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ПРЕДИСЛОВИЕ

Глубокоуважаемые коллеги!
Российское общество урологов, ФГУ «НИИ урологии РосмедтехноM

логий» и Межрегиональная ассоциация по клинической микробиолоM
гии и антимикробной химиотерапии (МАКМАХ) предлагают Вашему
вниманию перевод Рекомендаций Европейской урологической ассоциM
ации (EAU). Основная цель Рекомендаций заключается не в жестком и
однозначном указании методов лечения и диагностики, а предоставлеM
ние доступных современных консенсусных точек зрения на наиболее
приемлемые методы ведения пациентов с урологической инфекцией.
Члены Комитета по инфекциям в урологии EAU провели анализ больM
шого числа литературных обзоров и публикаций, которые были отобраM
ны на основе научной достоверности.

Клинические рекомендации Европейской урологической ассоциаM
ции (EAU) впервые были опубликованы в 2001 году.

Рекомендации EAU 2006M2007 гг. содержат доказательную информаM
цию, учитывающую результаты современных исследований по проблеM
мам диагностики и лечения ИМП, новые метаMанализы, а также накопM
ленный клинический опыт.

Необходимость перевода на русский язык новых Рекомендаций EAU
(2006M2007 гг.) по ведению больных с инфекционноMвоспалительными
заболеваниями почек, мочевых путей и мужских половых органов, в перM
вую очередь, обусловлена недостаточным знанием английского языка
основной массы практических врачей.

Рекомендации EAU составлены по принципам «медицины, основанM
ной на доказательствах». В новой редакции Рекомендаций EAU испольM
зовались данные метаMанализов, размещенных в базе данных Pubmed,
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упоминаемые исследования классифицированы в соответствии с уровM
нями доказательности данных.

Также хотим обратить внимание читателей на некоторые изменения
в новой редакции Рекомендаций, например, в отношении диагностиM
ческой значимости бактериурии при различных категориях ИМП.

Однако следует отметить, что данные Рекомендации не являются
универсальными, поскольку в них не учитываются особенности резисM
тентности уропатогенов в той или иной стране/регионе. Так, в нескольM
ких российских исследованиях, инициированных НаучноMметодическим
центром по мониторингу антибиотикорезистентности Федерального
Агентства по Здравоохранению и Социальному развитию и поддержанM
ных Российским обществом урологов и ФГУ НИИ урологии, было поM
казано, что уровень резистентности кишечной палочки – основного возM
будителя внебольничных инфекций мочевых путей у различных
категорий пациентов (взрослых, детей, беременных женщин), к тримеM
топриму, коMтримоксазолу, аминопенициллинам (ампициллину, амокM
сициллину) в большинстве регионов страны, включая Москву, превыM
шает пороговый уровень 20%, в связи с чем, эти препараты не могут быть
рекомендованы для эмпирической терапии ИМП в России.

Наиболее in vitro активными в России препаратами в отношении
штаммов кишечной палочки, выделенных при различных формах внеM
больничных неосложненных ИМП у взрослых  являются цефалоспориM
ны IIMIII поколения, фосфомицин, нитрофурантоин (резистентность
0%), ингибиторозащищенные пенициллины (резистентность 0,8%) и
фторхинолоны (резистентность 4,8%). В то же время, при внебольничM
ных осложненных ИМП резистентность к цефалоспоринам IIMIV покоM
ления составляет около 4% (цефуроксим – 3,2%; цефотаксим – 2,3%;
цефтибутен – 0,9%; цефепим – 1,4%; цефоперазон/сульбактам – 0%); к
ингибиторозащищенным пенициллинам – 3,2%; к карбапенемам – 0%;
к аминогликозидам – 0,5M10% (гентамицин – 10%; нетилмицин – 1,8%
и амикацин – 0,5%); к нитрофурантоину – 1,8%; к нефторированным
хинолонам – 20%; к фторхинолонам – 15M17%.

У детей с различными формами внебольничных ИМП в отношении
кишечной палочки наиболее in vitro активными препаратами в России
являются ингибиторозащищенные пенициллины (резистентность 3,9%),
цефалоспорины IIMIV поколения (резистентность 0M3,9%), аминогликоM
зиды (резистентность 0M9,7%), нитрофурантоин (резистентность 2,1%)
и фосфомицин (резистентность 0%).

У беременных женщин с острым циститом и бессимптомной бактеM
риурией высокую активность в отношении кишечной палочки сохраняM
ет фосфомицин (резистентность 0%), цефалоспорины IIMIII поколения
(резистентность 1,7M3,4%) и амоксициллин/клавуланат.
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Для лечения нозокомиальных ИМП, которые, как правило, вызыM
ваются полирезистентными микроорганизмами, включая штаммы, проM
дуцирующие бетаMлактамазы расширенного действия (БЛРС), трудно
дать какиеMлибо конкретные рекомендации, поскольку внутрибольничM
ные уропатогены чаще подвержены селективному давлению антибиоM
тиков, а влияние этого фактора может варьировать в различных геограM
фических регионах и отделениях разного профиля. Так, по данным
российского исследования РЕЗОРТ (2003M2005 гг.), в отделениях реаниM
мации и интенсивной терапии, ведущим возбудителем нозокомиальных
ИМП являлась P. aeruginosa (30,8%), а среди штаммов E. coli (25,8%) и
K. pneumoniae (11,1%) частота  продукции БЛРС составила 45% и 70,4%,
соответственно. В отношении упомянутых штаммов наиболее высокой
активностью обладают карбапенемы. Особенно тревожной является сиM
туация с резистентностью P.aeruginosa, поскольку большинство штамM
мов, выделенных при нозокомиальных ИМП устойчивы ко всем клиниM
чески доступным антимикробным препаратам, за исключением
полимиксина.

В отношении резистентности возбудителей инфекций, передающихM
ся половым путем, в Российской Федерации также имеются определенM
ные особенности. Так, в рамках программы мониторинга за резистентM
ностью гонококков в России отмечается крайне высокий уровень
резистентности данного возбудителя к пенициллину и тетрациклинам
(более 70%), а также фторхинолонам (более 50%); растет устойчивость к
спектиномицину (7,9%). Причем на этом фоне колебания в частоте расM
пространения устойчивости между отдельными географическими региM
онами в 10–20% не имеют существенного значения, так для эмпиричесM
кой терапии ИППП пороговый уровень резистентности возбудителя не
должен превышать 5%. В настоящее время высокую антиMгонококкоM
вую активность сохраняют только цефалоспорины III поколения, в часM
тности цефтриаксон, к которому резистентных штаммов выделено не
было.

Дифференцированно нужно относиться также и к перечню лекарM
ственных препаратов, рекомендованных в Руководстве для терапии разM
ных категорий ИМП, поскольку некоторые из них в России на настояM
щий момент не применяются. Это касается ряда пенициллинов
(пропициллин, азидоциллин, клоксациллин, диклоксациллин, флуклокM
сациллин, бакампициллин, пиперациллин/сульбактам); цефалоспориM
нов (лоракарбеф, цефетамет пивоксил, цефотиам), фторхинолонов
(эноксацин, флероксацин, гатифлоксацин), комбинаций антифолатов
(коMтетроксоприм, триметоприм/сульфаметрол).

Следует обратить внимание также на то, что нитрофурантоин, рекоM
мендованный для терапии инфекций только нижних отделов мочевых
путей, доступен в России только в микрокристаллическом виде, тогда
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как все клинические исследования проводились с его макрокристаллиM
ческой формой.

Мы искренне надеемся, что Рекомендации Европейской УрологиM
ческой Ассоциации по ведению пациентов с инфекциями почек, мочеM
вых путей и мужской половой сферы будет востребован не только враM
чамиMурологами, но и будет полезен врачам других специальностей.

Председатель Российского общества урологов
Академик РАМН, профессор, д.м.н.

Н.А. Лопаткин

Директор ФГУ «НИИ урологии РосмедтехноM
логий», профессор, д.м.н.

О.И. Аполихин

Директор НИИ антимикробной химиотерапии
ГОУ ВПО «Смоленская государственная медиM
цинская академия Росздрава», Президент МежM
региональной ассоциации по клинической
микробиологии и антимикробной химиотераM
пии, профессор, д.м.н.

Р.С. Козлов

Председатель Проблемной комиссии по восM
палительным заболеваниям Научного совета
по «Уронефрологии» РАМН и МЗ СР РФ, зав.
отделом ФГУ НИИ урологии РосмедтехнолоM
гий, д.м.н.

Т.С. Перепанова

www.antibiotic.ru



10

1.  ВВЕДЕНИЕ

Инфекции мочевыводящих путей (ИМП) относятся к самым распроM
страненным инфекционным заболеваниям, которые требуют значительM
ных финансовых затрат. К сожалению, в Европе отсутствуют адекватные
данные о распространенности различных ИМП и их влиянии на качество
жизни пациентов. Также отсутствуют и данные, касающиеся экономичесM
ких затрат, связанных с этими инфекциями, и, в частности, со стороны
системы здравоохранения. В то же время для эффективной работы систеM
мы здравоохранения подобная информация является крайне необходиM
мой. Данные, полученные в других странах и популяциях, например, в
США, могут быть лишь отчасти применены к ситуации в Европе.

В США на ИМП приходится более 7 млн. визитов к врачу в год, из
них более 2 млн. связаны с циститом (1). Около 15% всех амбулаторно
назначаемых в США антибиотиков, общей стоимостью более 1 млрд.
долларов в год, выписываются по поводу ИМП (2). Более того, прямые
и непрямые затраты на внебольничные ИМП превышают 1,6 млрд. долM
ларов США в год (1).

Инфекции мочевыводящих путей являются причиной более 100000
госпитализаций в год, преимущественно по поводу пиелонефрита (1). На
их долю также приходится как минимум 40% от всех нозокомиальных
инфекций, которые в большинстве случаев обусловлены катетеризацией
мочевого пузыря (2M4). У 25% пациентов с установленным >7 дней мочеM
вым катетером развивается нозокомиальная бактериурия, при этом ежедM
невный риск ее развития составляет 5% (5). По проведенным оценкам 1
эпизод нозокомиальной бактериурии увеличивает прямые затраты, свяM
занные с госпитализацией в отделение интенсивной терапии, на 500M1000
долларов США (6). Более того, возбудители инфекций подвергаются возM
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действию факторов внутрибольничной среды, в том числе «селективному
давлению» антибиотиков и антисептиков. Таким образом, нозокомиальM
ные ИМП составляют, поMвидимому, самый большой резервуар антибиоM
тикорезистентных микроорганизмов в лечебных учреждениях (5).

1.1 Патогенез инфекций мочевыводящих путей

Микроорганизмы могут попадать в мочевыводящие пути гематогенM
ным или лимфогенным путем, однако согласно многочисленным клиM
ническим и экспериментальным данным, ИМП чаще всего развиваютM
ся при восходящем распространении из уретры бактерий, особенно
микроорганизмов кишечной группы (Escherichia coli и другие предстаM
вители семейства Enterobacteriaceae). Это является логическим объяснеM
нием более высокой частоты ИМП у женщин, по сравнению с мужчиM
нами, и повышенного риска развития ИМП после катетеризации или
инструментальных вмешательств на мочевом пузыре. Однократная каM
тетеризация мочевого пузыря у амбулаторных пациентов приводит к
развитию ИМП в 1M2% случаев. Постоянный катетер с открытой дреM
нажной системой уже в течение первых 3M4 дней практически в 100%
случаев приводит к развитию бактериурии. Использование закрытой
дренажной системы, в том числе с клапаном, предотвращающим обратM
ный ток мочи, несколько замедляет, но, в конечном счете, не предотвM
ращает развитие инфекции. Считается, что в этом случае бактерии проM
никают в мочевой пузырь через слизистоMгнойное пространство между
катетером и стенкой уретры, что приводит к развитию бактериурии пракM
тически у всех пациентов в течение первых 4 недель.

Спектр возбудителей гематогенных инфекций мочевыводящих путей
ограничен лишь несколькими относительно редкими микроорганизмами,
такими как Staphylococcus aureus, Candida spp., Salmonella и Mycobacterium
tuberculosis, которые первично поражают какойMлибо другой орган. Candida
albicans легко вызывает развитие ИМП гематогенным путем, но также, хотя
и нечасто, может быть причиной восходящей инфекции при наличии поM
стоянного катетера или после лечения антибиотиками.

Концепция вирулентности/патогенности бактерий в отношении
мочевыводящих путей подразумевает, что не все виды микроорганизM
мов в одинаковой степени способны вызывать инфекционный процесс.
Чем более компрометированы естественные защитные механизмы макM
роорганизма (например, при обструкции мочевыводящих путей или каM
тетеризации мочевого пузыря), тем меньшая вирулентность требуется
для того, чтобы бактериальный штамм привел к развитию инфекции.
Это подтверждается данными in vitro наблюдений, когда у бактерий,
выделенных от пациентов с осложненными ИМП, часто не обнаружиM
вали факторы вирулентности. Концепция вирулентности бактерий такM
же предполагает, что некоторые штаммы бактерий в пределах одного вида
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обладают особыми факторами вирулентности (например, пили различM
ных типов), которые облегчают их проникновение восходящим путем
из кишечника, преддверия влагалища или периуретральной области в
уретру и затем в мочевой пузырь, или, более редко, в почки с последуюM
щим развитием системного воспаления.

1.2 Микробиологические и другие лабораторные данные

Для диагностики ИМП важно определить количество бактерий, обM
наруженных в мочевыводящих путях. В 1960 г. при изучении пиелонефM
рита у беременных женщин Kass предложил концепцию «значимой» бакM
териурии (>105 КОЕ) (7). Хотя эта концепция привела к использованию
количественных микробиологических методов в диагностике инфекциM
онных заболеваний и, поMпрежнему, в целом сохраняет свою значимость,
в последнее время стало очевидно, что не существует фиксированного
количественного показателя «значимой» бактериурии, который можно
было бы применить ко всем ИМП и во всех ситуациях. Как указано в
Приложении 12.1, клинически значимыми являются следующие покаM
затели бактериурии:

. >103 колониеобразующих единиц (КОЕ) уропатогена/мл средней
порции мочи (СПМ) при остром неосложненном цистите у женM
щин;

. >104 КОЕ уропатогена/мл СПМ при остром неосложненном пиM
елонефрите у женщин;

. >105 КОЕ уропатогена/мл СПМ у женщин или >104 КОЕ уропаM
тогена/мл СПМ у мужчин или в моче, полученной с помощью
катетера у женщин, при осложненной ИМП.

Обнаружение любого количества бактерий в моче, полученной при
надлобковой пункции мочевого пузыря, является клинически значимым.

Внимания также требует проблема обнаружения небольшого колиM
чества микроорганизмов в моче. Если при использовании образца мочи
объемом 0,1 мл для получения статистически значимого результата неM
обходимо выявить 10 идентичных колоний, то минимальное количество
бактерий, которое может быть определено, составляет 102 КОЕ/мл. БесM
симптомная бактериурия диагностируется в случае выделения одного и
того же штамма уропатогена (в большинстве случаев определяют только
род бактерий) в 2 образцах, взятых с интервалом >24 ч., в количестве
>105 КОЕ/мл.

Очевидно, что методы сбора мочи и культурального исследования, а
также качество лабораторных исследований могут различаться. В связи
с этим при ведении пациентов должны использоваться 2 уровня станM
дартов. Основной уровень необходим для обычной практики, в то время
как высокий уровень – для научных исследований и в особых клиничесM
ких ситуациях, например, при лихорадке неясного генеза у иммунноM
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компрометированных пациентов. При проведении научных исследоваM
ний необходимо точно определить методы сбора мочи, а также регистM
рировать такие параметры, как время нахождения мочи в мочевом пуM
зыре и т.д.

В обычной клинической практике при постановке диагноза необхоM
димо учитывать следующие основные критерии:

. клинические проявления и симптомы,

. результаты отдельных лабораторных анализов (крови, мочи, секM
рет предстательной железы [СПЖ]),

. доказательства наличия микроорганизмов с помощью культуM
рального исследования или других специальных тестов.

Большинство из этих исследований сегодня могут быть проведены в
любой лаборатории.

Следует, однако, учитывать, что при проведении микробиологических
исследований важно соблюдать общепринятые стандарты, касающиеся
сбора и транспортировки образцов, выделения возбудителей и определеM
ния их чувствительности к антибиотикам. Поскольку эти методы, а также
микробиологические критерии (например, пограничные значения для опM
ределения чувствительности бактерий к антибиотикам) могут различаться
в разных странах и даже между отдельными лабораториями, важно сообM
щать не только полученные результаты, но также и применявшиеся метоM
ды и стандарты (например, стандарты Европейского Комитета по опредеM
лению чувствительности к антибиотикам [EUCAST] (8M10), Национального
Комитета по клиническим лабораторным стандартам [NCCLS] (11)). СмеM
шивание результатов, полученных разными методами, например, данных
по частоте резистентности бактерий, может создавать проблемы при их
интерпретации. Гистологическое исследование иногда выявляет признаки
неспецифического воспаления. Только в некоторых случаях такие находки
(например, простатит у пациентов с повышенным уровнем простатспециM
фического антигена [ПСА]) помогают назначить соответствующее лечение.
В то же время при специфических инфекциях, таких как туберкулез, актиM
номикоз и т.д. гистологический метод лежит в основе диагностики заболеM
вания. В целом, гистологические исследования в очень незначительной
степени способствуют выбору тактики лечения.

1.3 Классификация инфекций мочевыводящих путей
и инфекций мужской половой системы

Инфекции мочевыводящих путей могут быть классифицированы по
их локализации: пиелонефрит, цистит, простатит, уретрит, эпидидимит
и орхит. Однако различные отделы мочеполового тракта в той или иной
степени связаны друг с другом. В связи с этим, бактерии, колонизируюM
щие один отдел, также могут присутствовать в любой другой части сисM
темы. С практической и клинической точки зрения, ИМП и инфекции
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мужской половой системы классифицируют по ведущим клиническим
проявлениям:

. неосложненные инфекции нижних отделов мочевыводящих пуM
тей (цистит),

. неосложненный пиелонефрит,

. осложненные ИМП с/без пиелонефрита,

. уросепсис,

. уретрит,

. особые формы: простатит, эпидидимит, орхит.
Клинические проявления и лечение различных ИМП может зависеть

от возраста и общего состояния пациента. Таким образом, также должны
учитываться и особые группы пациентов (пожилые, пациенты с сопутM
ствующими заболеваниями, иммунокомпрометированные пациенты).

Критерии для диагностики ИМП, модифицированные с учетом реM
комендаций Американского общества по инфекционным болезням
(IDSA) (12) и Европейского Общества по клинической микробиологии
и инфекционным заболеваниям (ESCMID) (13), приведены в ПрилоM
жении 12.1. В настоящее время продолжается обсуждение вопроса, поM
священного улучшению рекомендаций по ИМП (14).

1.4 Цель рекомендаций

Рекомендации Европейской урологической ассоциации (EAU) охM
ватывают все категории ИМП, перечисленные выше в разделе 1.3, и предM
лагают общую тактику диагностики и лечения ИМП у мужчин и женM
щин. Предполагается, что эти рекомендации смогут оказаться
полезными в повседневной практике не только для урологов, но и для
врачей других специальностей.

