
Полірезистентна інфекція

Глумчер Ф.С.
Національний медичний

університет ім.	О.О.Богомольця
Київ 2016



Історія лікування інфекційних
захворювань може бути 
поділена на 3 ери: 
передантибіотична ера, 
антибіотична ера (з 1929 г.) та 
ера резистентних до 
антибіотикотерапії інфекційних
захворювань. 
National	Institute	of	Allergy	and	Infectious	Diseases.	The	problem	of	antimicrobial	
resistance.	April	2006.	http://www.niaid.nih.gov/actsheets/antimicro.htm.	Accessed	
January	17,	2008.	



• Вже в 2007 р. 70 % інфекцій викликали
резистентні мікроорганізми (Esposito S, Leone S. Int J 

Antimicrob Agents. 2007 May;29(5):494-500). Проблема лікування
полірезистентної інфекції (MDR) стала 
серйозною проблемою для охорони здоров’я у
всьому світі. При лікуванні MDR ізолятів
бактерій значно затруднюється вибір
антібиотикотерапії, особливо емпіричної. Але, 
навіть після встановлення бактеріологічного
діагнозу вибір антибіотика також може бути 
дуже важким завданням. 

• Howard DH, et al. Clin Infect Dis 2003.15;36(Suppl 1):S4-10.
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Антибіотикорезистентність
сьогодні репрезентує серьйозну
загрозу, яку можна порівняти з
терроризмом, і може
спровокувати «апокаліптичний
сценарій», попереджає головний
санітарний лікар Великобританії 
Саллі Девіс. http://www.dailymail.co.uk

http://www.dailymail.co.uk/health/article-2291314/Superbugs



Вплив полірезистентності на 
результати лікування

• Полірезистентність бактерій
збільшує ризик смертності, 
тривалість госпіталізації та затрати
на лікування, та підривають всю 
медичну систему. 

Miyakis S, et	al. Clin Infect	Dis.	2011;15;53(2):177-84.



Що вважатиMDR інфекцією? 

• За визначенням більшості авторів, це штами
бактерій, які резистентні до ≥ 3 класів
антибіотиків (пеніциліни/ цефалоспорини, 
хінолони та аміно-гликозіди), хоча деякі
автори пропонують включати в цей перелік
ще й карбапенеми.

Tam VH, et al. Antimicrob Agents Chemother. 2010;54(3):1160-4. 

• Є ще більш резистентні штами XDR
(чутливі тільки до одного класу) та PDR.



Эпідеміологія MDR інфекції

• Якщо раніше основною проблемою були
продуценты БЛРС, то за останні 10 років
розповсюдилися Enterobacteriaceae -
продуценти карбапенемаз (CRE), особливо 
Klebsiella pneumoniae (KPC), які, як 
правило, є карбапенем-резистентними. 

Gupta N, et al. Clin Infect Dis. 2011;53(1):60-7.



Розповсюдженість карбапенем-
резистентних штамів грамнегативних

бактерій
• Значно збільшилася, особливо ендемічні

штами у ВІТ. Повідомляють о спорадичній
появі панрезистентных Kl pneumoniae, Ac 
baumannii и Ps aeruginosa. 

Miyakis S, et al. Clin Infect Dis. 2011;15;53(2):177-84.
В 2010 році з’явилися підтипи карбапенемаз, включаючи Нью-

Делі метало-бета-лактамази, яких було ідентифіковано
серед Enterobacteriaceae в США

Gupta N, et al. Clin Infect Dis. 2011;53(1):60-7.



