана, а прием данного препарата про�

лонгируют еще на 6�8 нед. Следует, одна�

ко, отметить, что амфотерицину В при�

сущ широкий спектр различных токси�

ческих реакций (головная боль, анорек�

сия, тошнота, рвота, лихорадка, анемия,

гипокалиемия, тубулярный ацидоз, тяже�

лая нефропатия, флебит). Предпринима�

лись попытки назначения амфотерицина

В и 5�фторцитозина (при кандидозном и

криптококковом ИЭ) (T. Gumbo et al.,

2000), итраконазола в высоких дозах (при

аспергиллезном ИЭ), флуконазола (при

кандидозном ИЭ) (D. Moyer, J. Edward,

1992); тем не менее подобные режимы ан�

тифунгальной терапии достаточной до�

казательной базы не имеют.

Антибактериальная терапия
при отрицательной гемокультуре
Отрицательная гемокультура при ИЭ

указывает на необходимость учета 3 фак�

торов, определяющих стартовый выбор

антибактериальной терапии (G. Habib et

al., 2009): прием АБП в недавнем про�

шлом; характер пораженного клапана

(нативный или протезированный); мест�

ные эпидемиологические особенности.

Главенствующую роль среди перечислен�

ных факторов отводят исходному состоя�

нию инфицированного клапана (табл. 8).

Выбор схемы лечения следует согласовы�

вать с инфекционистом.

Таблица 7. Альтернативные схемы антибактериальной терапии ИЭ, 
вызванного бациллами группы НАСЕК

АБП Режим введения Длительность терапии
Доказательность:

класс, уровень

Цефтриаксон
2,0 г/сут в/в или в/м
однократно

4/6 нед 
(нативный/
искусственный клапан)

I, B

Ампициллин/ сульбактам
12,0 г/сут в/в 
на 4 введения

I, B

Ципрофлоксацин

1000 мг/сут внутрь 
на 2 приема или
800 мг/сут в/в
на 2 введения

I, C

Таблица 8. Альтернативные схемы антибактериальной терапии ИЭ при отрицательной гемокультуре

АБП Режим введения
Длительность

терапии
Доказательность:

класс, уровень

Нативный клапан

Ампициллин/сульбактам
или
амоксициллин/клавуланат
±
гентамицин

12,0 г/сут в/в на 4 введения

12,0 г/сут в/в на 4 введения

3 мг/кг/сут в/в или в/м 
на 2&3 введения

4&6 нед

4&6 нед

4&6 нед

IIb, C

IIb, C

Ванкомицин

+
гентамицин

+
ципрофлоксацин

30 мг/кг (но не более 2,0 г) 
в сут в/в на 2 введения

3 мг/кг/сут в/в или в/м на 2&3
введения

1000 мг/сут перорально на 2 приема
или 800 мг/сут в/в на 2 введения

4&6 нед IIb, C

Протезированный клапан (ранний послеоперационный период – до 12 мес)

Ванкомицин
+
гентамицин

+
рифампицин

30 мг/кг/сут в/в на 2 введения

3 мг/кг/сут в/в или в/м на 2&3
введения

1,2 г/сут перорально на 2 приема

6 нед

2 нед
IIb, C

Протезированный клапан (поздний послеоперационный период – свыше 12 мес)

См. лечение ИЭ нативного клапана

З
У

З
У

Національний науковий центр «Інститут кардіології
ім. М.Д. Стражеска» НАМН України 

п о в і д о м л я є ,
що у 2012 р. будуть проведені такі заходи.

• Підсумкова наукова конференція Національного наукового центру «Інститут

кардіології ім. М.Д. Стражеска» НАМНУ «Актуальні питання сучасної кардіології»,

присвячена пам'яті М.Д. Стражеска (1�2 березня, м. Київ)

• Ревматологічний симпозіум Асоціації ревматологів України «Актуальні питання

клінічної ревматології» (15�16 березня, м. Київ)

• Науково�практична конференція Асоціації з інтервенційної кардіології

«ХI Київський курс з коронарних реваскуляризацій» (5�6 квітня, м. Київ)

• Науково�практична конференція Української асоціації фахівців із невідкладної

кардіології «Тромбози та тромбоемболії» (12 квітня, м. Київ)

• Науково�практична конференція Української асоціації фахівців із серцевої

недостатності «Сучасні досягнення та перспективи в лікуванні серцевої

недостатності» (19�20 квітня, м. Київ)

• Науково�практична конференція Асоціації аритмологів України «Вітчизняні та

міжнародні рекомендації з лікування аритмій» (5 жовтня, м. Феодосія)