1.5 Методы

Члены Рабочей группы EAU по ИМП (K.G. Naber (председатель),
B. Bergman, M.C. Bishop, T.E. BjerklundMJohansen, H. Botto, B. Lobel,
F. Jiminez Cruz, F.P. Selvaggi) разработали первую версию в рамках неM
скольких согласительных конференций. Первое издание было опублиM
ковано Европейской урологической ассоциацией в Женеве в 2001 г. (15),
а позднее в 2001 г. вышла в свет более сжатая версия (16).

Члены настоящей Рабочей группы EAU по ИМП (K.G. Naber (предсеM
датель), M.C. Bishop, T.E. BjerklundMJohansen, H. Botto, M. Cek, B. Lobel,
J. Palou, P. Tenke) обновили рекомендации и добавили главу, посвященную
катетерMассоциированным ИМП. Рекомендации ЕAU, касающиеся особых
форм инфекций мочеполовой системы, таких как инфекции, передающиM
еся половым путем (17), урогенитальный туберкулез (18) и урогенитальный
шистосомоз (19), опубликованы отдельно и не включены в данное издание.
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При проведении литературного обзора, насколько возможно, испольM
зовались данные опубликованных метаMанализов, размещенных в базе
данных PubMed. В остальных случаях проводился неструктурированный
обзор литературы членами Рабочей группы. Каждый член Рабочей групM
пы отвечал за одну главу рекомендаций.

Первая рабочая версия каждой главы рассылалась членам Рабочей
группы для рецензирования, после чего полученные комментарии расM
сматривали, обсуждали и включали в текст рекомендаций. Формальное
одобрение каждой обновленной главы было проведено Рабочей группой
EAU на 3Mх пленарных заседаниях: первое состоялось 10 декабря 2004 г. в
Париже, второе – 15 марта 2005 г. в Стамбуле, и заключительное – 22 окM
тября 2005 г. во Флоренции. Последовательность и согласованность матеM
риала каждой главы проверялась тремя членами Рабочей группы (редакM
ционная группа) на 2Mх редакторских заседаниях: первое состоялось 22M24
апреля 2005 г. в Штраубинге, второе – 9M11 сентября 2005 г. в Ставерне.

Уровень

Ia

Ib

IIa

IIb

III

IV

Тип доказательств

Доказательства, полученные в метаMанализах рандомизированных исM
следований

Доказательства, полученные как минимум в одном рандомизированM
ном исследовании

Доказательства, полученные как минимум в одном хорошо спланироM
ванном контролируемом исследовании без рандомизации

Доказательства, полученные как минимум в одном хорошо спланироM
ванном полуэкспериментальном исследовании другого типа

Доказательства, полученные в хорошо спланированных не эксперименM
тальных исследованиях, таких как сравнительные, корреляционные исM
следования и описания клинических случаев

Доказательства, полученные из отчетов экспертных комиссий, на осM
нове мнений или клинического опыта авторитетных специалистов

Таблица 1.1. Уровни доказательности данных (по данным из [20])

Основа рекомендаций

Основаны на клинических исследованиях надлежащего качества и едиM
нообразия, касающегося специфических рекомендаций, включая как
минимум 1 рандомизированное исследование.

Основаны на адекватно проведенных, но не рандомизированных клиM
нических исследованиях.

Разработаны, несмотря на отсутствие прямо применимых клиничесM
ких исследований надлежащего качества

Категория

A

B

C

Таблица 1.2. Категории рекомендаций (адаптировано из (20))
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1.6 Уровни доказательности данных и категории
рекомендаций

В данных обновленных рекомендациях упоминаемые исследования
классифицированы в соответствии с уровнями доказательности данных,
и каждая разработанная на их основе рекомендация отнесена в соответM
ствующую категорию (Таблицы 1.1 и 1.2).
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2. НЕОСЛОЖНЕННЫЕ ИНФЕКЦИИ
МОЧЕВЫВОДЯЩИХ ПУТЕЙ У ВЗРОСЛЫХ

2.1 Краткий обзор и рекомендации

2.1.1 Определение

Острые неосложненные ИМП у взрослых включают в себя эпизоды
острого цистита и острого пиелонефрита у практически здоровых взросM
лых. Такие ИМП чаще всего наблюдаются у женщин с отсутствием друM
гих известных факторов, которые повышают риск развития осложнеM
ний или неэффективности лечения.

2.1.2 Этиология

Спектр возбудителей неосложненных инфекций верхних и нижних
отделов мочевыводящих путей сходен, при этом E. coli является причинM
ным патогеном приблизительно в 70M95% случаев и Staphylococcus
saprophyticus – в 5M10% случаев. Более редко выделяются другие энтероM
бактерии, такие как Proteus mirabilis и Klebsiella spp. (IIb).

2.1.3 Острый неосложненный цистит у небеременных женщин
в пременопаузальном периоде

Помимо физикального обследования для постановки диагноза реM
комендуется проведение анализа мочи (например, при помощи тестM
полосок) с определением количества лейкоцитов, эритроцитов и нитM
ритов (категория В). Выделение из мочи уропатогенного микроорганизма
в концентрации >103 КОЕ/мл считается клинически значимой бактериM
урией (IIb).

Короткие курсы антибиотиков характеризуются высокой эффективM
ностью и являются предпочтительными благодаря тому, что обеспечиM
вают более высокую комплаентность лечения, имеют низкую стоимость
и более низкую частоту нежелательных реакций. Терапия одной дозой
антибиотика (за некоторым исключением) в целом менее эффективна,
чем тот же препарат, назначенный более длительным курсом. Однако
при использовании большинства подходящих антибиотиков терапия
более 3 дней обычно не дает дополнительных преимуществ, но повышаM
ет риск развития нежелательных явлений (Ia, категория A).

Триметоприм (ТМП) или триметоприм/сульфаметоксазол (коMтриM
моксазол) можно рекомендовать в качестве препаратов первого ряда для
эмпирической терапии только в тех регионах, где уровень резистентноM
сти уропатогенов к ТМП составляет <20% (Ib, категория A). В остальM
ных случаях в качестве альтернативных пероральных препаратов для
эмпирической терапии рекомендуются фторхинолоны, фосфомицина
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трометамол, пивмециллинам и нитрофурантоин. Однако следует отмеM
тить, что в некоторых регионах наблюдается также рост резистентности
E. coli к фторхинолонам.

Для последующего наблюдения за пациентами достаточно проведеM
ния анализа мочи (при помощи тестMполосок). При отсутствии симптоM
мов заболевания проведение культурального исследования мочи после
лечения не показано. У женщин с сохраняющимися симптомами, или у
женщин, у которых в течение 2Mх недель после разрешения симптомов
развился рецидив инфекции, следует провести культуральное исследоM
вание мочи с определением чувствительности выделенных возбудитеM
лей к антибиотикам (IV, категория C).

2.1.4 Острый неосложненный пиелонефрит у небеременных
женщин в пременопаузальном периоде

Симптомами, позволяющими заподозрить острый пиелонефрит, явM
ляются боль в поясничной области, тошнота и рвота, лихорадка (темM
пература тела >38°С) или болезненность при пальпации в области реM
берноMпозвоночного угла. Пиелонефрит может протекать без признаков
цистита, таких как дизурия и учащенное мочеиспускание. Помимо фиM
зикального обследования для постановки диагноза рекомендуется проM
ведение анализа мочи (например, при помощи тестMполосок) с опреM
делением количества лейкоцитов, эритроцитов и нитритов (категория
С). Выделение из мочи уропатогенного микроорганизма в концентраM
ции >104 КОЕ/мл может считаться клинически значимой бактериуриM
ей (IIb).

Для исключения обструкции мочевыводящих путей или мочекаменM
ной болезни следует провести ультразвуковое исследование (категоM
рия С). При сохранении у пациента лихорадки >72 ч от начала терапии
для исключения осложняющих факторов (например, уролитиаза, абсM
цесса почки или перинефрального абсцесса) следует провести дополниM
тельные исследования, такие как спиральная компьютерная томография
(КТ) без контрастирования, экскреторная урография, или сканироваM
ние с димеркаптоянтарной кислотой (категория С).

При пиелонефрите легкой степени в качестве первой линии тераM
пии в регионах с сохраняющейся низкой частотой резистентности E. co�
li к фторхинолонам (<10%) рекомендуются пероральные фторхинолоны
в течение 7 дней (Ib, категория A). В случае обнаружения грампоM
ложительного микроорганизма при микроскопии окрашенного по ГраM
му мазка, может быть рекомендована терапия ингибиторозащищенныM
ми аминопенициллинами (IIb, категория B). В более тяжелых случаях
острого неосложненного пиелонефрита показана госпитализация паM
циента и проведение парентеральной терапии фторхинолонами (ципM
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рофлоксацин или левофлоксацин), цефалоспоринами 3 поколения или
ингибиторозащищенными амино/ациламинопенициллинами в завиM
симости от состояния пациента и с учетом локальных данных по чувM
ствительности возбудителя к антибиотикам (IIb, категория B). При
улучшении состояния пациента можно перейти на пероральную теM
рапию фторхинолоном или триметопримом/сульфаметоксазолом
(если чувствителен возбудитель инфекции) для завершения соответM
ственно 1M или 2Mнедельного курса лечения соответственно (IIb, каM
тегория B). В регионах с наблюдающимся ростом резистентности
E. соli к фторхинолонам, а также у пациентов, имеющих к ним проM
тивопоказания (например, беременность, лактация, подростковый
возраст), рекомендуются пероральные цефалоспорины 2 или 3 покоM
ления (IIb, категория B).

При отсутствии симптомов заболевания проведение культурального
исследования мочи после лечения не показано; для последующего наM
блюдения достаточно обычного анализа мочи с помощью тестMполосок
(IIb, категория С). У женщин с рецидивом симптомов пиелонефрита в
течение 2 недель после лечения, необходимо провести повторное кульM
туральное исследование мочи с определением чувствительности выдеM
ленного возбудителя к антибиотикам и дополнительные исследования
для исключения структурных нарушений со стороны мочевыводящих
путей (категория C).

2.1.5 Рецидивирующие (неосложненные) ИМП у женщин

Рецидивирующие ИМП – распространенное заболевание среди моM
лодых здоровых женщин даже при отсутствии у них анатомических и
функциональных нарушений со стороны мочевыводящих путей. РекоM
мендуются следующие режимы антибиотикопрофилактики рецидивиM
рующих ИМП:

. длительный прием антибиотиков в низкой дозе на ночь (Ia, каM
тегория A)

. профилактика после полового контакта (для женщин с эпизодаM
ми инфекций после полового контакта) (Ib, категория A)

. самостоятельно начатая пациентом терапия при развитии рециM
дива ИМП также может быть рекомендована хорошо информиM
рованным женщинам молодого возраста (IIa, категория B).

Альтернативные методы профилактики включают в себя иммунотеM
рапию (Ia, категория B), терапию пробиотиками (IIa, категория С), подM
кисление мочи (IIa, категория С) и употребление клюквенного сока (IIa,
категория С). Эти мероприятия считаются не такими эффективными,
как антибиотикопрофилактика, хотя прямые сравнительные исследоM
вания в этой области не проводились.
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2.1.6 ИМП у беременных

ИМП во время беременности развиваются достаточно часто. У больM
шинства женщин бактериурия наблюдается еще до беременности, в то
время как у 20M40% женщин с бессимптомной бактериурией во время
беременности может развиться пиелонефрит. Лечение бессимптомной
бактериурии снижает риск развития пиелонефрита (IIa).

Во время беременности самой частой клинически манифестной
ИМП является острый цистит. Терапия коротким курсом антибиотиков
в данной популяции не так хорошо изучена, как у небеременных женM
щин. При рецидивирующей ИМП для профилактики реинфекции реM
комендуется прием на ночь цефалексина в низкой дозе (125M250 мг) или
нитрофурантоина (50 мг) (Ib, категория A). Альтернативным подходом
может быть профилактический прием антибиотиков после полового
контакта (Ib, категория A).

При остром пиелонефрите рекомендуются цефалоспорины 2 или 3
поколения, аминогликозиды или ингибиторозащищенные аминопениM
циллины (IIb, категория B). В первом триместре беременности протиM
вопоказаны хинолоны, тетрациклины и ТМП, тогда как сульфаниламиM
ды нельзя применять в последнем триместре (IIb, категория B). При
сохраняющейся лихорадке и расширении верхних отделов мочевыводяM
щих путей может быть показана установка стента в мочеточник и долM
жен быть рассмотрен вопрос о проведении антибиотикопрофилактики
вплоть до родов (IIb, категория B).

2.1.7 ИМП у женщин в постменопаузальном периоде
При остром цистите тактика антимикробной терапии у женщин в

постменопаузальном периоде сходна с таковой у женщин в пременопаM
узальном периоде. Тем не менее, терапия короткими курсами антибиоM
тиков у женщин в постменопаузальном периоде не так хорошо изучена,
как у женщин молодого возраста. При рецидивирующих ИМП для исM
ключения опухолей, обструкции мочевыводящих путей, слабости детM
рузора или инфекций половой системы необходимо проводить гинекоM
логическое и урологическое обследование (III, категория B).

У женщин в постменопаузальном периоде с рецидивирующими
ИМП интравагинальное применение эстриола способно значительно
снижать частоту рецидивов (Ib, категория A). Остальным пациенткам в
дополнение к гормональной терапии следует рекомендовать профилакM
тический прием антибиотиков (IIIb).

При остром пиелонефрите рекомендации по лечению являются таM
кими же, как и для небеременных женщин в пременопаузальном периоM
де (см. раздел 2.1.3).
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2.1.8 Острые неосложненные ИМП у молодых мужчин

Лишь небольшое количество мужчин в возрасте от 15 до 50 лет страM
дает острыми неосложненными ИМП. Такие мужчины должны полуM
чать антибиотики в течение как минимум 7 дней (IIa, категория B). У
большинства мужчин с ИМП, сопровождающейся лихорадкой, имеется
сопутствующая инфекция предстательной железы, о чем свидетельствуM
ет транзиторное повышение уровня ПСА в сыворотке крови и увелиM
чение объема простаты (IIa). У подростков и мужчин с ИМП, сопроM
вождающейся лихорадкой, пиелонефритом, рецидивирующими
инфекциями или подозрением на наличие осложняющих факторов долM
жно обязательно проводиться урологическое обследование (III, категоM
рия B). Минимальная рекомендуемая продолжительность лечения соM
ставляет 2 недели (III, категория B) и предпочтительно фторхинолонами,
учитывая частое вовлечение в патологический процесс предстательной
железы.

2.1.9 Бессимптомная бактериурия
Бессимптомная бактериурия является распространенным состояниM

ем. В популяциях пациентов со структурными или функциональными
нарушениями мочеполового тракта может наблюдаться очень высокая
распространенность бактериурии, но даже и у здоровых лиц из мочи чаM
сто выделяются микроорганизмы. Бессимптомная бактериурия редко
приводит к неблагоприятным последствиям. Скрининг или лечение бесM
симптомной бактериурии не рекомендуется проводить в следующих
группах:

. небеременные женщины в пременопаузальном периоде (Ib, каM
тегория A)

. женщины с сахарным диабетом (Ib, категория A)

. люди старческого возраста, проживающие дома (IIa, категория B)

. пожилые люди, проживающие в домах престарелых (Ib, категоM
рия A)

. лица с поражением спинного мозга (IIa, категория B)

. пациенты с постоянным мочевым катетером (Ia, категория A).
Скрининг и лечение бессимптомной бактериурии рекомендуется

проводить только у определенных групп пациентов, для которых были
доказаны преимущества такого скрининга и лечения: беременные женM
щины (Ib, категория A); перед проведением трансуретральной резекции
предстательной железы (ТУРП) (Ib, категория A) и другими травматичM
ными урологическими вмешательствами (IIa, категория B). АнтибактеM
риальная терапия должна быть начата до проведения процедуры (IIa,
категория B).
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2.2 Вводная информация

К острым неосложненным ИМП у взрослых относятся острый цисM
тит и острый пиелонефрит, возникающие у практически здоровых лиц.
Такие ИМП чаще всего наблюдаются у женщин, не имеющих факторов
риска, т.е. структурных или функциональных нарушений мочевыводяM
щих путей и почек, и сопутствующих заболеваний, которые могут поM
вышать риск развития инфекции или неэффективности терапии (1).
Неосложненные ИМП являются крайне распространенными заболеваM
ниями. Приблизительно 25M35% женщин в возрасте 20M40 лет переносят
хотя бы один эпизод заболевания, описываемый врачом как неосложM
ненная ИМП (2).

2.3 Определение

Разделение ИМП на неосложненные и осложненные является важM
ным, поскольку они отличаются по методам исследования до и после
лечения, типу и продолжительности антимикробной терапии и объему
обследования мочевыделительной системы. В отличие от неосложненM
ных ИМП (см. выше), осложненные ИМП представляют собой инфекM
ции, развивающиеся на фоне состояний, которые повышают риск разM
вития инфекции или неэффективности терапии. На момент острого
начала заболевания, проявляющегося симптомами со стороны мочевыM
водящих путей, обычно невозможно четко определить, является ли ИМП
у конкретного пациента осложненной или неосложненной. Тем не меM
нее, был установлен ряд факторов, которые являются маркерами потенM
циальной осложненной ИМП (Таблица 2.1).

Таблица 2.1. Факторы, обуславливающие осложненные ИМП

. мужской пол

. пожилой возраст

. нозокомиальная инфекция

. беременность

. постоянный мочевой катетер

. недавно перенесенное вмешательство на мочевыводящих путях

. функциональные или анатомические нарушения мочевыводящих путей

. недавнее применение антибиотиков

. длительность симптомов >7 дней на момент обращения к врачу

. сахарный диабет

. иммуносупрессия

Эти факторы дают всего лишь подсказку клиницисту, который долM
жен на основе ограниченной клинической информации решить вопрос
о необходимости проведения более интенсивного обследования и лечеM
ния. В целом можно с высокой вероятностью предполагать, что у небеM
ременной женщины в пременопаузальном периоде с острым началом
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дизурии, частым мочеиспусканием или императивными позывами, коM
торой в последнее время не проводились инструментальные вмешательM
ства или антибактериальная терапия и у которой отсутствуют структурM
ные или функциональные нарушения мочеполового тракта, имеет место
неосложненная инфекция нижних (цистит) или верхних (пиелонефрит)
отделов мочевыводящих путей (1). Рецидивирующие ИМП часто возM
никают у сексуально активных здоровых женщин в пременопаузальном
периоде, даже при отсутствии у них структурных и функциональных
нарушений мочевыводящих путей.

Вопрос о том, следует ли рассматривать ИМП во время беременносM
ти саму по себе как осложненную или неосложненную, остается спорM
ным. Несмотря на ограниченное количество данных по ИМП у здороM
вых женщин в постменопаузальном периоде без нарушений со стороны
мочеполового тракта, вероятно, что большинство ИМП у таких пациенM
ток являются неосложненными. Данные по ИМП у здоровых взрослых
мужчин очень немногочисленны, поэтому намного меньше известно об
оптимальных подходах к диагностике и лечению ИМП у мужчин.