Рівень розповсюдженості MDR штамів Гр- флори в Європі в
2008 році

В	2008	 году	EARSS выявило	высокий	уровень	резистентности к	Гр- штаммам	по	всей	Европе:
§ 17%	изолятов P.aeruginosa резистентны к	3	и	более	классам	антибиотиков
§ 32-78%	штаммов	E.coli резистентны к	аминопенициллинам,	 с	множественной	ко-резистентностью к	4	антимикробным классам
§ 14%	изолятов K.pneumoniae резистентны к	фторхинолонам,	 цефалоспоринам 3его	поколения	и	аминогликозидам*	The	European	Antimicrobial	 Resistance	Surveillance	System	annual	report	 2008.	
Available	at:	http://www.rivm.nl/earss/result/Monitoring_reports/#tcm:61-25397



Географічне розповсюдження карбапенем-резистентної
Pseudomonas aeruginosa. 2009 – 2011 р.
Duck Jin Hong1  Infect Chemother 2015;47(2):81-97 



Acinetobacter baumannii
Інвазивні ізоляти,	резистентні до	карбапенемів,	2012

http://www.ecdc.europa.eu/en/publications/Publications/antimicrobial-resistance-surveillance-europe-2012.pdf



Тенденції розповсюдження Карбапенемаз



Doi Y, Paterson DL. Carbapenemase-producing 
Enterobacteriaceae. Semin Respir Crit Care Med. 2015 

Feb;36(1):74-84. 

• Enterobacteriaceae (CPE) - продуценти
карбапенемаз майже не зустрічалися до 
1990-их, але сьогодні вони розповсюджені
по всьому світу. KPC - продуцент Klebsiella
pneumoniae стала ендемічним штамом в 
США,  Ізраілі , Греції,  Італії. Вони майже
резистентні до всіх β – лактамів , включаючи
карбапенеми, та иайже всіх інших класів
антибіотиків. Смертність від інвазивних
інфекцій CPE досягає до 40 %. 



Hrabák J,et al. Prevalence	study	on	carbapenemase-producing	Escherichia	
coli	and	Klebsiella pneumoniae isolates	in	Czech	hospitals.	Epidemiol

Mikrobiol Imunol.2015	Jun;64(2):87-91.

• NDM-1-продуцента K. pneumoniae ST11 
було виявлено у пацієнта, який поступив 
в Чехію з України, пораненего під час 
революції на Майдані. Транспорт хворих з
країн з високою розповсюдженістю
продуцентів карбапенемаз
Enterobacteriaceae (CPE) або з невідомою
епідеміологічною ситуацією представляє
значну небезпеку для країн Євросоюзу. 



Епідеміологія інфекції 
ESKAPE у ВІТ Україні
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Гриценко, Є. Ю. Дьомін, Ю. Ю. 
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А.П. Мазур, В. М. Мельник, 

А.В.Мельничук, Я. М. Підгірний, С.О. 
Солярик, Г.Г.Суслов, І. І. Тітов
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Установи, які брали участь в 
дослідженні

• Національний медичний університет ім.. О.О.Богомольця, 
• Дніпропетровська медична академія, 
• Запорізька медична академія післядипломної освіти, 
• Львівський національний медичний університет, 
• Івано-Франківський національний медичний університет, 
• Національний інститут хірургії та трансплантології ім. О.О. 

Шалімова, 
• Національний інститут раку, 
• Національний військово-медичний клінічний центр "Головний 

військовий медичний госпіталь",  
• Київська обласна клінічна лікарня,
• Миколаївська обласна клінічна лікарня,
• Полтавська обласна клінічна лікарня,   
• Рівненська  обласна клінічна лікарня, 
• Міська клінічна лікарня №4  м. Києва, 
• Міська клінічна лікарня №17 м. Києва,



ESKAPE	в	Україні:	загальні	дані
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Enterococcus		faecium Staphylococcus	aureus	(MSSA)		

Staphylococcus	aureus	(MRSA)		 Klebsiella		pneumoniae

Escherichia		coli Acinetobacter	baumannii

Pseudomonas	 aeruginosa Enterobacter	spр.