• Друга науково�практична конференція Асоціації аритмологів України

«Інтервенційні та медикаментозні підходи до ведення хворих з порушеннями ритму

серця» (17�18 травня, м. Київ)

• Науково�практична конференція Української асоціації фахівців з невідкладної

кардіології «Невідкладні стани в кардіології» (24�25 травня, м. Київ)

• Науково�практична конференція «Профілактика і лікування артеріальної гіпертензії

в Україні» (31 травня – 1 червня, м. Київ)

• XIII Національний конгрес кардіологів України (26�28 вересня, м. Київ)

• Науково�практична конференція «Нові технології та методи: раціональне

використання в лабораторній діагностиці інститутів НАМНУ» (19�20 вересня,

м. Київ)

• Всеукраїнська ревматологічна науково�практична конференція «Інноваційні методи

діагностики та лікування ревматичних захворювань» (25�26 жовтня, м. Київ)

• Четверта науково�практична конференція з міжнародною участю «Клінічні

дослідження лікарських засобів в Україні» (1�2 листопада, м. Київ)

• Науково�практична конференція Українського товариства з атеросклерозу

«Нові маркери та сучасні методи візуалізації атеросклерозу: від діагностики

до лікування» (14�15 листопада, м. Київ)

• Науково�практична конференція «Сучасні стратегії діагностики та лікування

серцево�судинних захворювань та їх імплементація в Україні» (29�30 березня,

м. Черкаси; 7�8 червня, м. Одеса; 18�19 жовтня, м. Чернівці; 8�9 листопада, м. Суми)

АНОНС

В г. Харькове провели первую операцию по лечению
сложных случаев глаукомы

Операция по имплантации клапана EX�PRESS уникальна тем, что позволяет сохра�

нить зрение пациентам с глаукомой в случаях, в которых ранее офтальмохирурги бы�

ли бессильны. Впервые в Украине новейшую разработку применили в июле 2011 года

в г. Киеве, а в декабре оперативное вмешательство по данной методике выполнили

в г. Харькове. Операцию провели хирурги клиники «Новий зір», которая является кли�

нической базой кафедры офтальмологии Харьковского национального медицинского

университета. 

Шунтирующий дренаж EX�PRESS (Аlcon, США) – это миниатюрное устройство,

длина которого составляет менее 3 мм, а ширина – 400 микрон. Изготовлен шунт из

биосовместимой с тканями глаза медицинской нержавеющей стали, из которой также

изготавливают стенты, используемые в сердечно�сосудистой хирургии. Клапан поме�

щается под склеральный лоскут и фиксируется внутри глаза. После имплантации он

автоматически регулирует внутриглазное давление за счет того, что обеспечивает от�

ток жидкости с запрограммированной скоростью. 

В настоящее время данная процедура считается наименее травматичной с макси�

мально прогнозируемым исходом, что значительно сокращает риск осложнений. Ис�

пользование шунта EX�PRESS позволяет эффективно снижать внутриглазное давле�

ние и ассоциируется с более низким риском развития осложнений, чем традицион�

ный подход (трабекулэктомия). В результате офтальмохирургического вмешательства

с использованием EX�PRESS степень снижения давления аналогична таковой при

проведении традиционной операции, при этом частота случаев развития ранней гипо�

тонии в первом случае значительно ниже. Эффективное снижение внутриглазного

давления достигается в 95% случаев. Если у пациента диагностированы одновременно

и катаракта, и глаукома, то с новой технологией можно провести комбинированное

вмешательство: имплантировать шунт и выполнить операцию по замене помутневше�

го хрусталика. Клапан EX�PRESS одобрен Управлением по контролю за продуктами

питания и лекарственными средствами США (FDA) и сертифицирован в Украине. 

Андрей Коваленко, офтальмохирург, врач высшей категории, член Европейского

общества катарактальных и рефракционных хирургов, главный врач клиники «Новий

зір» (г. Харьков): «Наш город всегда был одним из центров украинской офтальмохи�

рургии, поэтому самые передовые и отлично зарекомендовавшие себя методы должны

применяться у нас. Качество оборудования, уровень нашей научной работы, опыт хи�

рургов позволяют предоставлять помощь жителям региона и соседних областей на са�

мом высоком уровне. Новые технологии успешно применяются в г. Харькове».

Глаукома – офтальмологическая патология, в отсутствие адекватного лечения при�

водящая к полной и необратимой слепоте. По приблизительным оценкам, в мире гла�

укомой страдают более 60,5 млн человек; ожидается, что к 2020 г. количество больных

возрастет до 80 млн. Заболевание возможно контролировать медикаментозной тера�

пией; при неэффективности консервативного лечения применяется лазерная или хи�

рургическая коррекция. 

ПРЕСС&РЕЛИЗ
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