2.4 Этиология

Спектр возбудителей инфекций верхних и нижних отделов мочевыM
водящих путей сходен: в 70M95% случаев причинным патогеном является
E. coli и в 5M10% случаев – S. saprophyticus, в то же время S. saprophyticus
при пиелонефрите обнаруживается реже, чем при цистите. Более редко
от этих пациентов выделяются другие представители семейства
Enterobacteriaceae, такие как P. mirabilis, Klebsiella spp. или энтерококки (в
большинстве случаев в ассоциации с другими микроорганизмами, что
указывают на контаминацию). У 10M15% пациентов с симптомами ИМП
бактериурия не может быть обнаружена обычными методами (1, 3).

2.5 Острый неосложненный цистит у небеременных женщин
в пременопаузальном периоде

В этот период жизни частота острого неосложненного цистита являM
ется высокой, при этом данная инфекция сопровождается значительM
ной заболеваемостью. Таким образом, даже небольшие усовершенствоM
вания в диагностике, лечении и профилактике цистита имеют большое
значение для общественного здоровья.

2.5.1 Частота, факторы риска и заболеваемость

В проспективном исследовании, проведенном в Университетском
центре здоровья и Организации по охране здоровья (ООЗ), частота цисM
тита в университетской когорте составила 0,7 случаев на человека в год
и в когорте ООЗ – 0,5 случаев на человека в год (4). Когортные исследоM
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вания и исследования типа «случайMконтроль», включавшие молодых
женщин, показали, что риск цистита в значительной степени и незавиM
симо связан с недавним половым актом, недавним применением диафM
рагмы со спермицидом, предшествующей бессимптомной бактериуриM
ей, наличием в анамнезе рецидивирующей ИМП, возрастом первого
эпизода ИМП и наличием ИМП в анамнезе у матери (4M6). Было устаM
новлено, что каждый эпизод данного вида ИМП у женщин в пременоM
паузальном периоде, характеризуется следующими средними показатеM
лями: длительность симптомов – 6,1 дней, ограниченная активность –
2,4 дня, невозможность посещать учебу или работу – 1,2 дня и пребываM
ние на постельном режиме – 0,4 дня (7).

2.5.2 Диагностика

У небеременной женщины в пременопаузальном периоде с острой диM
зурией обычно имеет место один из 3Mх следующих типов инфекции (1):

. острый цистит

. острый уретрит, вызванный Chlamydia trachomatis, Neisseria
gonorrhoeae или вирусом простого герпеса

. вагинит, вызванный Candida spp. или Trichomonas vaginalis.
Дифференциальная диагностика между этими тремя состояниями

может быть с высокой степенью уверенности проведена на основании
анамнеза и результатов физикального обследования (1).

Острый цистит является наиболее вероятным, если женщина жалуM
ется на императивные позывы и боль в надлобковой области; у нее наM
блюдается болезненность при пальпации в надлобковой области; она
пользуется влагалищной диафрагмой со спермицидом; у нее есть симпM
томы, напоминающие ранее имевший место подтвержденный цистит;
или она недавно перенесла инструментальное вмешательство на мочеM
выводящих путях. Несмотря на то, что примерно у 40% пациенток с циM
ститом обнаруживается гематурия, это не является признаком осложM
ненной инфекции. Уретрит, вызванный Chlamydia trachomatis или Neisseria
gonorrhoeae, является более вероятным, если у женщины в последние
несколько недель появился новый половой партнер или у ее партнера
имеются изменения со стороны уретры; при наличии в анамнезе инфекM
ций, передающихся половым путем (ИППП); симптомы развивались
постепенно в течение нескольких недель и сопровождаются влагалищM
ными выделениями с неприятным запахом. Вагинит следует заподозM
рить при наличии выделений из влагалища с неприятным запахом, зуда
во влагалище, диспареунии, дизурии без учащенного мочеиспускания и
императивных позывов.

При подозрении на ИМП необходимо провести анализ мочи (наM
пример, с помощью тестMполосок) для выявления пиурии, гематурии и
нитритов. Пиурия выявляется практически у всех женщин с острой клиM
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нически манифестной ИМП и у большинства женщин с уретритом, вызM
ванным Chlamydia trachomatis или Neisseria gonorrhoeae. Отсутствие пиуM
рии определенно свидетельствует об альтернативном диагнозе. Диагноз
ИМП подтверждается обнаружением клинически значимой бактериуM
рии, хотя ее определение пока остается в некоторой степени спорным.
Традиционно, по данным исследований у женщин с острым пиелонефM
ритом и бессимптомной бактериурией, проведенных около 40 лет наM
зад, значимой бактериурией является обнаружение в СПМ уропатогена
в концентрации >105 КОЕ/мл (8). В нескольких недавно проведенных
исследованиях было показано, что данный критерий бактериурии окаM
зался нечувствительным у женщин с острыми симптомами цистита, и
что в 1/3M1/2 случаев острого цистита бактериурия составляет
<105 КОЕ/мл (9) (II). С практической точки зрения для диагностики осM
трого неосложненного цистита значимой бактериурией следует считать
количество бактерий >103 КОЕ/мл (10, 11).

У женщин с острым неосложненным циститом, как правило, нет
необходимости проводить культуральное исследование мочи, поскольM
ку как возбудители, так и их чувствительность к антибиотикам хорошо
известны и предсказуемы. Более того, результаты бактериологического
исследования становятся известными уже после разрешения симптомов
или их значительного уменьшения. Культуральное исследование СПМ,
полученной при мочеиспускании, или мочи, взятой катетером (провоM
дится опытным персоналом), вероятно, следует проводить в том случае,
если имеющиеся у пациента симптомы нехарактерны для ИМП. Для
диагностики ИМП в таких случаях лабораторию следует ориентировать
на выявление так называемой бактериурии «низкого уровня».

При наличии у женщины какихMлибо из перечисленных выше факM
торов, позволяющих заподозрить уретрит или вагинит, или при налиM
чии сомнений относительно диагноза, проводится гинекологическое
обследование. Гинекологическое обследование должно включать в себя
тщательную оценку признаков вагинита, выделений из уретры и поиск
герпетических язв; обследование шейки матки для выявления признаM
ков цервицита, а также культуральное исследование материала из шейM
ки матки и уретры на N. gonorrhoeae и C. trachomatis (или другие чувствиM
тельные и специфичные анализы с применением в качестве образца
первой порции утренней мочи, такие как ПЦР).

2.5.3 Лечение

При остром неосложненном цистите у небеременных женщин, даже
у пациенток с частыми рецидивами заболевания, поMвидимому, отсутM
ствуют отдаленные нежелательные эффекты со стороны функции почек
и повышенная летальность. Нелеченный цистит редко прогрессирует до
инфекции верхних отделов мочевыводящих путей. Таким образом, знаM
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чение инфекции нижних отделов мочевыводящих путей у небеременM
ных женщин ограничивается только заболеваемостью, связанной с симM
птомами инфекции, которые существенно нарушают нормальную жизM
ненную активность. В действительности, в большинстве случаев
инфекции нижних отделов мочевыводящих путей (50M70%) проходят саM
мостоятельно без лечения, хотя симптомы могут сохраняться в течение
нескольких месяцев. В одном проспективном, плацебоMконтролируемом
исследовании (12) (Ib), 288 пациентов в течение 7 дней получали плацеM
бо, из них 39% выбыли после первого контрольного визита (8M10Mй день).
После первой недели частота спонтанного исчезновения симптомов соM
ставила 28%, а через 5M7 недель у 37% пациентов уже не отмечалось ни
симптомов инфекции, ни бактериурии. В другом исследовании (13) (Ib)
у 52% из 33 пациентов с бактериологически доказанной ИМП, получавM
ших плацебо, через 1 неделю наблюдалось симптоматическое улучшеM
ние и выздоровление, но только у 20% этих пациентов было достигнуто
микробиологическое выздоровление (эрадикация возбудителя). Оба
показателя оказались значительно ниже, чем в группе пациентов, полуM
чавших нитрофурантоин (100 мг 4 р/сут в течение 3 дней).

Информация о профиле чувствительности к антибиотикам возбудиM
телей неосложненных ИМП должна определять выбор лечения, хотя
тенденция к отказу от рутинного проведения культурального исследоM
вания мочи при неосложненном цистите, к сожалению, может привоM
дить к потере таких данных. Однако, профиль резистентности штаммов
E. coli, вызывающих неосложненные ИМП, может существенно разлиM
чаться в разных странах и регионах Европы, поэтому не существует едиM
ных общих рекомендаций, которые можно было бы применять на терM
ритории всей Европы. В одном международном исследовании
чувствительности к антибиотикам возбудителей неосложненных ИМП
общая частота резистентности была наименьшей в Скандинавских страM
нах и Австрии и наибольшей – в Португалии и Испании (3, 14) (IIb).

При остром неосложненном цистите у женщин в пременопаузальM
ном периоде высоко эффективными являются короткие курсы антибиM
отиков (15, 16) (Ia). Короткие курсы являются предпочтительными блаM
годаря тому, что обеспечивают более высокую комплаентность лечения,
имеют низкую стоимость и характеризуются более низкой частотой неM
желательных реакций. Однако при оценке потенциальных экономичесM
ких преимуществ коротких курсов антибиотикотерапии необходимо
иметь в виду возможные дополнительные затраты, связанные с неэфM
фективностью лечения или рецидивами, которые могут наблюдаться при
таком режиме. Также важно помнить о потенциальных психологичесM
ких аспектах терапии одной дозой антибиотика; поскольку симптомы
заболевания могут сохраняться в течение 2M3 дней, в это время у пациM
ентки может сформироваться неправильное мнение о том, что назнаM
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ченное ей лечение является «недостаточным», что в свою очередь, моM
жет приводить к необоснованным визитам или обращениям к врачу.

Для лечения этих распространенных ИМП применяется широкий
спектр режимов антимикробной терапии, включающих различные преM
параты, дозы, схемы и продолжительность лечения. Однако лишь неM
многие из этих режимов оценивались путем прямого сравнения в хороM
шо спланированных исследованиях. Для разработки рекомендаций,
основанных на принципах доказательности, по антибактериальной теM
рапии неосложненного острого бактериального цистита и пиелонефриM
та у женщин специальный комитет IDSA провел систематический обM
зор англоязычной медицинской литературы, опубликованной до 1997 г.
и разработал соответствующие рекомендации (16). Рабочая группа EAU
по ИМП использовала эту базу данных и более поздние публикации для
создания обновленных рекомендаций по антимикробной терапии.

Рабочей группой по ИМП рассматривались следующие антимикробM
ные препараты: триметоприм (ТМП), триметоприм/сульфаметоксазол
(коMтримоксазол), фторхинолоны (ципрофлоксацин, эноксацин, флеM
роксацин, гатифлоксацин, левофлоксацин, ломефлоксацин, норфлокM
сацин, офлоксацин, пефлоксацин, руфлоксацин), β�лактамы (амоксиM
циллин, ампициллин, цефадроксил, цефуроксим аксетил, цефподоксим
проксетил, цефтибутен, пивмециллинам, ритипенема аксетил), фосфоM
мицина трометамол и нитрофурантоин.

На основании полученных данных можно сделать следующие вывоM
ды, касающиеся антимикробной терапии:

1. Продолжительность лечения
У практически здоровых взрослых небеременных женщин с острым

неосложненным циститом терапия одной дозой антибиотика (за некотоM
рыми исключениями) значительно менее эффективно устраняет бактеM
риурию, чем более длительные режимы терапии такими антибиотиками,
как коMтримоксазол, триметоприм, норфлоксацин, ципрофлоксацин,
флероксацин и β�лактамы. Тем не менее, 3Mдневный курс коMтримоксазоM
ла, ТМП, норфлоксацина, ципрофлоксацина и флероксацина обладает
такой же эффективностью, что и более длительные курсы терапии этими
же препаратами. Более длительная терапия обычно сопровождается боM
лее высокой частотой нежелательных явлений (Ib).

Цистит, вызванный S. saprophyticus, лучше отвечает на терапию боM
лее длительными курсами, например, 7 дней, хотя это не оценивалось в
контролируемых исследованиях (16) (III, категория B).

2. Триметоприм, коMтримоксазол
КоMтримоксазол оказался наиболее изученным антибиотиком (30

исследований). Таким образом, стандартной терапией может считаться
3Mдневный курс коMтримоксазола (Ia). С точки зрения частоты эрадикаM
ции и частоты нежелательных эффектов ТМП сопоставим с коMтримокM
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сазолом. Однако в недавно проведенном в Голландии исследовании,
включавшем 10000 женщин, более хорошие результаты были получены
при приеме ТМП в течение 5M7 дней, чем при 3Mдневном курсе (17) (IIa,
категория B). Учитывая возможные редкие, но серьезные нежелательM
ные явления, вызываемые сульфаниламидами, ТМП можно рассматриM
вать как предпочтительный препарат по сравнению с коMтримоксазоM
лом (III, категория C). ТМП или коMтримоксазол могут быть
рекомендованы в качестве препаратов первой линии для эмпирической
терапии только в тех регионах, где частота резистентности уропатогенов
к ТМП составляет <10M20%, поскольку существует тесная корреляция
между чувствительностью и эрадикацией E. coli с одной стороны, и реM
зистентностью и персистированием этого уропатогена с другой (18, 19)
(Ib). Риск формирования резистентных штаммов уропатогенов в случае
рецидива заболевания также был намного выше при приеме в качестве
препарата первой линии ТМП, по сравнению с пивмециллинамом или
ципрофлоксацином (20) (III), которые характеризовались наименьшим
среди изученных препаратов риском развития резистентности.

3. Фторхинолоны
Терапия 3Mдневным курсом фторхинолонов (ципрофлоксацин, флеM

роксацин, норфлоксацин и офлоксацин) эквивалентна терапии ТМП (Ib,
категория A). Интересными альтернативными вариантами являются одM
нократный прием пефлоксацина или руфлоксацина, которые могут быть
эквивалентны коMтримоксазолу с точки зрения устранения бактериурии
и предотвращения ее рецидивов. Однако остается открытым вопрос о
возможной более высокой частоте нежелательных реакций при приеме
этих препаратов, по сравнению с другими рекомендуемыми режимами
лечения (21M24) (Ib, категория B). В двух недавно проведенных исследоM
ваниях изучались короткие курсы терапии левофлоксацином и ципрофM
локсацином с замедленным высвобождением (Ципро XR). Трехдневный
режим терапии левофлоксацином в дозе 250 мг 1 р/сут обладал такой же
эффективностью, что и 3Mдневный режим терапии офлоксацином в дозе
200 мг 2 р/сут, однако при применении левофлоксацина была отмечена
тенденция к меньшей частоте нежелательных явлений (25) (Ib, категоM
рия A). Трехдневный курс терапии Ципро XR (500 мг 1 р/сут) по эффекM
тивности и безопасности был эквивалентен терапии обычным ципрофM
локсацином (250 мг 2 р/сут) (26) (Ib, категория A).

Фторхинолоны являются более дорогостоящими, чем ТМП или коM
тримоксазол, поэтому не рекомендуются в качестве препаратов выбора
для эмпирической терапии, за исключением регионов, в которых резисM
тентность уропатогенов к ТМП составляет >10M20%. Проблема роста
резистентности к фторхинолонам привела к тому, что врачи стали с осM
торожностью относиться к широкому применению этих препаратов для
лечения неосложненных ИМП в повседневной практике, хотя в литераM
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туре отсутствуют исследования, которые бы показывали, что терапия
острого цистита у женщин короткими курсами фторхинолонов привоM
дит к формированию фторхинолонMрезистентных штаммов (27M29) (III).
Однако в некоторых странах резистентность E. coli к фторхинолонам уже
составляет >10%. В такой ситуации для эмпирической терапии следует
использовать альтернативные пероральные препараты (см. Таблицу 2.3).
Терапия любым из этих препаратов должна приводить к эрадикации возM
будителя (т.е. устранять бактериурию) более чем в 90% случаев.

4. β�лактамные антибиотики
В целом, β�лактамы как группа менее эффективны, чем описанные

выше препараты (III). При анализе литературы, проведенном комитеM
том IDSA, не было найдено ни одного достаточно крупного исследоваM
ния, в котором бы сравнивали рекомендованные выше режимы терапии
(3Mдневный курс ТМП, коMтримоксазола, или одного из указанных выше
фторхинолонов) и терапию цефалоспоринами 2 или 3 поколений или
аминопенициллином в комбинации с ингибитором β�лактамаз (16).
Только в одном исследовании с адекватным размером выборки сравниM
вался 3Mдневный курс β�лактама (пивмециллинам) с более длительным
курсом (30) (Ib). В исследовании было показано, что с точки зрения эраM
дикации возбудителя 3Mдневный и 7Mдневный курсы были эквивалентM
ными, однако более короткий курс сопровождался более высокой часM
тотой рецидивов. Объединенный анализ бактериологических
результатов, полученных в недавних исследованиях, показал, что 7MдневM
ный курс пивмециллинама в дозе 200 мг 2 р/сут сходен с 3Mдневным курM
сом норфлоксацина в дозе 400 мг 2 р/сут (31, 32) (Ib, категория A). ОднаM
ко при лечении пивмециллинамом кандидоз влагалища развивался
значительно реже, чем при приеме норфлоксацина (33) (Ib). ПивмецилM
линам также характеризовался низкой частотой резистентности к нему
E. coli и других энтеробактерий и отсутствием перекрестной резистентM
ности с другими антибиотиками, используемыми для лечения ИМП (14,
34) (IIb).

В целом, пероральные цефалоспорины 1 и 2 поколений не рекоменM
дуются в качестве препаратов выбора для терапии 3Mдневными курсами
при неосложненных ИМП (16, 35, 36) (Ib, категория A). Тем не менее,
пероральный цефалоспорин 3 поколения, цефподоксим проксетил
(200 мг 2 р/сут в течение 3 дней), обладал такой же безопасностью и эфM
фективностью, как и коMтримоксазол, что было продемонстрировано в
популяции, состоящей из 133 подходящих для оценки пациентов (37)
(Ib, категория A). Напротив, в более позднем исследовании, включавM
шем 370 женщин (38), 3Mдневный курс амоксициллина/клавуланата
(500 мг/125 мг 2 р/сут) оказался менее эффективным, чем 3Mдневный
курс ципрофлоксацина (250 мг 2 р/сут), даже у пациенток, инфицироM
ванных чувствительными штаммами (Ib). Эти различия могли быть обусM
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ловлены более низкой способностью амоксициллина/клавуланата к эраM
дикации E. coli из влагалища, которая способствует ранней реинфекции.

5. Фосфомицин
Эффективность терапии одной дозой фосфомицина трометамола

(3 г) оценивалась с помощью метаMанализа, включавшего 15 сравнительM
ных исследований с участием 2048 пациентов (39) (Ia, категория A). БакM
териологическая эрадикация на ранних сроках была установлена у 1540
пациентов с подтвержденной ИМП: в 85,6% случаев при терапии фосM
фомицином трометамолом и в 86,7% случаев при терапии другими анM
тибиотиками (как одной дозой, так и 3M7Mдневными курсами). У пациM
ентов, которые завершили период длительного наблюдения, общая
частота эрадикации возбудителя фосфомицином трометамолом (84,6%)
оказалась значимо (p<0,05) выше, чем при других вариантах терапии
(79,6%). В недавно проведенном крупном исследовании (18) (Ib, категоM
рия A), включавшем 547 женщин, однократный прием фосфомицина
трометамола и 5Mдневный курс триметоприма (200 мг 2 р/сут) характеM
ризовались одинаковой частотой микробиологического выздоровления
(по 83%). Что касается безопасности, то по данным метаMанализа колиM
чество нежелательных явлений было сходным при однократном приеме
препарата и терапии 3M7Mдневными курсами. Несмотря на то, что фосM
фомицина трометамол с 1988 г. широко применяется во многих странах
Европы для терапии одной дозой неосложненных ИМП, резистентность
E. coli к этому антибиотику остается очень низкой, при этом отсутствует
перекрестная устойчивость с другими препаратами, используемыми для
лечения ИМП (14, 34, 40) (IIb).