Чутливість
мікроорганізмів	
до	антибіотиків	 (у	
%	чутливих	
зразків)	в	Україні
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Enterococcus		
faecium 6,3 0,0 8,0 0,0 0,0 11,8 12,0 10,7 24,6 0,0 32,0 7,5

0
78,2 74,2 67,3

Staphylococcus	
aureus (MSSA)		 20,6 33,0 37,0 11,0 4,5 5,3 67,0 79,0 43,1 24,0 96,0 52,0 21,0 66,0 65,4 98,0
Staphylococcus	
aureus	(MRSA)		 38,0 53,0 6,0 8,0 7,0 8,0 36,0 41,0 32,0 6,0 61,0 24,0 11,0 89,5 97,0 97,5
Klebsiella	 	
pneumoniae 22,9 40,1 35,9 17,1 35,7 22,9 29,7 69,5 10,4 30,1 89,3 58,3 74,3 92,0 42,3 60,5

Escherichia		coli 18,2 27,1 15,7 32,7 38,3 38,4 22,5 22,0 19,8 49,6 71,5 64,6 97,7
0 0

53,3
Acinetobacter	
baumannii 5,7 21,9 7,1 8,0 6,7 14,6 15,0 23,0 2,5 17,5 12,4 19,0 82,3 0,0 0,0 33,4
Pseudomonas	
aeruginosa 3,7 11,4 11,5 40,4 27,2 29,0 36,0

0
0,0 42,0 24,6 37,3 71,4

0 0
0,0

Enterobacter spр. 13,1 39,0 15,7 28,8 22,8 48,0 61,7 41,0 4,1 71,7 72,0 48,3 87,5
0 0

69,7



• Фактори ризику та 
профілактика



ПРИЧИНИ	РОЗВИТКУ	РЕЗИСТЕНТНОСТІ
Активне і неконтрольоваене застосування антибіотиків, наприклад з метою «лікування» лихоманки;

Неадекватне проведення антибактеріальної профілактики;
Поява «неякісних» генериків;
Неадекватність вибору антибактеріального засобу та його
дозування;
Генетичні мутації мікроорганизмів;
Відсутність епідеміологічного контролю;
Відсутність зворотнього контакту з бактеріологом;
Відсутність клінічних бактеріологів в Україні
Недостатній рівень знань клініцистів по фармакології, фармакодинаміці, фармакокинетиці, 
мікробіології…
Широке застосування інвазивних медичних засобів
(дренажи, зонди, катетери,  стенти т ін.)



Профілактика MDR інфекції
• Неадекватне використання

антибіотиків – основний чинник, який
сприяє розповсюдженню
антибіотикорезистентності; стратегії
по зменшенню антибіотико-
резистентності повинні включати
доцільне застосування антибіотиків.

Hicks LA, et al. Clin Infect Dis. 2011;53(7):631-639.



Резистентність ізолятів Acinetobacter & Pseudonomas
в залежності від частоти призначення карбапенемів
Jaggi et al. Antimicrobial Resistance and Infection Control 2012, 

1:23



Контроль за антибиотикотерапией
• Дві мети: перша – гарантування

ефективної терапії пацієнтів з
бактеріальною інфекцією, та друга -
зменшити непотрібне використання та 
мінімізувати побічну шкоду. Це сприяє
зменьшити резистентність до 
антибітиків, а також покращити
результати лікування. 

• Davey P, et al. Cochrane	Database	Syst Rev. 2013	Apr	
30;4:CD003543.	

•



Tarcea Bizo P, et al. Evaluation of restricted antibiotic use in a hospital in 
Romania. Int J	Clin Pharm.	2015	Jun;37(3):452-6.	

• Ретроспективна оцінка використання 11 
антибіотиків в Руминії забезпечила розробку
протоколу, заснованого на формулярах 
застосування антибіотиків. Невідповідне
використання антибітиків суттєво
зменшилося при емпиричних призначеннях
(69.75 против 30.25 %, p <0.001). 
Використання формулярного протоколу  в 
шпиталі та участь клінічного фармацевта 
може покращити якість антибіотикотерапії.



Cobos-Trigueros N, et al. Evaluation	of	a	Mixing	versus	a	Cycling	Strategy	of	Antibiotic	Use	
in	Critically-Ill	Medical	Patients:	Impact	on	Acquisition	 of	Resistant	Microorganisms	and	

Clinical	Outcomes.	PLoS One. 2016	Mar	16;11(3):e0150274.	