6. Нитрофурантоин
Нитрофурантоин (50M100 мг 4 р/сут, или 100 мг 2 р/сут в виде формы

с замедленным высвобождением) не подходит в качестве препарата для
терапии короткими курсами (до 3Mх дней) острого неосложненного цисM
тита. При применении нитрофурантоина для лечения этой ИМП рекоM
мендуемая продолжительность лечения составляет 5M7 дней (17) (IIa,
категория B). Несмотря на многолетнее использование этого препарата
в клинической практике, устойчивость к нему штаммов E. coli и
S. saprophyticus в Европе остается низкой (3) (IIb), хотя за последние 10
лет в некоторых регионах отмечено 2Mкратное увеличение частоты резиM
стентности E. coli (40). Нитрофурантоин, однако, не обладает активносM
тью в отношении P. mirabilis и Klebsiella spp. – грамотрицательных возM
будителей ИМП, занимающих 2Mе и 3Mе место по частоте встречаемости
(3) (IIb). Также существуют некоторые проблемы, связанные с безопасM
ностью нитрофурантоина, особенно развитие острых и хронических леM
гочных синдромов, которые часто наблюдаются в пожилом возрасте (41,
42). Тем не менее, эти тяжелые нежелательные явления не отмечались

www.antibiotic.ru



33

при длительном применении нитрофурантоина в низких дозах для проM
филактики рецидивов ИМП у девушек и женщин (43, 44) (III).

В Таблице 2.2 представлены обобщенные данные опорных клиниM
ческих исследований различных режимов пероральной антимикробной
терапии острого неосложненного бактериального цистита у взрослых
небеременных женщин в пременопаузальном периоде с указанием уровM
ня доказательности данных и категории доказательности рекомендаций
(см. Разделы 1.1 и 1.2). Эти рекомендации также приведены в ПриложеM
нии 12.2.

Учитывая только те исследования, которые не имеют явных недоM
статков (см. комментарии в Таблице 2.2), все приведенные в Таблице 2.3
режимы антимикробной терапии могут быть рекомендованы в равной
степени (см. также Приложение 12.2). Рекомендации по применению
нитрофурантоина отнесены в категорию В, поскольку при применении
этого препарата наблюдаются редкие, но достаточно серьезные нежелаM
тельные явления. Однако эффективность нитрофурантоина при его исM
пользовании в рекомендуемых режимах дозирования является доказанM
ной.

7. Другая терапия
Пациентам с выраженной дизурией на 1M2 дня можно назначать спеM

циальные анальгетики, такие как феназопиридин (200 мг 3 р/сут). У женM
щин с циститом, даже при выраженной дизурии и императивных позыM
вах, разрешение или значительное уменьшение симптомов наблюдается
обычно через 2M3 дня от начала терапии, что следует объяснить пациенM
ткам. Учитывая это, вопрос о необходимости применения анальгетиков
и длительности приема этих препаратов у женщин с ИМП должен реM
шаться индивидуально.

Хотя пациентам с ИМП обычно рекомендуют увеличить потреблеM
ние жидкости для увеличения диуреза и ускорения выведения уропатоM
генов, остается неясным, приносит ли это пользу пациентам с ИМП (2).

2.5.4. Наблюдение после лечения

Для последующего наблюдения за пациентами достаточно проведеM
ния анализа мочи (например, с помощью тестMполосок). У пациентов
без симптомов заболевания не показано культуральное исследование
мочи после лечения, поскольку преимущества выявления и лечения бесM
симптомной бактериурии у здоровых женщин были доказаны только при
беременности и у пациентов перед проведением инструментальных или
хирургических урологических вмешательств. У женщин с сохраняющиM
мися симптомами, или у женщин, у которых в течение 2Mх недель после
разрешения симптомов развился рецидив инфекции, следует провести
культуральное исследование мочи с определением чувствительности
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выделенных возбудителей к антибиотикам. При выборе терапии в такой
ситуации следует предполагать, что возбудитель нечувствителен к преM
парату стартовой терапии, поэтому повторное лечение следует провоM
дить другим антибиотиком и в течение 7 дней (IV, категория C).

2.6 Острый неосложненный пиелонефрит у небеременных
женщин в пременопаузальном периоде

2.6.1 Диагноз
Симптомами, позволяющими заподозрить острый пиелонефрит, явM

ляются боль в поясничной области, тошнота и рвота, лихорадка (темпеM
ратура тела >38°С) или болезненность при пальпации в области реберM
ноMпозвоночного угла; при этом пиелонефрит может протекать с или без
признаков цистита. Острый неосложненный цистит обычно протекает
как заболевание легкой или средней тяжести. Угрожающее жизни соM
стояние с полиорганной недостаточностью, включая сепсис с/без шока
и почечную недостаточность, должно рассматриваться как осложненM
ное течение.

Препарат

Цефподоксим

Ципрофлоксацин*

Ципро XR*

Фосфомицина трометамол

Левофлоксацин*

Нитрофурантоин

Норфлоксацин*

Офлоксацин*

Пивмециллинам

Триметоприм (ТМП)*

КоMтримоксазол*

Доза

100 мг 2 р/сут

250 мг 2 р/сут

500 мг 1 р/сут

3 г однократно

250 мг 1 р/сут

50M100 мг 3 р/сут
100 мг SR 2 р/сут

400 мг 2 р/сут

200 мг 2 р/сут

200 мг 2 р/сут

200 мг 2 р/сут

160/800 мг 2 р/сут

Длительность

3 дня

3 дня

3 дня

1 день

3 дня

5M7 дней

3 дня

3 дня

7 дней

5M7 дней

3 дня

Таблица 2.3. Рекомендуемые режимы антимикробной терапии при остром
неосложненном бактериальном цистите у взрослых небеременных женщин
в пременопаузальном периоде

* Частота резистентности E. coli в разных странах Европы существенно различаетM
ся. Эти препараты рекомендованы для эмпирической терапии только в тех региоM
нах, где резистентность E. coli составляет <10M20%.
Ципро XR = ципрофлоксацин с замедленным высвобождением; SR – форма с заM
медленным высвобождением
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При пиелонефрите показано проведение общего анализа мочи для
определения пиурии и гематурии. В отличие от цистита, 80M95% эпизоM
дов пиелонефрита сопровождаются бактериурией >105 КОЕ/мл (62). Для
рутинной диагностики в качестве критерия клинически значимой бакM
териурии может быть рекомендовано значение >104 КОЕ/мл (10, 11). Для
исключения обструкции мочевыводящих путей следует проводить ультM
развуковое исследование верхних отделов мочевыделительной системы
(63). При сохранении у пациента лихорадки >72 ч. от начала терапии
для исключения осложняющих факторов (например, уролитиаза, абсM
цесса почки или перинефрального абсцесса) следует в зависимости от
клинической ситуации провести дополнительные исследования, такие
как спиральная компьютерная томография без контрастирования (64)
(для исключения мочекаменной болезни), экскреторная урография, или
сканирование с ДМЯК. Рутинное проведение экскреторной урографии
у пациентов с острым неосложненным пиелонефритом имеет небольM
шую диагностическую ценность, поскольку у большинства взрослых с
острым неосложненным пиелонефритом отсутствуют структурные наM
рушения со стороны верхних отделов мочевыводящих путей.

2.6.2 Лечение

Из нескольких сотен статей, проанализированных комитетом IDSA
(16), только в 5 описывались проспективные, рандомизированные, конM
тролируемые исследования (8, 64M68). На основе анализа этих статей и
еще 5 исследований, опубликованных позже (69M73), могут быть сделаM
ны следующие выводы, касающиеся стартовой терапии острого пиелоM
нефрита:

1. КоMтримоксазол является более предпочтительным, чем ампицилM
лин (Ib, категория A) (контролируемые исследования монотераM
пии триметопримом отсутствуют).

2. Для большинства женщин с острым неосложненным пиелонефриM
том адекватным является 2Mнедельная терапия коMтримоксазолом
(Ib, категория A). В некоторых исследованиях других антибиотиM
ков, например, аминогликозидов, рекомендована меньшая продолM
жительность лечения, 5M7 дней, однако эти исследования не облаM
дали достаточной статистической мощностью (III, категория B).

3. В регионах, где резистентность E. coli к ТМП составляет >10%, в
качестве препаратов выбора для эмпирической терапии следует реM
комендовать фторхинолоны. Показано, что при 7Mдневном курсе
ципрофлоксацина (500 мг 2 р/сут) наблюдалась значительно более
высокая частота эрадикации возбудителя и более низкая частота неM
желательных реакций, по сравнению с 14Mдневной терапией коMтриM
моксазолом в дозе 960 мг 2 р/сут (69) (Ib, категория A). Более высоM
кая эффективность ципрофлоксацина была обусловлена, главным
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образом резистентностью штаммов E. coli к ТМП. В сравнительM
ных клинических исследованиях с обычным ципрофлоксацином
(500 мг 2 р/сут) были сравнимы следующие фторхинолоны: ципM
рофлоксацин с замедленным высвобождением (1000 мг 1 р/сут), гаM
тифлоксацин (400 мг 1 р/сут), левофлоксацин (250 мг 2 р/сут) и лоM
мефлоксацин (400 мг 1 р/сут) (70M72) (Ib, категория A).

4. Для комбинации аминопенициллин + ингибитор β�лактамаз, а такM
же для большинства пероральных цефалоспоринов 2Mй и 3Mй групM
пы отсутствуют исследования достаточной статистической мощM
ности, в которых бы проводилось сравнение с фторхинолонами
или коMтримоксазолом. В одном проспективном рандомизированM
ном исследовании 10Mдневная терапия цефподоксимом проксеM
тилом в дозе 200 мг 2 р/сут показала клиническую эффективность,
эквивалентную таковой ципрофлоксацина в дозе 500 мг 2 р/сут
(73) (Ib, категория A).

5. В регионах с резистентностью E. coli к фторхинолонам >10%, или
у пациентов, имеющих противопоказания к этим препаратам (наM
пример, беременность, лактация, подростковый возраст), рекоM
мендуются аминопенициллин + ингибитор β�лактамаз или пероM
ральные цефалоспорины 3Mй группы, которые можно использовать
как для стартовой терапии, так и при необходимости перевода
пациентов на пероральную терапию (III, категория B).

Основываясь на проведенном анализе, Рабочая группа EAU по ИМП
рекомендует при легком и среднетяжелом пиелонефрите в качестве тераM
пии выбора пероральные фторхинолоны в течение 7 дней. В ситуациях,
когда не показаны фторхинолоны (см. выше), альтернативными препаM
ратами для эмпирической терапии могут быть пероральные цефалоспоM
рины 3Mй группы (например, цефподоксим проксетил) (категория В). При
обнаружении во время микроскопии окрашенного по Граму мазка грамM
положительных микроорганизмов рекомендуется применять аминопениM
циллин в комбинации с ингибитором β�лактамаз (категория В). В более
тяжелых случаях острого неосложненного пиелонефрита пациент должен
быть госпитализирован. При невозможности приема препаратов внутрь
пациенты должны получать парентеральную терапию фторхинолоном,
аминопенициллином в комбинации с ингибитором β�лактамаз, цефалосM
порином 3Mй группы или аминогликозидом (категория B). При улучшеM
нии состояния пациента можно перевести на пероральный прием одного
из указанных выше антимикробных препаратов (в случае его активности
в отношении выделенного возбудителя), с целью завершения 1M2MнедельM
ного курса лечения (категория В).

В Таблице 2.4 представлены режимы пероральной антимикробной
терапии острого неосложненного пиелонефрита у взрослых небеременM
ных женщин в пременопаузальном периоде с указанием уровня доказаM
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Таблица 2.4. Режимы пероральной терапии острого неосложненного
пиелонефрита у взрослых небеременных женщин в пременопаузальном периоде
с указанием уровня доказательности данных и категории рекомендаций.
(Рекомендации по парентеральной терапии см. в тексте)

Препарат

ЦипрофлокM
сацин

Ципро XR

ЦефподокM
сим проксеM
тил

ГатифлоксаM
цин

ЛевофлоксаM
цин

ЛомефлокM
сацин

КоMтримокM
сазол

Доза

500 мг
2 р/сут

1000 мг
1 р/сут

200 мг
2 р/сут

400 мг
1 р/сут

250 мг
1 р/сут

400 мг
1 р/сут

160/
800 мг
2 р/сут

Дли*
тель*
ность

7 дней

7M10
дней

10 дней

10 дней

10 дней

10 дней

14 дней

Ссыл*
ка

69

70

73

71

72

72

68
70

Комментарии

a) Ципрофлоксацин знаM
чительно более эффективM
нее цефтриаксона/коMтриM
моксазола и характеризуетM
ся меньшей частотой НЯ

b) Эффективность и переM
носимость ципрофлоксаM
цина с замедленным высM
вобождением (Ципро XR)
1000 мг 1 р/сут эквиваленM
тна 10Mдневной терапии
обычным ципрофлоксаM
цином

c) клинически эквиваленM
тен ципрофлоксацину в
дозе 500 мг 2 р/сут

d) эквивалентен ципрофM
локсацину в дозе 500 мг
2 р/сут, но не зарегистриM
рован в Европе

e) эквивалентен ципрофM
локсацину в дозе 500 мг
2 р/сут

f) исследование имеет неM
достаточную статистичесM
кую мощность

g) только при доказанной
чувствительности уропаM
тогена к триметоприму

УД

Ib

Ib

Ib

Ib

Ib

Ib

Ib

Автор, год

Talan 2000

Talan 2004

Naber 2001

Naber 2004

Richard
1998

Richard
1998

Stamm 1987
Talan 2004

К

A

A

В

A

A

В

В

УД = уровень доказательности; К = категория рекомендаций; НЯ = нежелательные
явления.

тельности данных и категории рекомендаций (согласно определениям в
Разделе 1) (см. также рекомендации в Приложении 12.2).

Несмотря на то, что бактериемия развивается приблизительно у 12%
госпитализированных пациентов с острым неосложненным пиелонефM
ритом (74), общепринятой практикой является проведение культуральM
ного исследования крови только в тяжелых случаях, которые требуют
госпитализации пациента. Доказательства того, что у практически здоM
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ровых лиц с пиелонефритом бактериемия имеет прогностическое знаM
чение или требует более длительного лечения, отсутствуют.

2.6.3 Наблюдение после лечения

У пациентов без симптомов заболевания культуральное исследоваM
ние мочи после лечения не показано; для наблюдения за пациентами
достаточно проведения общего анализа мочи. Если симптомы пиелоM

Рис. 2.1. Ведение пациентов с острым пиелонефритом

 Симптомы и проявления пиелонефрита
(лихорадка, боль в поясничной области,

пиурия, лейкоцитоз)

Нет Тошнота, рвота или сепсис Да

Анализ мочи и культуральное исследоM
вание мочи
УЗИ
Амбулаторное лечение
Пероральная терапия: 7M14 дней. Фторхинолон. Аминопенициллин/ингибитор

β�лактамаз. Цефалоспорин 3Mго поколения. КоMтримоксазол, только при
подтвержденной чувствительноM
сти возбудителя

Анализ мочи, культуральное исследоM
вание мочи и крови
УЗИ
Лечение в стационаре
Стартовая парентеральная терапия:
1M3 дня. Фторхинолон. Аминопенициллин/ингибитор

β�лактамаз. Цефалоспорин 3Mго поколения. Аминогликозид
Общая длительность терапии: 10M14
дней

Улучшение через 72 ч. Без улучшения или ухудшение

. Пероральная терапия. Культуральное исследование
мочи на 4Mй день терапии и
через 10 дней после завершеM
ния терапии. Урологическое обследование
при наличии показаний

. Госпитализация амбулаторного
пациента. Культуральное исследование и
определение чувствительности
возбудителя к антибиотикам. Урологическое обследование
для выявления осложняющих
факторов. Устранение обструкции, дрениM
рование абсцесса
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нефрита не уменьшаются в течение 3 дней или рецидивируют в течение
2Mх недель после их разрешения, то следует провести повторное культуM
ральное исследование мочи с определением чувствительности выделенM
ного возбудителя к антибиотикам, а также дополнительные обследоваM
ния (УЗИ или сканирование почек). У лиц без структурных и
функциональных нарушений мочевыводящих путей следует предполаM
гать, что возбудитель нечувствителен к препарату стартовой терапии,
поэтому повторное лечение следует проводить другим антибиотиком и
в течение 2Mх недель. У тех пациентов, рецидив заболевания у которых
вызван тем же штаммом патогена, что и первый эпизод, обычно эффекM
тивен 6Mнедельный курс терапии. Алгоритм ведения пациентов с остM
рым пиелонефритом представлен на Рисунке 2.1.

2.7 Рецидивирующие (неосложненные) ИМП у женщин

2.7.1 Вводная информация
В литературе рецидивирующей инфекцией мочевыводящих путей

(РИМП) считается 3 эпизода ИМП за последние 12 месяцев, или 2 эпиM
зода за последние 6 месяцев. Существует 2 группы факторов риска
РИМП: генетические и поведенческие (75) (IIa). По данным некоторых
исследований у 20M30% женщин, перенесших ИМП, в последующем буM
дет иметь место РИМП (76). Частота РИМП повышена среди женщин,
которые не секретируют вещества, определяющие группу крови (77) (IIa);
у них не секретируются антигены своей группы крови в жидкости оргаM
низма, такие как слюна и др. Около 20% населения США относятся к
лицам, не секретирующим антигены своей группы крови. Частота ИМП
повышена у близких родственниц женщин с РИМП (78) (IIa). Более того,
E. coli, которая является самым распространенным возбудителем, более
легко прикрепляется к эпителиальным клеткам у женщин с РИМП (79,
80) (IIb). Поведенческие факторы, связанные с рецидивированием ИМП,
включают в себя сексуальную активность, при этом особенно высокий
риск имеется у женщин, которые в качестве метода контрацепции исM
пользуют спермициды (81,82) (IIa). Согласно когортным исследованиM
ям и исследованиям типа «случайMконтроль» (4M6) (IIa), к факторам риска
РИМП у сексуально активных женщин в пременопаузальном периоде
относятся: частота половых контактов, использование спермицидов,
возраст развития первого эпизода ИМП (возраст <15 лет указывает на
более высокий риск развития РИМП) и наличие ИМП в анамнезе у маM
тери, – позволяя говорить о том, что генетические факторы и/или длиM
тельное воздействие внешних факторов могут предрасполагать к развиM
тию этого состояния. В постменопаузальном периоде факторы риска,
тесно связанные с РИМП, включают в себя: пролапс мочевого пузыря,
недержание мочи и наличие остаточного объема мочи. Другие факторы
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риска, такие как отсутствие секреции антигенов группы крови и налиM
чие в анамнезе ИМП в пременопаузальном периоде, требуют подтвержM
дения в дальнейших исследованиях (83).

Рецидивирующие ИМП сопровождаются выраженным дискомM
фортом у женщин и характеризуются большими затратами для амбуM
латорной службы, которые объясняются высокой частотой обращений
к врачу, диагностическими тестами и назначениями лекарственных
препаратов. Для профилактики РИМП были предложены различные
подходы, включая немедикаментозные методы лечения, такие как моM
чеиспускание после полового контакта или употребление клюквенM
ного сока (84), и профилактическое применение антибиотиков (реM
гулярное или после полового контакта) у сексуально активных
женщин.

Что касается антибиотикопрофилактики, то на сегодняшний день
остается неизвестным, какой режим применения антибиотиков являетM
ся наилучшим с точки зрения оптимальной длительности профилактиM
ки, частоты нежелательных явлений, частоты рецидивов инфекций после
прекращения профилактики, или комплаентности в отношении лечеM
ния.

2.7.2 Режимы антибиотикопрофилактики

Один из эффективных подходов к ведению пациентов с рецидивиM
рующими неосложненными ИМП является предотвращение инфекции
путем длительного профилактического применения антибиотиков,
принимаемых регулярно перед сном (85M87) (Ib) или после полового
контакта (88) (Ib). В одном Кокрановском обзоре (89) (Ia) было проM
анализировано каждое рандомизированное контролируемое исследоM
вание, опубликованное с 1966 г. по апрель 2004 г., в котором для проM
филактики рецидивов ИМП антибиотики применялись минимум 6
месяцев. Из 108 исследований, подходящими для включения в анализ,
оказались 19 исследований, в которые было включено 1120 женщин. В
9 из этих исследований антибиотики сравнивались с плацебо. В других
7 исследованиях сравнивалась микробиологическая эффективность
различных режимов антибиотикотерапии, и в оставшихся 3Mх исслеM
дованиях сравнивалась микробиологическая эффективность режимов
антибиотикопрофилактики и неантибактериальных способов профиM
лактики (Таблица 2.5) (90M107).

В период проведения активной антибиотикопрофилактики частота
микробиологических рецидивов составляла 0M0,9 случаев на 1 пациента в
год, что было значительно ниже, чем в группе плацебо (0,8M3,6 случаев на
1 пациента в год). Относительный риск развития одного микробиологиM
ческого рецидива составил 0,21 (95% ДИ 0,13M0,34) в пользу антибиотиM
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копрофилактики. Относительный риск развития одного клинического
рецидива составил 0,15 (95% ДИ 0,08M0,28) в пользу антибиотикопрофиM
лактики. Относительный риск развития микробиологического рецидива
после проведения профилактики составил 0,82 (95% доверительный инM
тервал 0,44M1,53). Относительный риск развития тяжелых нежелательных
реакций составил 1,58 (95% ДИ 0,47M5,28), других нежелательных реакM
ций – 1,78 (95% ДИ 1,06M3,00) в пользу плацебо. Нежелательные реакции
включали в себя кандидоз влагалища и ротовой полости, а также расстройM
ства со стороны ЖКТ.

В целом, количество пациенток с микробиологическими рецидиваM
ми ИМП снизилось в 8 раз по сравнению с периодом до профилактики
и в 5 раз по сравнению с плацебо. Во время проведения антибиотикопM
рофилактики число эпизодов ИМП на 1 пациента в год, в целом, уменьM
шилось на 95% по сравнению с периодом до профилактики. ПервонаM
чальная длительность профилактического приема антибиотиков обычно
составляла 6 месяцев или 1 год. Тем не менее, для коMтримоксазола эфM
фективной была непрерывная профилактика длительностью 2 года (86)
или 5 лет (85). Профилактическое применение антибиотиков не измеM
няет естественное течение рецидивирующих ИМП. После завершения
приема препаратов, даже после длительной профилактики, приблизиM
тельно у 60% женщин в течение 3M4 месяцев развивалась реинфекция.
Таким образом, антибиотикопрофилактика не оказывает отдаленного
влияния на исходную частоту инфекций (108) (III).

Рекомендации по антибиотикопрофилактике рецидивов неосложненM
ных ИМП у женщин в пременопаузальном периоде приведены в Таблице
2.6. Стандартными препаратами, поMпрежнему, считаются триметоприм,
коMтримоксазол или нитрофурантоин. Фосфомицина трометалол в дозе 3
г каждые 10 дней в течение 6 месяцев может считаться альтернативным
режимом профилактики, что было доказано в недавно проведенном плаM
цебоMконтролируемом исследовании, включавшем 302 небеременные
женщины, с рецидивирующей инфекцией нижних отделов мочевыводяM
щих путей (109) (Ib). Такие показатели, как количество эпизодов ИМП на
1 пациента в год (0,14 против 2,97), время до первого рецидива ИМП (38
против 6 дней), доля пациентов как минимум с одним эпизодом РИМП
(7,0% против 75,0%), количество эпизодов ИМП на 1 пациента за 6MмеM
сячный период лечения (0,07 против 1,44) и за 6Mмесячный период послеM
дующего наблюдения (0,55 против 1,54), статистически значимо отличаM
лись от плацебо в пользу фосфомицина трометамола. В случаях
«прорывной» инфекции, обусловленной резистентными штаммами, такM
же могут использоваться фторхинолоны в низких дозах. Повышения форM
мирования резистентности не наблюдалось (101,105). Во время беременM
ности рекомендуется применять цефалоспорины 1Mго поколения.
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Таблица 2.6. Рекомендации по антибиотикопрофилактике рецидивирующих
неосложненных ИМП у женщин (I, категория A)

Доза

50 мг/сут (98)

100 мг/сут (101,106)

40/200 мг/сут (97) или 3 р/нед (110)

100 мг/сут (103)

3 г/10 дней (109)

125 мг/сут (105)

200M400 мг/сут (101,111)

800 мг/нед (104)

125 мг/сут (99)

250 мг/сут (100)

Препарат
(прием на ночь)

Стандартный режим:
. Нитрофурантоин
. Макрокристаллический

нитрофурантоин
. КоMтримоксазол
. Триметоприм
. Фосфомицина трометамол

«Прорывные» инфекции:
. Ципрофлоксацин
. Норфлоксацин
. Пефлоксацин

Во время беременности:
. Цефалексин
. Цефаклор

Альтернативным методом профилактики рецидивов ИМП является
посткоитальный прием антибиотиков у женщин, эпизоды инфекции у
которых связаны с половыми контактами (88, 89, 105) (Ib, категория A).
При этом подходе обычно используются те же препараты и в тех же доM
зах, которые рекомендованы для длительной профилактики. У хорошо
информированных молодых женщин, частота рецидивов у которых не
слишком высока, может быть подходящим метод самостоятельного наM
чала пациентом лечения (112). Однако это, строго говоря, является уже
не профилактикой, а ранним лечением.

2.7.3 Альтернативные методы профилактики

Альтернативные методы профилактики рецидивов ИМП, такие как
подкисление мочи (113), употребление клюквенного сока, (84), употреM
беление экстракта толокнянки и интравагинальное применение препаM
ратов, содержащих лактобактерии (114, 115), характеризуются разными
эффектами. По результатам метаMанализа 5 плацебоMконтролируемых,
двойных слепых исследований, пероральное применение иммунноактивM
ных фракций E. сoli (УроВаксом) приводило к выраженному снижению
частоты рецидивов инфекции по сравнению с плацебо (116) (Ia). В недавM
но опубликованном двойном слепом, плацебоMконтролируемом исследоM
вании (117) (Ib) 453 пациента получали либо иммунотерапию препаратом
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ОМM89 (УроВаксом), либо соответствующее ему плацебо. После приема
по одной капсуле в день в течение 90 дней следовал 3Mмесячный период
без лечения, и затем пациенты получали по 1 капсуле первые 10 дней в
течение следующих 3 месяцев. Пациенты находились под наблюдением в
течение 12 месяцев от начала лечения. Средняя частота эпизодов ИМП в
группе активного лечения была значительно ниже по сравнению с групM
пой плацебо (0,84 против 1,28; р<0,003), что соответствовало снижению
на 34% у пациентов, получавших OMM89, по сравнению с группой плацеM
бо. В группе ОМM89 у 93 пациентов (40,3%) было зарегистрировано 185
эпизодов ИМП, в группе плацебо – 276 эпизодов у 122 пациентов (55,0%)
(р=0,001). Профиль безопасности ОМM89 оказался хорошим и соответM
ствовал ранее опубликованным данным. Наиболее частыми нежелательM
ными явлениями были головная боль и явления со стороны ЖКТ, состаM
вившие соответственно 17% и 15% в обеих группах (Ib).

Другой способ иммунопрофилактики заключается во внутримыM
шечном и интравагинальном введении инактивированных под дейM
ствием высокой температуры уропатогенных бактерий. В одном неM
большом исследовании 27 взрослых женщин с рецидивирующим
циститом (анализ в подгруппе) в качестве иммунизации делали 3 внутM
римышечные инъекции препарата СолкоMУровак с интервалом 2 неM
дели. В контрольной группе, включавшей 26 пациенток, иммунизаM
ция не проводилась. В течение 6 месяцев после иммунизации в
основной группе у 16 из 27 женщин (59%) не было зафиксировано ни
одного эпизода рецидивирующего цистита, по сравнению с 1 из 26
женщин в контрольной группе (4%) (118) (Ib). В двойном слепом,
плацебоMконтролируемом исследовании 2Mй фазы с использованием
интравагинальной вакцины 54 женщины получали в качестве первичM
ной иммунизации 3 дозы вакцины, либо 3 дозы вакцины с последуюM
щей 3Mкратной ревакцинацией, либо плацебо. У женщин, получивM
ших 6 доз вакцины, период без рецидивов ИМП оказался значимо
более продолжительным, чем у женщин, получавших плацебо или
только первичную иммунизацию (119) (Ib).

К сожалению, отсутствуют исследования, в которых бы проводилось
прямое сравнение антибиотикопрофилактики и иммунопрофилактики.
Тем не менее, по результатам имеющихся исследований, эффективность
антибиотикопрофилактики рецидивов ИМП превосходит существуюM
щие в настоящее время режимы иммунизации.

У некоторых женщин с неосложненными ИМП может быть эффекM
тивным форсированный диурез путем повышенного приема жидкости,
но часто это лишь приводит к задержке назначения более эффективных
методов лечения. Уровень доказательности также не позволяет рекоменM
довать женщинам менять их образ жизни или мочиться после полового
контакта.
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2.8 ИМП у беременных

ИМП являются распространенным заболеванием у беременных женM
щин. В настоящее время обсуждается вопрос о том, можно ли считать их
неосложненными, даже при отсутствии других факторов риска помимо
беременности. В этом разделе будут рассмотрены 3 нозологии: бессимM
птомная бактериурия, острый цистит и острый пиелонефрит, – примеM
нительно только к беременности и без учета других возможных фактоM
ров риска.

Факторы, предрасполагающие к развитию ИМП у беременных, свяM
заны с анатомическими и физиологическими изменениями со стороны
почек и мочевыводящих путей, возникающими во время беременности.
В частности, наблюдается расширение мочеточников выше края костей
таза и смещение мочевого пузыря кпереди и вверх увеличенной маткой.
Почечный кровоток и скорость клубочковой фильтрации во время беM
ременности увеличиваются приблизительно на 30M40%, и почки станоM
вятся несколько увеличенными и гиперемированными. Отток мочи моM
жет замедляться, и мочевой пузырь может опорожняться не полностью.

2.8.1 Эпидемиология
Распространенность бессимптомной бактериурии по данным исследоM

ваний, проведенных в Америке, Европе и Австралии, варьирует от 4 до 7%
(120). Частота развития ее зависит от сексуальной активности женщины и
повышается с возрастом и во время беременности. Распространенность
бессимптомной бактериурии также является более высокой у пациентов с
низким социальноMэкономическим уровнем. Клинически манифестные
инфекции развиваются примерно у 1M2% беременных женщин.

У большинства женщин бактериурия развивается еще до беременM
ности. При первом осмотре частота бактериурии у беременных сходна с
таковой у небеременных женщин со сходными факторами риска. ПриM
близительно у 37M57% девочек школьного возраста с бактериурией в посM
ледующем во время беременности развиваются ИМП. НепосредственM
но во время беременности развивается еще 1% этих инфекций (121) (III).
В проведенном в Швеции исследовании установлено, что риск развиM
тия бактериурии повышался по мере увеличения срока беременности и
достигал максимума между 9 и 17 неделями гестации (122) (III). БактеM
риурия во время беременности сопровождается значительным увеличеM
нием числа детей с низкой массой тела при рождении (<2500 г), недоноM
шенных детей (<37 недель) и неонатальной смертности. Женщины с
персистирующей, несмотря на лечение, инфекцией или признаками
«тканевой инвазии» имеют более выский риск рождения недоношенноM
го ребенка. Тем не менее, следует отметить, что бактериальный вагиноз
также является важным независимым фактором риска преждевременM
ных родов, в связи с чем, рекомендуется проводить его лечение.
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2.8.2 Бессимптомная бактериурия

Ранние исследования, проведенные Kass (121) и другими учеными
показали, что у 20M40% женщин с бессимптомной бактериурией во вреM
мя беременности развивается пиелонефрит. Лечение бактериурии сниM
жает этот риск (123) (IIa). Таким образом, рекомендуется проводить скриM
нинг беременных женщин на бактериурию с помощью культурального
исследования мочи как минимум 1 раз на ранних сроках беременности,
и при получении положительных результатов проводить ее лечение (124)
(Ia, категория A). Wadland и Plante (125) доказали экономическую эфM
фективность скрининга на бактериурию при ее распространенности >2%.
В социально стабильных популяциях с низкой распространенностью
бессимптомной бактериурии нет необходимости проводить программы
скрининга (125) (III, категория B). С другой стороны, резкого снижения
ежегодной заболеваемости пиелонефритом можно достичь путем внеM
дрения программы скрининга и лечения бессимптомной бактериурии у
беременных женщин (123) (IIa, категория B). Для того чтобы избежать
неоправданного лечения, диагностировать бессимптомную бактериурию
следует при выделении одного и того же вида возбудителя в 2Mх последоM
вательно собранных образцах мочи. Частота ложноMположительных реM
зультатов однократного посева СПМ может достигать 40% (IIb). Таким
образом, женщины с положительным результатом культурального исM
следования мочи должны повторно придти в клинику через 1M2 недели с
целью взятия для посева 2Mго образца СПМ или мочи, полученной с поM
мощью катетера; при этом перед мочеиспусканием необходимо провесM
ти тщательный туалет промежности (IIa, категория B).

Лечение должно основываться на данных по чувствительности выM
деленного возбудителя к антибиотикам, и обычно длительность его соM
ставляет 5M7 дней (124) (III, категория B). Тем не менее, некоторые автоM
ры рекомендуют короткие курсы терапии, как при остром цистите (126)
(IIa, категория B). Повторный посев мочи следует проводить через 1M4
недели после лечения и как минимум 1 раз непосредственно перед родаM
ми (III, категория B). Для оценки оптимальной длительности лечения
бессимптомной бактериурии во время беременности был проведен КокM
рановкий анализ 8 исследований, включавших 400 пациенток (127). Во
всех исследованиях сравнивалась терапия одной дозой с 4M7Mдневными
курсами лечения, хотя следует отметить в целом низкое качество этих
исследований. В данном анализе не было выявлено различий между теM
рапией одной дозой и короткими курсами (4M7 дней) лечения бессимпM
томной бактериурии у беременных женщин по таким показателям, как
частота случаев «неизлечения» (относительный риск 1,13; 95% ДИ 0,82M
1,54) и частота рецидивов бессимптомной бактериурии (относительный
риск 1,08; 95% ДИ 0,70M1,66). Однако результаты этих исследований были
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очень неоднородными. Не было выявлено различий в частоте преждевM
ременных родов и частоте пиелонефрита, однако в этих исследованиях
выборки были небольшими. Более дительные курсы сопровождались
более высокой частотой нежелательных явлений (относительный риск
0,53; 95% ДИ 0,31M0,91). Таким образом, в целом не было получено досM
таточных доказательств для оценки того, какой режим (одна доза или
короткие курсы) является более эффективным при лечении бессимпM
томной бактериурии у беременных (категория С). Поскольку терапия
одной дозой антибиотика имеет более низкую стоимость и повышает
комплаентность пациенток, то следует провести сравнение этих режиM
мов в рандомизированном контролируемом исследовании с адекватной
статистической мощностью.

2.8.3 Острый цистит у беременных

Большинство клинически манифестных ИМП у беременных, как и
у небеременных женщин, представлены острым циститом. В таких слуM
чаях обычно рекомендуется 7Mдневный курс терапии, например, пивмеM
циллинамом (128) (Ib, категория A). Короткие курсы терапии у береM
менных женщин не так хорошо изучены, как у небеременных, но
рекомендуются по данным некоторых небольших исследований и мнеM
нию экспертов (126) (IIa, категория B). В качестве препаратов для эфM
фективной терапии короткими курсами рассматриваются фосфомициM
на трометамол (3 г однократно) или пероральные цефалоспорины 2Mго и
3Mго поколений (например, цефтибутен в дозе 400 мг 1 р/сут) (129) (IIa,
категория B). В остальных случаях рекомендуется традиционная тераM
пия амоксициллином, цефалексином или нитрофурантоином (IV, катеM
гория C).

После завершения лечения необходимо провести культуральное исM
следование мочи для подтверждения отсутствия бактериурии. Как и у
небеременных женщин, длительная профилактика не дает какихMлибо
преимуществ, кроме случаев рецидивирующих инфекций. При наличии
показаний для профилактики реинфекции рекомендуется прием перед
сном цефалексина в низкой дозе (125M250 мг) или нитрофурантоина (50
мг), которые применяются вплоть до родов и в послеродовом периоде.
Альтернативным методом профилактики может быть прием антибиотиM
ков после половых контактов (130, 131) (IIa, категория B).

2.8.4 Острый пиелонефрит у беременных
Острый пиелонефрит имеет тенденцию развиваться на поздних сроках

беременности, обычно в третьем триместре. По данным обзора, проведенM
ного Gilstrap и соавт. (132), частота острого пиелонефрита среди 24000 беM
ременных женщин составила 2%. Заболеваемость пиелонефритом увелиM
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чивается в послеродовом периоде. Для пиелонефрита характерно острое
начало с высокой температурой, лейкоцитозом и болью в реберноMпозвоM
ночном углу. При пиелонефрите распространенной является бактериемия,
однако при эффективной терапии летальность и частота осложнений остаM
ются низкими. Основными поводами для беспокойства являются наличие
сопутствующих урологических нарушений и связанные с пиелонефритом
риски для матери и плода, такие как токсемия, артериальная гипертензия,
преждевременные роды и перинатальная смертность.