• Циклічна стратегія використання
антибіотиків з 6-тижневою з
тривалістю циклу не забезпечує
переваг по зниженню
інцидентності MDR 
мікроорганизмів, тривалості
госпіталізації та смертності.



• Пацієнти з позитивними аналізами на вірус (RVP), 
та з рентгенографічними результатами на 
пневмонію були розподілені в групу короткої
антибіотикопрофілактики ≤3 днів, та групу
тривалого курсу - до 10 днів. 13 різних антибіотиків
було використано в якості профілактики у цих 95 
пацієнтів; Vanc (50.7 %), cefep (40.3 %), azithr (40.3 
%), mer (23.9 %) и linez (20.9 %). Летальність не 
відрізнялася між групами. Суперінфекція/ 
бактеріальна контамінація MDR частіше
відбувалася в групі тривалого курсу порівняно з
групою короткого курсу (53.2 против 21.1 %; P = 
0.027).

• Crotty MP, et al. Crit Care.	2015	Nov	18;19:404.	

Тривалість аб/терапії при вірусній пневмонії



• Вдалося значно збільшити пропорцію раціонального
вибору антибіотика,	часу	призначення,	дозування та	
тривалості антибіотикопрофілактики (P <0.001).	
Значно скоротилася кількість випадків
невиправданої заміни антибіотика та	кількості
хибних комбінацій (P <0.001).	Участь	фармацевта	
покращила результати із значним зниженням
частоти хірургічних інфекцій,	вартості
антибіотикотерапії та	тривалості госпіталізації (P
<0.05),	а	також було досягнуто значне зменшення
частотиMDR Enterobacter cloacae,	Kl pneumonia и	S	
aureus (P <0.05).	

• Zhou L, et al. Medicine (Baltimore). 2016 Mar;95(9):e2753. 

Роль клінічних фармацевтів



Стратегії	контролю	Acinetobacterbaumanii
Виявлене	специфічне	джерело	

інфекції Політика	антибіотикотерапії

ТАК НІ

•Освітні	заходи
•Циклічність	
антибіотиків
•Формулярні	
обмеження
•Комп’ютеризовані	
призначення
•Консультації	
інфекціоністів
•Мульти-
дисциплінарний
підхід

Заходи	інфекційного	
контролю

•Деконтамінація
оточуючого середовища
•Ізоляція хворих
•Гігієна рук
•Закріплення персоналу
за хворим
•Дезінфекція і стерилізація
матеріалів та обладнання
•Закриття відділення
•Навчання персоналу
•Мікробіологічний контроль

•ПЕРСОНАЛ
•Гігієна рук
•Закріплення персоналу 
за пацієнтом
•Використання рукавичок

•СЕРЕДОВИЩЕ
•Деконтамінація середовища
•Розділення “чистих” і 
“брудних” зон
•Короткочасне закриття 
відділення

•МЕДИЧНЕ ОБЛАДНАННЯ
•Стерилізація матеріалів оксидом
етилену, гіпохлоритом, перекисом 
водню чи глутаральдегідом
•Використання одноразового 
матеріалу та інструментів
•Чисте обладнання для кожного 
пацієнта



Розробка нових антибіотиків

В офіційному листі від 20 листопада 
2009 р.до президента США Бараку 
Обамі та Фредрику Рейнфельдту, який
репрезентує службу Президента 
Європарламенту, IDSA наполягає на 
необхідності розробки 10 нових
антибіотиків до 2020 року. 
(Emerging Antibiotics: Will We Have What We Need? Laura A. Stokowski, 
RN, MS http://www.medscape.com/viewarticle/715971_print 2/17/2010).



• Резистентна флора – катастрофа,що
насувається на нас

• Глобальне забов’язання: 

зусиллями США та ЄС розробити

10 нових антибіотиків до 2020 р.



Дякую за увагу!