Современная антимикробная терапия настолько эффективна, что
даже при наличии бактериемии практически у всех пациенток с неоM
сложненным пиелонефритом состояние остается удовлетворительным
и лихорадка исчезает в течение нескольких дней. К рекомендуемым анM
тибиотикам относятся цефалоспорины 2Mго и 3Mго поколения, аминоM
пенициллин/ингибитор β�лактамаз, или аминогликозиды. Хинолоны,
тетрациклины и ТМП нельзя использовать в первом триместре береM
менности, а сульфаниламиды – в последнем (133, 134). В случаях соM
храняющейся лихорадки и дилятации верхних отделов мочевыводящих
путей может быть показана установка стента в мочеточник, а также
проведение антибиотикопрофилактики вплоть до родов и в послероM
довом периоде (категория С).

Проведен Кокрановский анализ, посвященный лечению клиничесM
ки манифестных ИМП во время беременности и включавший 8 исслеM
дований с участием 905 беременных женщин. Для большинства провеM
денных сравнений не было получено значимых различий между
вариантами терапии по таким показателям, как частота излечения, часM
тота рецидивов инфекции, частота преждевременных родов и преждевM
ременного излития околоплодных вод, частота госпитализации в неоM
натальные отделения реанимации и интенсивной терапии, частота
необходимости смены антибиотика и частота затяжной лихорадки. НеM
смотря на доказанную эффективность антибиотикотерапии для лечения
ИМП (категория А), в настоящее время недостаточно данных для того,
чтобы рекомендовать какойMлибо конкретный режим лечения для береM
менных женщин с клинически манифестными ИМП. По результатам
анализа осложнения наблюдались очень редко. В дальнейших исследоM
ваниях следует провести оценку наиболее подходящих антибиотиков с
точки зрения сроков применения, доз, переносимости, исходов со стоM
роны матери и новорожденного, а также стоимости (135).

2.9 ИМП у женщин в постменопаузальном периоде

В норме во влагалище содержится лишь небольшое количество граM
мотрицательных энтеробактерий, которые конкурируют с представитеM
лями нормальной микрофлоры. Лактобактерии поддерживают низкое
значение рН влагалища. Их количество обычно уменьшается после меM
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нопаузы и после приема антибиотиков. Считается, что эстрогены обладаM
ют защитными свойствами, препятствуя рецидивированию ИМП у женM
щин в постменопаузальном периоде, поскольку они стимулируют рост
лактобактерий и снижают рН влагалища (136) (IIb). У женщин в постмеM
нопаузальном периоде грамотрицательные энтеробактерии обычно не
колонизируют влагалище, если только эти женщины не предрасположеM
ны к рецидивирующим ИМП (137) (IIb). Заместительная терапия эстриоM
лом, применяемым внутрь (138, 139) или интравагинально (136), значиM
тельно снижает частоту рецидивов ИМП у таких женщин (Ib, категория
A). Для некоторых пациенток в дополнение к гормональной терапии слеM
дует рекомендовать профилактический прием антибиотиков (см. выше).

При острых ИМП тактика антимикробной терапии сходна с такоM
вой у женщин в пременопаузальном периоде. Однако короткие курсы
терапии у женщин в постменопаузальном периоде не так хорошо изучеM
ны, как у молодых женщин. Raz и соавт. (140) (Ib) опубликовали исслеM
дование, включавшее женщин в постменопаузальном периоде (средний
возраст 65 лет) с неосложненными ИМП, в котором офлоксацин в дозе
200 мг 1 р/сут в течение 3 дней оказался значительно более эффективM
ным как на ранних, так и на поздних сроках наблюдения, чем 7MдневM
ный курс цефалексина в дозе 500 мг 4 р/сут, даже несмотря на то, что во
всех случаях уропатогены были чувствительны к обоим препаратам. В
другом двойном слепом исследовании (46) (Ib), включавшем 183 женM
щины в постменопаузальном периоде (минимальный возраст 65 лет) с
острыми неосложненными ИМП, для 3M и 7Mдневного курса терапии
ципрофлоксацином в дозе 250 мг 2 р/сут были получены сходные реM
зультаты (частота эрадикации возбудителя через 2 дня после лечения 98%
против 93%, р=0,16), однако более короткий курс лучше переносился
пациентами. Частота эрадикации в этом исследовании, в целом, была
высокой при низкой частоте резистентности бактерий к ципрофлоксаM
цину. Однако эти результаты не следует переность на всю популяцию
пожилых женщин, обычно имеющих сопутствующие заболевания, у коM
торых ИМП часто вызываются грамотрицательными микроорганизмаM
ми или резистентными штаммами.

При рецидивирующих ИМП следует проводить урологическое или
гинекологическое обследование с целью исключения опухоли, обструкM
ции мочевыводящих путей, слабости детрузора или инфекций половой
системы (IV, категория С).
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2.10 Острые неосложненные ИМП у молодых мужчин

2.10.1 Патогенез и факторы риска
Все ИМП у мужчин традиционно считаются осложненными, поM

скольку большинство ИМП, развивающихся у новорожденных, детей
грудного возраста или пожилых мужчин, связаны с урологическими наM
рушениями, инфравезикальной обструкцией или инструментальными
вмешательствами. У практически здоровых взрослых мужчин в возрасте
от 15 до 50 лет ИМП представляют собой крайне редкое явление. В НорM
вегии ежегодная частота ИМП составляет 6M8 случаев на 10000 мужчин в
возрасте 21M50 лет (141).

Большие различия в распространенности ИМП между мужчинами
и женщинами объясняются целым рядом факторов, к которым относятM
ся: большее расстояние между наружным отверстием уретры и обычным
источником уропатогенов (анальным отверстием); более сухая среда вокM
руг уретры; большая длина уретры; антимикробная активность секрета
предстательной железы. Тем не менее, небольшое количество мужчин в
возрасте 15M50 лет все же страдают острыми неосложненными ИМП.
Точные причины развития этих инфекций остаются неясными, однако
известными факторами риска считаются половой контакт с инфицироM
ванным партнером, анальный половой контакт и недостаточно провеM
денное удаление крайней плоти (142); в то же время эти факторы не всеM
гда присутствуют у мужчин с ИМП. Более чем у 90% пациентов с ИМП,
протекающими с лихорадкой (температура тела >38°С) и клиническими
проявлениями пиелонефрита или без них, имеется сопутствующая инM
фекция предстательной железы, о чем свидетельствует транзиторное
повышение уровня ПСА в сыворотке и увеличение объема простаты
(143), независимо от наличия/отсутствия ее болезненности при пальпаM
ции.

2.10.2 Диагностика

Симптомы неосложненных ИМП у мужчин сходны с таковыми у
женщин. У сексуально активных мужчин следует исключать уретрит пуM
тем проведения микроскопии окрашенных по Граму мазков из уретры
или анализа первой порции мочи на наличие в ней лейкоцитов. При
обнаружении в мазках из уретры лейкоцитов и грамотрицательных паM
лочек следует заподозрить уретрит, вызванный E. coli, который может
предшествовать или сопровождать ИМП. Как для уретрита, так и для
ИМП типичным является наличие дизурии.

Возбудители неосложненных ИМП у мужчин также аналогичны таM
ковым у женщин. По данным исследования Krieger и соавт. (144) в 93%
из 40 случаев неосложненных ИМП у мужчин были вызваны E. coli.
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2.10.3 Лечение

Учитывая небольшую распространенность ИМП в этой группе
мужчин, данные контролируемых исследований по лечению этих заM
болеваний просто отсутствуют. Рекомендуется эмпирическое примеM
нение тех же препаратов, что и для лечения неосложненного цистита
или пиелонефрита у женщин (III, категория B). Нитрофурантоин не
следует применять у мужчин с ИМП, поскольку он не создает достаM
точных тканевых концентраций (IV, категория C). Для стартовой эмM
пирической терапии острого неосложненного пиелонефрита фторхиM
нолоны рекомендуется применять только в регионах с низкой
частотой резистентности E. coli к препаратам этой группы (<10%) (IIa,
категория B). В остальных случаях следует рассмотреть вопрос о приM
менении альтернативных препаратов (см. Таблицу 2.4). Поскольку у
большинства мужчин с ИМП, сопровождающихся лихорадкой, или с
пиелонефритом следует помнить о вовлечении в процесс предстательM
ной железы, целью лечения является не только стерилизация мочи,
но также и эрадикация возбудителя из простаты. В связи с этим предM
почтение следует отдавать препаратам с хорошим проникновением в
ткань и секрет предстательной железы, например, фторхинолонам
(143) (IIb, категория B).

У мужчин с неосложненным циститом, возможно, являются эффекM
тивными короткие курсы антибиотикотерапии, однако в настоящее
время отсутствуют исследования, подтверждающие это предположеM
ние. Для таких пациентов рекомендуется, как минимум, 7Mдневная теM
рапия, поскольку у мужчин вероятность наличия скрытых осложняюM
щих факторов более высокая, чем у женщин (III, категория B). Кроме
того, более длительное лечение снижает вероятность персистирования
инфекции в предстательной железе. Однако, у мужчин с ИМП, сопроM
вождающейся лихорадкой, получавших внутрь ципрофлоксацин в дозе
500 мг 2 р/сут, не было выявлено значимых различий в исходах заболеM
вания между 2M и 4Mнедельным курсами лечения; в то же время это исM
следование не обладало достаточной статистической мощностью для
доказательства эквивалентности двух режимов терапии (145) (IIa, каM
тегория B). Уровень ПСА в сыворотке крови не следует определять на
фоне или ранее чем через 6 месяцев после эпизода ИМП с лихорадкой,
кроме случаев подозрения на рак предстательной железы (143) (IIb,
категория B).

Значение урологического обследования у мужчин с однократным эпиM
зодом неосложненной ИМП не установлено. Урологическое обследоваM
ние следует обязательно проводить у подростков и мужчин с ИМП, соM
провождающейся лихорадкой, пиелонефритом или рецидивирующими
ИМП, а также при наличии осложняющих факторов (III, категория B).
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2.11 Бессимптомная бактериурия

Бессимптомная бактериурия является распространенным состоянием
(146M150). В популяциях пациентов со структурными или функциональныM
ми нарушениями мочеполового тракта может наблюдаться очень высокая
распространенность бактериурии, но даже и у здоровых лиц из мочи часто
выделяются микроорганизмы. Бессимптомная бактериурия редко привоM
дит к неблагоприятным последствиям. К группам риска по развитию осM
ложнений, связанных с бактериурией и, соответственно, получающих преM
имущества от проведения скрининга и лечения этого состояния, относятся
беременные женщины (см. раздел 2.8.2) и лица, подвергающиеся травмаM
тичным вмешательствам на органах мочеполовой системы (124) (Ib, катеM
гория A). Хотя некоторые эксперты (151) рекомендуют проводить скрининг
на бактериурию среди пациентов после трансплантации почки, однако преM
имущества такого скрининга для этой популяции менее отчетливы, поэтоM
му он не может быть включен в рекомендации (124).

Для других популяций, включая большинство лиц с бактериурией,
отрицательные последствия бессимптомной бактериурии не описаны.
Скрининг или лечение бессимптомной бактериурии не рекомендуется
проводить у следующих лиц (124):

. небеременные женщины в пременопаузальном периоде (Ib, катеM
гория A)

. женщины с сахарным диабетом (Ib, категория A)

. люди старческого возраста, проживающие дома (IIa, категория B)

. пожилые люди, проживающие в домах престарелых (Ib, категоM
рия A)

. лица с поражением спинного мозга (IIa, категория B)

. пациенты с постоянным мочевым катетером (Ia, категория A).
В действительности, лечение бактериурии может привести к таким

серьезным последствиям, как увеличение частоты клинически манифеM
стных инфекций, нежелательных лекарственных реакций, реинфекции
микроорганизмами с повышенной устойчивостью к антибиотикам.
Скрининг и лечение бессимптомной бактериурии рекомендуется проM
водить только в отдельных группах, для которых было доказано преимуM
ществоMпольза от проведения этих мероприятий (124):

. беременные женщины (Ib, категория A)

. перед проведением трансуретральной резекции предстательной
железы (Ib, категория A) и другими травматичными урологичесM
кими вмешательствами (IIa, категория B).

Антимикробная терапия должна быть начата до проведения процеM
дуры (124) (IIa, категория B). У женщин с бессимптомной катетерMассоM
циированной бактериурией, которая сохраняется >48 ч. после удаления
постоянного катетера, следует рассмотреть вопрос о назначении коротM
кого курса антибиотикотерапии (124, 152) (IIa, категория B).
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3. ИНФЕКЦИИ МОЧЕВЫВОДЯЩИХ ПУТЕЙ У ДЕТЕЙ

3.1 Краткий обзор и рекомендации

Инфекции мочевыводящих путей (ИМП) являются распространенM
ным заболеванием у детей, причем частота развития их лишь немногим
ниже частоты инфекций верхних дыхательных путей и кишечных инM
фекций.

Заболеваемость ИМП у детей зависит от пола и возраста. На первом
году жизни, преимущественно в первые 3 месяца, ИМП чаще развиваM
ются у мальчиков (3,7%), чем у девочек (2%); в дальнейшем эти показаM
тели меняются и составляют 3% у девочек и 1,1% у мальчиков. ИМП
являются самой частой причиной лихорадки неясного генеза у мальчиM
ков в возрасте до 3Mх лет. Клинические проявления ИМП у грудных деM
тей и детей раннего возраста могут варьировать от лихорадки до симпM
томов со стороны ЖКТ, а также симптомов со стороны верхних и нижних
отделов мочевыводящих путей.

Обследование детей с ИМП необходимо проводить после 2Mх эпизодов
у девочек и одного эпизода у мальчиков (категория В). Целью обследоваM
ния является исключение необычной обструкции мочевыводящих путей,
пузырноMмочеточникового рефлюкса (ПМР) и функциональных нарушеM
ний мочеиспускания, например, при неврологических расстройствах.

Склерозирование почки вследствие хронического пиелонефрита у
детей развивается очень рано благодаря комбинации ИМП, внутрипоM
чечного рефлюкса и ПМР. Иногда склерозирование почки начинается
еще внутриутробно и обусловлено ее дисплазией. Несмотря на редкость
этого состояния, склерозирование почки приводит к тяжелым отдаленM
ным последствиям, таким как артериальная гипертензия и хроническая
почечная недостаточность.

При выявлении ПМР показан длительный профилактический приM
ем антибиотиков (категория В). Хирургическая реимплантация или энM
доскопическое лечение являются терапией «резерва» для небольшого
числа детей с «прорывной» инфекций (категория В).

При лечении ИМП у детей не рекомендуется применять короткие
курсы терапии, поэтому лечение обычно продолжается 5M7 дней и более
(категория А). В тяжелых случаях, сопровождающихся рвотой и дегидM
ратацией, показана госпитализация ребенка и проведение стартовой
парентеральной антибактериальной терапии (категория А).

3.2 Вводная информация

Мочевыделительная система является самым частым источником
инфекции у детей. ИМП являются наиболее распространенными бакM
териальными инфекциями у детей в возрасте до 2Mх лет (1) (IIa). Исходы
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ИМП обычно благоприятные, но на первом году жизни они могут
прогрессировать в склероз почек, особенно при наличии врожденных
аномалий мочевыводящих путей. Отдаленные последствия, связанные
со склерозом почек, включают в себя артериальную гипертензию, проM
теинурию, нарушение функции почек вплоть до развития хронической
почечной недостаточности, требующей проведения диализа у значительM
ного числа взрослых (2) (IIa).

Риск ИМП в течение первых 10 лет жизни составляет 1% для мальM
чиков и 3% для девочек (3). В школьном возрасте предположительно 5%
девочек и до 0,5% мальчиков переносят как минимум 1 эпизод ИМП за
период обучения в школе. Частота развития ИМП различается у детей
до 3Mх месяцев, когда эти инфекции более распространены у мальчиков.
Частота бессимптомной бактериурии составляет 0,7M3,4% у новорожденM
ных, 0,7M1,3% у детей до 3Mх месяцев и 0,2M0,8% у мальчиков и девочек
дошкольного возраста (3). Распространенность бактериурии, сопровожM
дающейся клиническими симптомами, составляет 0,14% у новорожденM
ных и затем увеличивается до 0,7% у мальчиков и до 2,8% у девочек в
возрасте до 6 месяцев. Общая частота рецидивов ИМП в неонатальном
периоде составляет 25% (3, 4).

3.3 Этиология

Наиболее частыми возбудителями ИМП у детей являются грамотM
рицательные бактерии, главным образом кишечной группы. Из них
E. coli ответственна за развитие 90% всех эпизодов ИМП (5). ГрамполоM
жительные микроорганизмы (в частности, энтерококки и стафилококM
ки) выделяются в 5M7% случаев. Нозокомиальные инфекции характериM
зуются широким спектром агрессивных возбудителей, таких как
Klebsiella, Serratia и Pseudomonas spp. Стрептококки групп А и В относиM
тельно часто встречаются среди возбудителей ИМП у новорожденных
(6). В настоящее время наблюдается тенденция к более частому выделеM
нию S. saprophyticus при ИМП у детей, хотя роль этого микроорганизма
остается спорной (7).

3.4 Патогенез и факторы риска

Мочевыводящие пути представляют собой стерильное пространство
с непроницаемой внутренней выстилкой. Самым частым механизмом
развития инфекций является ретроградное восходящее проникновение
возбудителей. Нозокомиальное инфицирование и вовлечение в процесс
мочевыводящих путей в результате системной инфекции встречаются
реже (8).

Наиболее частыми причинами ИМП у детей являются обструкция и
функциональные нарушения мочевыводящих путей. Фимоз является
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фактором, предрасполагающим к развитию ИМП (9, 10) (IIа). ЭнтероM
бактерии кишечной флоры колонизируют препуциальный мешок, поM
верхность желез и дистальный отдел уретры. Среди этих микроорганизM
мов присутствуют штаммы E. coli, экспрессирующие РMфимбрии, при
помощи которых бактерии прикрепляются к внутреннему слою кожи
крайней плоти и клеткам уроэпителия (11).

Развитию ИМП может способствовать широкий спектр врожденных
аномалий, приводящих к обструкции мочевыводящих путей, таких как
клапаны уретры, обструкции лоханочноMмочеточникового соединения
или необструктивному застою мочи (например, при синдроме «сливоM
вого живота», ПМР). К не менее значимым причинам ИМП относятся
сращение половых губ и хронический запор (7).

Функциональные нарушения мочеиспускания у практически здороM
вых детей могут сопровождаться редким опорожнением мочевого пузыM
ря, которому способствуют такие привычные действия, как сидение со
скрещенными ногами и сидение на корточках (12). Нейрогенная дисM
функция мочевого пузыря (при spina bifida, диссинергии сфинктера моM
чевого пузыря и др.) может способствовать скоплению остаточной мочи
в мочевом пузыре и вторичному ПМР (4).

Связь между поражением почек и ИМП является противоречивой.
Механизм развития ИМП при обструктивной нефропатии очевиден, одM
нако более тонкие изменения в почках развиваются при наличии ПМР. Для
поражения почек определенно необходимы такие компоненты, как ПМР,
внутрипочечный рефлюкс и ИМП. Все эти факторы должны воздействоM
вать одновременно в раннем детском возрасте, когда растущая почка осоM
бенно чувствительна к инфекциям паренхимы. В более позднем возрасте
наличие бактериурии, поMвидимому, не имеет отношения к прогрессироM
ванию существующих или появлению новых склеротических изменений в
почках. Еще одним вмешивающимся фактором является то, что многие так
называемые «почечных рубцы» представляют собой дисплазию почечной
ткани, которая развивается еще во внутриутробном периоде (13).

3.5 Проявления и симптомы

Симптомы ИМП у детей неспецифичны и могут отличаться в завиM
симости от возраста и степени тяжести заболевания. Орхоэпидидимит
встречается крайне редко. При наличии у мальчика боли и признаков
воспаления в мошонке следует заподозрить перекрут яичка.

Симптомы ИМП у новорожденных могут быть неспецифическими
и не иметь четкой локализации. У маленьких детей ИМП могут проявM
ляться симптомами со стороны ЖКТ, такими как рвота и диарея. В перM
вые несколько недель жизни у 13,6% детей с лихорадкой имеет место
ИМП (14). Редко ИМП может проявляться септическим шоком. У маM
леньких детей признаки ИМП могут быть стертыми, но позднее, начиM
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ная с 2Mлетнего возраста, ИМП проявляются учащенным мочеиспускаM
нием, дизурией, болью в надлобковой области, животе или спине с/без
повышения температуры тела.

3.6 Классификация

ИМП у детей можно классифицировать как первый эпизод или реM
цидив, а также по степени тяжести (нетяжелые и тяжелые).

Рецидивирующие ИМП подразделяют на 3 группы (8):
. Неразрешившаяся инфекция: субоптимальные дозы антибиотиков,

несоблюдение режима лечения, синдром мальабсорбции, резисM
тентные возбудители.

. Персистирование возбудителя: может быть обусловлено формироM
ванием очага персистирующей инфекции в мочевыводящих пуM
тях; может потребоваться хирургическое вмешательство или меM
дикаментозное лечение для устранения нарушенной функции.

. Реинфекция: каждый эпизод представляет собой новое инфициM
рование представителями микрофлоры периуретрального проM
странства, промежности или прямой кишки.

С клинической точки зрения ИМП следует разделять на нетяжелые и
тяжелые, поскольку тяжесть симптомов до известной степени определяет
срочность и объем необходимого обследования и лечения (Таблица 3.1).

3.6.1 Тяжелые ИМП
Для тяжелых ИМП характерны наличие лихорадки (>39°С), плохое

общее самочувствие, упорная рвота и умеренная или выраженная дегидM
ратация.

3.6.2 Нетяжелые ИМП

У ребенка с нетяжелой ИМП может наблюдаться только небольшое
повышение температуры тела, при этом он может пить и принимать леM
карства внутрь. Дегидратация отсутствует или выражена незначительM
но. Ребенок готов соблюдать режим лечения. При предполагаемой низM
кой комплаентности его следует вести как ребенка с тяжелой ИМП.

Тяжелые ИМП

. лихорадка >39°C

. упорная рвота

. выраженная дегидратация

. низкая комплаентность

Нетяжелые ИМП

. небольшое повышение температуры тела

. сохранена возможность приема жидкости внутрь

. незначительная дегидратация

. высокая комплаентность

Таблица 3.1. Клиническая классификация ИМП у детей
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3.7 Диагностика

3.7.1 Физикальное обследование
Необходимо провести обследование на предмет выявления фимоза,

сращения половых губ, признаков пиелонефрита, орхоэпидидимита и
spina bifida (например, пигментное пятно с волосами в области крестM
ца). Отсутствие лихорадки не исключает наличие инфекционного проM
цесса.

3.7.2 Лабораторные тесты

Для подтверждения диагноза ИМП у детей необходимо получение
положительного результата культурального исследования мочи (8, 15).  Для
бактериологического исследования образец мочи следует собирать с соM
блюдением соответствующих условий (16). Положительным результатом
считается наличие в моче уропатогена в концентрации >105 КОЕ/мл. У
детей в возрасте до 4Mх лет сбор мочи может оказаться затруднительным,
поэтому, учитывая наличие высокого риска контаминации образца, предM
лагаются различные методы взятия материала (17, 18).

3.7.2.1 Сбор мочи

3.7.2.1.1 Надлобковая пункция мочевого пузыря
Надлобковая пункция мочевого пузыря является самым чувствительM

ным методом, даже несмотря на то, что моча может быть получена в 23M
99% случаев (8, 18).

3.7.2.1.2 Катетеризация мочевого пузыря

Катетеризация мочевого пузыря также является методом с высокой
чувствительностью, даже несмотря на существующий риск инфицироM
вания нозокомиальными микроорганизмами (8, 19).

3.7.2.1.3 Пластиковый пакет, прикрепляемый к половым органам

В проспективных исследованиях была выявлена высокая частота
ложноположительных результатов при этом методе сбора мочи, составM
лявшая от 85 до 99% (8, 18). Метод может быть полезным при отрицаM
тельном результате культурального исследования (8, 18), при этом проM
гностическая ценность положительного результата составляет 15% (16).
Наилучшими способами получения образца мочи у детей до 2Mх лет явM
ляются надлобковая пункция и катетеризация мочевого пузыря. У детей
старшего возраста, которые способны контролировать работу наружноM
го сфинктера, возможным и надежным способом получения материала
для культурального исследования является сбор средней порции мочи
(СПМ) (18).
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3.7.2.2 Количественная оценка бактериурии

Конечное количество бактерий в моче напрямую зависит от метода
ее сбора, диуреза, условий хранения и транспортировки образца (15).
Клинически значимой бактериурией поMпрежнему считается количество
уропатогена >105 КОЕ/мл и зависит от клинической ситуации (15, 17).

Наличие пиурии (>5 лейкоцитов в поле зрения) и бактериурии в свеM
жем образце мочи надежно подтверждает клинический диагноз ИМП (17).

У мальчиков при получении образца мочи с помощью катетеризаM
ции мочевого пузыря положительным результатом культурального исM
следования считается количество уропатогена >104 КОЕ/мл. Несмотря
на то, что в исследовании Hoberman (20) в 65% случаев микроорганизмы
выделялись в количестве от 104 до 5�104 КОЕ/мл, однако все равно выM
являлись микробные ассоциации, свидетельствующие о контаминации
образцов. В таких случаях целесообразно повторно провести бактериоM
логическое исследование мочи или оценить наличие других признаков
ИМП, таких как пиурия, нитриты в моче или другие биохимические
маркеры (15). Выделение уропатогена в концентрации >105 КОЕ/мл из
образца СПМ или пластикового пакета считается положительным реM
зультатом бактериологического исследования (16) (Таблица 3.2).

3.7.2.3 Другие биохимические маркеры
Наличие некоторых биохимических маркеров в образце мочи позвоM

ляет установить диагноз ИМП (8). Наиболее часто используемыми марM
керами являются нитриты и эстераза лейкоцитов, которые обычно опM
ределяются вместе при помощи тестMполосок.

3.7.2.3.1 Нитриты

Нитриты являются продуктам разрушения нитратов в результате
метаболизма бактерий, в частности грамотрицательных микроорганизM
мов. При ИМП, вызванных грамположительными бактериями, этот тест
может быть отрицательным (8, 16). Тест на определение нитритов имеет
следующие ограничения:

Таблица 3.2. Критерии ИМП у детей

Средняя порция мочи,
полученной при свободном
мочеиспускании

>104 КОЕ/мл при наличии
клинических симптомов

>105 КОЕ/мл при отсутствии
клинических симптомов

Образец мочи, полученный
при надлобковой пункции
мочевого пузыря

Любое количество КОЕ/мл
(минимум 10 идентичных коM
лоний)

Образец мочи,
полученный при
катетеризации
мочевого пузыря

>1000M50000 КОЕ/мл
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. не все уропатогены восстанавливают нитраты до нитритов (наприM
мер, P. aeruginosa, энтерококки)

. даже при наличии нитритMпродуцирующих микроорганизмов реM
зультаты теста могут быть отрицательными изMза короткого вреM
мени нахождения мочи в мочевом пузыре при высоком диурезе и
разведении мочи (например, у новорожденных).

Тест на определение в моче нитритов обладает небольшой чувствиM
тельностью – всего 45M60%, но при этом характеризуется высокой спеM
цифичностью – 85M98% (8, 17, 21).

3.7.2.3.2 Эстераза лейкоцитов

Эстераза лейкоцитов вырабатывается лейкоцитами. Тест на опредеM
ление эстеразы лейкоцитов обладает чувствительностью 48M86% и спеM
цифичностью 17M93% (8, 17, 20, 21).

Комбинация тестов на определение нитритов и эстеразы лейкоциM
тов повышает чувствительность и специфичность, однако сопряжена с
риском получения ложноположительных результатов (21).

Анализ мочи с помощью тестMполосок позволяет быстро и надежно
исключить ИМП, при условии отрицательных результатах тестов на опM
ределение нитритов и эстеразы лейкоцитов. При положительных резульM
татах последних 2Mх тестов, их лучше подтвердить в сочетании с клиниM
ческими симптомами и данными других тестов (17, 21).

Бактериурия без пиурии может обнаруживаться в следующих случаях:
. при бактериальной контаминации
. при колонизации (бессимптомная бактериурия)
. при получении образца мочи еще до развития воспалительной реM

акции.
В таких случаях с целью уточнения ситуации рекомендуется повтоM

рить анализ мочи через 24 ч. Даже у детей с лихорадкой и положительM
ными результатами культурального исследования мочи отсутствие пиуM
рии может поставить под сомнение диагноз ИМП. В таких случаях
следует предположить бессимптомную бактериурию на фоне сопутствуM
ющего очага инфекции, обуславливающего лихорадку.

Бактериурия без пиурии выявляется примерно в 0,5% образцов мочи.
Этот показатель очень четко соответствует предполагаемой частоте бесM
симптомной бактериурии у детей (20, 22) (IIa).

Пиурия без бактериурии может быть обусловлена:
. неадекватной антимикробной терапией ИМП
. уролитиазом или инородным телом
. инфекциями, вызванными Mycobacterium tuberculosis или другими

«привередливыми» микроорганизмами, например, Chlamydia
trachomatis.

Таким образом, ни бактериурия, ни пиурия не могут считаться наM

www.antibiotic.ru



79

дежными показателями для установления диагноза ИМП или ее исклюM
чения. На их интерпретацию могут оказывать влияние другие факторы,
такие как степень обезвоживания, метод сбора мочи, способ центрифуM
гирования, объем для растворения клеточного осадка и субъективность
оценки (23). Тем не менее, по данным Landau и соавт. (24) пиурия у деM
тей с лихорадкой является признаком острого пиелонефрита.

Учитывая все эти обстоятельства, у новорожденных и детей в возраM
сте до 6 месяцев каждый из указанных тестов (пиурия, бактериурия или
тест на определение нитритов) в отдельности имеет небольшое диагносM
тическое значение при ИМП (25, 26) (III). Напротив, прогностичекая
ценность положительного результата микроскопии окрашенного по ГраM
му мазка в сочетании с пиурией составляет 85% (20) (IIb). У детей более
старшего возраста пиурия в сочетании с положительным тестом на опM
ределение нитритов является более надежным показателем для диагноM
стики ИМП, при этом прогностическая ценность положительного реM
зультата составляет 98%.

При сочетании теста на бактериурию и теста на пиурию у детей с
лихорадкой обнаружение >10 лейкоцитов/мкл и >5�104 КОЕ/мл в обM
разце мочи, полученном при катетеризации мочевого пузыря, имеет диM
агностическое значение при ИМП и позволяет провести дифференциM
альную диагностику между инфекцией и контаминацией (20, 25).

3.7.2.3.3 С>реактивный белок
Несмотря на неспецифичность, у детей с лихорадкой и бактериуриM

ей, определение СMреактивного белка помогает провести дифференциM
альную диагностику между пиелонефритом и другими причинами бакM
териурии. Клинически значимым считается повышение этого показателя
>20 мкг/мл.

3.7.2.3.4 N>ацетил>βββββ>глюкозаминидаза мочи

Данный показатель является маркером повреждения почечных канальM
цев. Уровень NMацетилMβ�глюкозаминидазы повышается при ИМП, соM
провождающейся лихорадкой, и может быть надежным тестом для диагM
ностики ИМП, несмотря на то, что также повышается и при ПМР (27).

3.7.2.3.5 Интерлейкин>6
Клиническое применение определения в моче уровня интерлейкиM

наM6 находится на стадии изучения (28).

3.7.3 Методы визуализации мочевыводящих путей

Чтобы считаться «золотым стандартом» метод визуализации должен
быть экономически оправданным, безболезненным, безопасным, с миM
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нимальным или отсутствием облучения и способным выявлять любые
значимые структурные аномалии. Существующие методы визуализации
не соответствуют всем указанным требованиям.

3.7.3.1 Ультразвуковое исследование

Благодаря своей безопасности, быстроте проведения и высокой точM
ности ультразвуковое исследование (УЗИ) широко используется у детей
для выявления структуры и размеров паренхимы и собирательной сисM
темы почек (29). Этот метод исследования является субъективным и, тем
самым, зависит от квалификации выполняющего его специалиста, и не
дает информации о функции почек. Тем не менее, УЗИ позволяет выявM
лять склеротические изменения в почках, хотя и не так хорошо, как скаM
нирование с димеркаптоянтарной кислотой, меченой технецием
(ДМЯКMTc99m) (29, 30) (IIa). Показано, что УЗИ является очень чувствиM
тельным методом исследования, поэтому экскреторная урография долM
жна быть методом «резерва» и применяться только для тех случаев, когM
да полученные при УЗИ снимки требуют уточнений структуры (31) (IIa).

3.7.3.2 Радионуклидные исследования
ДМЯКMTc99m представляет собой радиофармпрепарат, который свяM

зывается с базальной мембраной клеток проксимальных почечных каM
нальцев; половина введенной дозы определяется в корковом веществе
почек спустя 6 ч. Этот метод позволяет выявить функционирующую поM
чечную ткань и поставить точный диагноз склероза коркового вещества
(участки сниженного накопления радиофармпрепарата, указывающие
на потерю функции). ИМП влияет на захват ДМЯКMTc99m клетками проM
ксимальных почечных канальцев, что выглядит как очаговые дефекты
накопления в почечной паренхиме. Дефекты накопления в форме звезM
ды в паренхиме почек могут указывать на острый пиелонефрит. ОчагоM
вые дефекты накопления в корковом веществе обычно указывают на
хроническое поражение или участок склероза (32M34) (IIa).

Очаги склероза или равномерное снижение накопления (уменьшеM
ние почечной паренхимы) при сканировании с ДМЯКMTc99m принято
считать признаком ПМР (рефлюксMнефропатия) (35, 36). Тем не менее,
Rushton и соавт. (37) утверждают, что выраженные склеротические изM
менения в почках могут развиваться независимо от наличия/отсутствия
ПМР. По данным Ransley и Ridson (38), сканирование с ДМЯКMTc99m

обладает 100%Mой специфичностью и 80%Mой чувствительностью при выM
являении очагов склероза.

Сканирование с ДМЯКMTc99m может помогать в ранней диагностике
острого пиелонефрита. На первой неделе заболевания характерные измеM
нения обнаруживаются приблизительно у 50M85% детей. Минимальные
дефекты накопления в паренхиме, т.е. очаги незначительно сниженной
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функциональной активности почечной ткани, могут исчезать после проM
ведения антимикробной терапии (39, 40). Однако дефекты накопления,
сохраняющиеся >5 месяцев, следует считать очагами склероза (41) (IIa).

Сканирование с ДМЯКMTc99m считается более чувствительным метоM
дом выявления склеротических изменений в почках, чем экскреторная
урография или УЗИ (42M45). Вопрос о том, можно ли заменить УЗИ раM
дионуклидным сканированием в качестве метода первичной диагносM
тики ИМП у детей, остается спорным (46, 47).

3.7.3.3 Цистография

3.7.3.3.1 Традиционная микционная цистография
Микционная цистография является наиболее широко используемым

методом рентгенологического исследования нижних отделов мочевыM
водящих путей, особенно при наличии ПМР. Этот метод считается обяM
зательным в плане обследования у детей до 1 года с ИМП. Основными
недостатками микционной цистографии являются риск инфицирования,
необходимость ретроградного заполнения мочевого пузыря и возможM
ное неблагоприятное влияение на ребенка лучевой нагрузки (48). В посM
ледние годы с целью уменьшения лучевой нагрузки для диагностики
ПМР у девочек стали применять специально разработанный вариант
микционной цистографии с использованием низкой дозы флюоресциM
рующих красителей (49). Микционная цистография является обязательM
ным методом исследования у детей с ИМП и лихорадкой, даже при отM
сутствии изменений на УЗИ. У 23% таких детей выявляют ПМР (50).

3.7.3.3.2 Радионуклидная (непрямая) цистография

Этот метод исследования является частью динамической ренограM
фии и проводится путем увеличения периода сканирования после ввеM
дения меченого технецием диэтилентриаминпентаацетата (ДТПА) или
меркаптоацетилтриглицина (МАГM3). Благодаря меньшей лучевой наM
грузке этот метод представляет собой хорошую альтернативу традициM
онной цистографии, особенно при наблюдении пациентов с рефлюкM
сом. Недостатком метода является низкое разрешение снимков и
затруднения при выявлении нарушений со стороны нижних отделов моM
чевыводящих путей (51, 52).

3.7.3.3.3 УЗИ мочевого пузыря

УЗИ мочевого пузыря с использованием контрастных веществ, проM
водимое во время мочеиспускания, было предложено как метод диагноM
стики ПМР, не сопровождающийся лучевой нагрузкой (47, 52). Для опM
ределения роли этого нового метода в диагностике ИМП необходимо
проведение дополнительных исследований.
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3.7.3.4 Дополнительные методы визуализации

Экскреторная урография остается ценным методом оценки состояM
ния мочевыводящих путей у детей, однако ее применение при ИМП осM
тается спорным, кроме тех случаев, когда предыдущее обследование
выявило какиеMлибо изменения, требующие дальнейшего исследования.
Основными недостатками этого метода у детей являются риск развития
НЛР, связанных с применением контрастного вещества, и лучевая наM
грузка (53). По мере технического усовершенствования КТ и МРТ роль
экскреторной урографии снижается (54), однако показания для примеM
нения этих методов при ИМП пока тоже остаются ограниченными.

3.7.3.5 Уродинамическое исследование
При подозрении на нарушения мочеиспускания (например, недерM

жание мочи, наличие остаточной мочи, утолщение стенок мочевого пуM
зыря) следует рассмотреть вопрос о проведении уродинамического исM
следования с урофлоуметрией, (видеоM)цистометрией, включая
исследования по измерению давления потока и электромиографию.

3.8 План обследования

Маловероятно, что скрининг грудных детей на бессимптомную бакM
териурию будет способствовать предотвращению склеротических измеM
нений в почках, связанных с пиелонефритом, поскольку эти изменения
обычно формируются в очень раннем возрасте. Лишь небольшая часть
детей с ИМП имеют сопутствующие урологические нарушения, однако
их наличие может способствовать значительной заболеваемости. Таким
образом, максимум после 2Mго эпизода ИМП у девочек и 1Mго эпизода
ИМП у мальчиков необходимо проводить комплексное обследование
(Рисунок 3.1), однако это не относится к случаям бессимптомной бакM
териурии (51M58). Необходимость проведения сканирования с ДТПА/
МАГM3 определяется результатами УЗИ, в частности, при подозрении
на наличие обструкции.

3.9 Лечение

Лечение ИМП у детей имеет 4 основные цели:
1. устранение симптомов заболевания и эрадикация возбудителя при

остром эпизоде
2. профилактика склеротических изменений в почках
3. профилактика рецидивов ИМП
4. коррекция сопутствующих урологических нарушений.
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Рис. 3.1. План обследования ребенка с ИМП

Физикальное обследование
+

Анализ мочи/культуральное исследование мочи

>2 эпизодов ИМП у девочек >1 эпизода ИМП у мальчиков

УЗИ + микционная цистография

Необязательные методы: внутривенная урография
сканирование с ДМЯК

3.9.1 Тяжелые ИМП

При тяжелых ИМП требуется проведение адекватной инфузионной
и антимикробной терапии, предпочтительно, цефалоспоринами 3Mго поM
коления. В случае обнаружения при микроскопии окрашенного по ГраM
му мазка грамположительных микроорганизмов, следует применять амиM
ногликозиды в комбинации с ампициллином или амоксициллин/
клавуланат (59) (IIa). Стартовая антимикробная терапия должна быть
эмпирической, однако по возможности она должна корректироваться
после получения результатов культурального исследования. У пациенM
тов с аллергией на цефалоспорины можно применять азтреонам или генM
тамицин. При необходимости введения аминогликозидов, необходимо
контролировать их уровень в сыворотке крови с целью коррекции дозы.
Следует избегать применения хлорамфеникола, сульфаниламидов, тетM
рациклинов, рифампицина, амфотерицина В и хинолонов. Также нельзя
использовать цефтриаксон изMза его способности вызывать желтуху.

У детей старшего возраста можно применять широкий спектр антиM
биотиков, за исключением тетрациклинов (изMза возможности окрашиM
вания зубной эмали). Фторхинолоны могут оказывать хондротоксичесM
кий эффект (58), однако при необходимости их можно применять в
качестве препаратов 2Mй линии при тяжелых инфекциях, поскольку неM
желательные явления со стороны костноMмышечной системы выражеM
ны умеренно и носят временный характер (60, 61). В первые 24M36 ч слеM
дует проводить парентеральную терапию. После того как у ребенка
нормализуется температура тела, и он сможет самостоятельно пить, его
можно перевести на пероральный прием препаратов для завершения
10M14Mдневного курса лечения, которое можно продолжать амбулаторM
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но. Преимуществами такой тактики являются менее выраженное псиM
хологическое влияние на ребенка и большее удобство для всей семьи.
Кроме этого, перевод на амбулаторное лечение снижает его общую стоM
имость, хорошо переносится и предотвращает присоединение оппортуM
нистических инфекций (20). Предпочтительными пероральными преM
паратами являются: триметоприм (ТМП), коMтримоксазол
(триметоприм/сульфаметоксазол), пероральные цефалоспорины или
амоксициллин/клавуланат. Применение ТМП постепенно уменьшаетM
ся изMза роста резистентности микроорганизмов к этому антибиотику. У
детей в возрасте до 3Mх лет, у которых имеются затруднения при приеме
лекарств внутрь, целесообразным считается продолжение парентеральM
ной терапии в течение 7M10 дней, что дает такие же результаты, что и
пероральная терапия (62).

При наличии выраженных нарушений со стороны мочевыводящих
путей (например, ПМР, обструкция), следует решить вопрос о проведеM
нии соответствующего урологического вмешательства. При выявлении

Рис. 3.2. Лечение детей с ИМП, сопровождающейся лихорадкой

Тяжелые ИМП

Парентеральная терапия до нормализаM
ции температуры

. Адекватная гидратация

. Цефалоспорины 3 поколения

. Амоксициллин/клавуланат при
обнаружении грамположительных
кокков

Пероральная терапия до завершения
10M14Mдневного курса

Нетяжелые ИМП

Пероральная терапия
Парентеральная терапия одной дозой
(только в случае сомнительной комплаM
ентности)

. Цефалоспорины 3Mго поколения

. Гентамицин

Пероральная терапия до завершения
5M7Mдневного курса

. Амоксициллин

. Цефалоспорины

. Триметоприм

. Ежедневный профилактический
прием антибиотиков внутрь

. Нитрофурантоин

. Цефалексин

. Триметоприм
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склеротических изменений в почках требуется тщательное наблюдение
пациента педиатром для своевременного обнаружения таких последM
ствий, как артериальная гипертензия, нарушение функции почек и реM
цидивирующие ИМП.

Алгоритм лечения детей с ИМП, сопровождающейся лихорадкой,
представлен на Рисунке 3.2; режимы дозирования антибиотиков привеM
дены в Таблице 3.3 (63).

3.9.2 Нетяжелые ИМП

Нетяжелые ИМП у детей считаются инфекциями невысокого рисM
ка. В этих случаях рекомендуется эмпирическая пероральная терапия
триметопримом, пероральными цефалоспоринами или амоксициллиM
ном/клавуланатом в зависимости от локальных данных по резистентноM

Антимикробный препарат

Ампициллин

Ампициллин

Амоксициллин

Амоксициллин/клавуланат

Амоксициллин/клавуланат

Цефалексин

      лечение

      профилактика

Цефаклор

      лечение

      профилактика

Цефиксим

Цефтриаксон

Азтреонам

Гентамицин

Гентамицин

Триметоприм

      лечение

      профилактика

Нитрофурантоин

      лечение

      профилактика

Способ
приме*
нения

в/в

в/в

внутрь

в/в

внутрь

внутрь

внутрь

внутрь

внутрь

внутрь

в/в

в/в

в/в

в/в

внутрь

внутрь

внутрь

внутрь

Возраст

3M12 мес.

1M12 лет

3 мес.M12 лет

3 мес.M12 лет

3 мес.M12 лет

3 мес.M12 лет

1M12 лет

3 мес.M12 лет

1M12 лет

3 мес.M12 лет

3 мес.M12 лет

3 мес.M12 лет

3M12 мес.

1M2 лет

1M12 лет

1M12 лет

1M12 лет

1M12 лет

Кратность
приема/
введения

3

3

2M3

3

2M3

3

1M2

3

1M2

1M2

1

3

1M3

1M3

2

1

2

1M2

Суточная доза

100M300 мг/кг

60M150 (300) мг/кг

50M100 мг/кг

60M100 мг/кг

37,5M75 мг/кг

50M100 мг/кг

10 мг/кг

50M100 мг/кг

10 мг/кг

8M12 мг/кг

50M100 мг/кг

(50)M100 мг/кг

5M7,5 мг/кг

5 мг/кг

6 мг/кг

1M2 мг/кг

3M5 мг/кг

1 мг/кг

Таблица 3.3. Дозы антибиотиков у детей в возрасте от 3 мес. до 12 лет
([63] с изменениями)
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сти. Длительность пероральной терапии неосложненных ИМП должна
составлять 5M7 дней (64, 65) (Ib). В случае сомнительной комплаентносM
ти у ребенка без нарушений со стороны мочевыводящих путей может
использоваться однократное парентеральное введение антибиотика (66)
(IIa). При недостаточной эффективности лечения или развитии осложM
нений показана госпитализация ребенка для проведения парентеральM
ной терапии (67).

3.9.3 Профилактика

При наличии повышенного риска развития пиелонефрита (наприM
мер, при ПМР) и рецидивирующих ИМП рекомендуется проводить проM
филактику низкими дозами антибиотиков (68, 69) (IIa). Регулярный приM
ем антибиотиков в низкой дозе также может применяться после острого
эпизода ИМП до завершения диагностического обследования. НаибоM
лее эффективными препаратами для профилактики являются: нитрофуM
рантоин, ТМП, цефалексин и цефаклор (68).
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4. ИМП У ПАЦИЕНТОВ С ПОЧЕЧНОЙ НЕДОСТАТОЧНОСТЬЮ,
ПОСЛЕ ТРАНСПЛАНТАЦИИ ПОЧКИ, САХАРНЫМ
ДИАБЕТОМ И ИММУНОСУПРЕССИЕЙ

4.1 Краткое содержание

4.1.1 Острые эффекты ИМП на почки

При остром пиелонефрите в почках могут развиваться очень выраM
женные изменения с локальным снижением перфузии, выявляемым при
визуализации, и соответствующей дисфункцией почечных канальцев.
Тем не менее, если у взрослого человека до развития пиелонефрита отM
сутствовали патологические изменения в почках, то хроническое поM
вреждение почек является маловероятным. В настоящее время отсутствуM
ют доказательства того, что более длительное или интенсивное лечение
антибиотиками способно сократить продолжительность эпизода остроM
го пиелонефрита или предотвратить развитие осложнений.

При сахарном диабете присоединяющаяся инфекция может способM
ствовать развитию гнойного процесса в почке с образованием внутриM
почечного перинефрального абсцесса, эмфизематозного пиелонефрита
и, очень редко, специфической формы инфекционной интерстициальM
ной нефропатии. Папиллярный некроз является наиболее распростраM
ненным последствием пиелонефрита у пациентов с сахарным диабетом.
Женщины, страдающие сахарным диабетом, более предрасположены к
развитию бессимптомной бактериурии, чем мужчины, но как у мужчин,
так и у женщин с диабетом вероятность прогрессирования бактериурии
в клинически манифестный пиелонефрит намного выше, чем у здороM
вых лиц. Факторы риска развития бессимптомной бактериурии при саM
харном диабете 1 и 2 типа различаются.

Остается спорным тот факт, что пациенты с диабетом предрасполоM
жены к быстрому прогрессированию инфекции паренхимы. Тем не меM
нее не следует пытаться устранить бессимптомную бактериурию только
для того, чтобы предотвратить развитие осложнений, особенно острого
пиелонефрита (категория А).

4.1.2 Хроническое заболевание почек и ИМП
Существует ряд потенциально важных факторов, предрасполагаюM

щих к развитию инфекции у пациентов с уремией, включая утрату некоM
торых защитных механизмов мочевыделительной системы и выраженM
ность иммуносупрессии. Обычно, но не обязательно, поликистозная
болезнь почек взрослых, пузырноMмочеточниковый рефлюкс (ПМР) и
терминальная стадия обструктивной уропатии являются очагами инфекM
ции или облегчают ее восходящее распространение. Очевидно, что тяM
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желые ИМП, сопровождающиеся бактериемией могут ускорять прогресM
сирование почечной недостаточности. В то же время нет убедительных
доказательств того, что интенсивное лечение инфекций более легкой
степени или их профилактика способны замедлить прогрессирование
нарушений функции почек, если они уже существуют (категория С).

У пациентов с ПМР и ИМП в терминальной стадии хронической
почечной недостаточности двусторонняя нефроуретерэктомия должна
проводиться только как «терапия спасения» (категория В).

4.1.2.1 Поликистозная болезнь почек взрослых

У пациентов с острым пиелонефритом и инфицированными кистаM
ми (проявляются в виде рецидивирующей бактериемии или «локальноM
го сепсиса») требуется проведение длительных курсов системных фторM
хинолонов в высоких дозах с последующим переходом на
профилактический прием антибиотиков. Двусторонняя нефрэктомия
должна проводиться только как «терапия спасения» (категория В).

4.1.2.2 Мочекаменная болезнь и ИМП
Лечение аналогично таковому у пациентов без поражения почек, т.е.

по возможности удаление камней и минимизация антибактериальной
терапии при невозможности удалить камни. Нефрэктомия должна проM
водится только как «терапия спасения», поскольку даже остаточная фунM
кция почек может быть жизненно важной (категория В).

4.1.2.3 Обструкция и ИМП

Как и во всех других ситуациях, сочетание обструкции мочевыводяM
щих путей и инфекции является опасным и требует интенсивного лечеM
ния. Обструкция может быть скрытой, поэтому для ее выявления могут
потребоваться специальные диагностические тесты, например, видеоM
уродинамическое исследование и измерение давления потока мочи в
верхних отделах мочевыводящих путей.

4.1.3 ИМП у пациентов после трансплантации почек и пациентов с
иммуносупрессией

У пациентов, нуждающихся в трансплантации почек, необходимость
в коррекции уропатии и удалении возможного очага инфекции в критиM
чески пораженной почке является еще более актуальной. Даже в таких
случаях результаты нефрэктомии, выполненной по поводу склеротичесM
ких изменений в почке или гидронефроза, могут оказаться разочаровыM
вающими.

Иммуносупрессия имеет второстепенное значение, хотя при выраM
женной степени она будет способствовать, по меньшей мере, персистиM
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рованию бактериурии, которая может стать клинически манифестной.
В контексте трансплантации почек ИМП представляют собой очень расM
пространенное явление, но иммуносупрессия является лишь одним из
многих факторов, которые преимущественно характеризуются как «хиM
рургические».

ВИЧMинфекция сопровождается острым и хроническим поражениM
ем почек, возможно, благодаря механизмам тромботической микроанM
гиопатии и иммуноопосредованного гломерулонефрита. КортикостероM
иды, ингибиторы АПФ и высокоактивная антиретровирусная терапия
(ВААРТ) способны замедлять прогрессирование поражения почек до
терминальной стадии.

4.1.4 Антибактериальная терапия ИМП при почечной
недостаточности и у пациентов после трансплантации почек

Принципы антимикробной терапии ИМП при нарушенной функM
ции почек, у пациентов на гемодиализе и у пациентов после транспланM
тации почек обсуждаются в тексте и в обобщенном виде представлены в
Таблицах 3.1M3.4.

4.2 Вводная информация

Каждый раз при развитии ИМП у пациентов с почечной недостаточM
ностью возникают проблемы, связанные как с лечением инфекции, так и
с лечением основного заболевания почек. В этой области существуют и
важные научные вопросы, касающиеся этиологии, особой восприимчиM
вости, эффектов и осложнений инфекций паренхимы почек, особенно у
пациентов с иммуносупрессией.

Эту часть рекомендаций можно разделить на 4 раздела.
1. Каковы острые эффекты ИМП на почки, и становятся ли эти изM

менения хроническими?
2. Прогрессирует ли хроническое заболевание почек быстрее в реM

зультате инфекции, и какие заболевания почек предрасполагают
к развитию ИМП?

3. Склонны ли пациенты с иммуносупрессией к развитию ИМП, осоM
бенно в контексте трансплантации почек? Является ли ИМП знаM
чимой причиной несостоятельности трансплантата?

4. Какие проблемы возникают при проведении антибиотикотерапии
у пациентов с почечной недостаточностью и пациентов после
трансплантации почек?

4.3 Острые эффекты ИМП на почки

Некоторые авторы рассматривают острый пиелонефрит как «осложM
ненный», поскольку, по их мнению, он может приводить к склеротичесM

www.antibiotic.ru



96

ким изменениям в изначально здоровой почке (1, 2) (IIa). Сходный патоM
логический процесс может развиваться и в таких кардинально отличных
ситуациях, как обструктивная нефропатия и рефлюксMнефропатия, хотя
распространение и степень поражения могут отличаться (3M5) (IIa).

4.3.1 Пузырно>мочеточниковый и внутрипочечный рефлюкс

Влияние ПМР и внутрипочечного рефлюкса на паренхиму почек, а
также вклад восходящей инфекции остаются до конца неизученными.
Склероз почечной ткани, несомненно, может развиваться в результате
действия всех 3Mх указанных факторов, хотя почти во всех случаях это
происходит в начале жизни. В этом узком возрастном промежутке диспM
лазия почки должна рассматриваться как основное звено в патогенезе
хронического пиелонефрита.

Хотя острая инфекция играет важную роль на ранних стадиях этого
заболевания, однако значение рецидивирующей острой ИМП или бесM
симптомной бактериурии именно в прогрессировании склеротических
изменений в почке незначительно. В связи с этим профилактический
прием антибиотиков у детей старшего возраста и взрослых не дает явM
ных преимуществ с точки зрения сохранения почечной ткани при рефM
люксMнефропатии, даже если не удалось эффективно устранить рефлюкс
(6) (категория А). Дальнейшее обсуждение рефлюксMнефропатии выхоM
дит за пределы данных рекомендаций.

4.3.2 Обструктивная нефропатия
Обструкция, возникающая в результате нарушений мочеиспускания

или суправезикальных причин, приводит к дисфункции почечных каM
нальцев и в конечном итоге к повреждению почек, главным образом,
посредством процесса апоптоза. Инфекция ускоряет процесс потери
почечной паренхимы. В крайних случаях развиваются пионефроз, пеM
ринефральный абсцесс и сепсис. Для того, чтобы добиться эрадикации
инфекции необходимо устранить обструкцию мочевыводящих путей (7)
(категорию А).

Подробное обсуждение обструктивной нефропатии в данных рекоM
мендациях является нецелесообразным. Однако почки, которые постоM
янно подвергаются воздействию какихMлибо повреждающих факторов,
будут менее способны противостоять влиянию рефлюкса, обструкции и
инфекции. В любом случае, сочетание обструкции и инфекции являетM
ся неотложной хирургической ситуацией, при этом оба процесса должM
ны быть устранены без задержки. Иногда бывает сложно исключить обM
структивный компонент при обсуждении патогенеза предполагаемого
инфекционного поражения вроде бы здоровых почек. Мочевые камни и
беременность могут вызывать застой мочи и периодическое повышение
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давления в верхних отделах мочевыводящих путей, что может приводить
к малозаметному, но персистирующему повреждению почки.

4.3.3 Влияние на почки тяжелых ИМП

Тяжелая инфекция может приводить к нарушению функции почек в
рамках синдрома полиорганной недостаточности посредством сепсиса,
эндотоксинемии, гипотензии и снижения перфузии почечной ткани.
Наличие камней в почках и сахарного диабета еще больше ослабляет
защитные механизмы организма (8).

4.3.4 Острые эффекты ИМП на здоровую почку
Острые эффекты ИМП на здоровую почку носят сложный характер.

Их стоит рассмотреть подробно, поскольку они позволяют понять, как
возникают хронические изменения в почках, и на основе этого разрабоM
тать принципы по профилактике повреждений почек.

E. coli является самым распространенным грамотрицательным микM
роорганизмом, который выделяется у большинства пациентов с острым
пиелонефритом. Доля инфекций, вызванных E. coli, у взрослых ниже,
чем у детей (69% по сравнению с 80%) (9) (IIb).

Обычно после колонизации почечной лоханки вирулентные микроM
организмы вызывают прямое повреждение клеток. Это повреждение
может носить также и непрямой характер, и возникать в результате дейM
ствия медиаторов воспаления. Метастатические инфекции редко вызыM
вают инфекцию почечной ткани, проявляющуюся в виде кортикальных
абсцессов, и обычно наблюдаются у восприимчивых лиц (см. ниже разM
делы, посвященные сахарному диабету и иммуносупрессии) (10).

Бактериальная инфекция в мочевыводящих путях может вызвать
лихорадку и повышение уровня острофазовых показателей, таких как
СMреактивный белок и скорость оседания эритроцитов (СОЭ). Кроме
того, бактериальные инфекции стимулируют продукцию иммуноглобуM
лина А и цитокиновый ответ (11) (IIb). В частности, наблюдается повыM
шение в сыворотке крови уровня интерлейкинаM6 (ИЛM6) и интерлейкиM
наM8 (ИЛM8) (12, 13) (IIb). Отражением тканевого повреждения является
обнаружение в моче белков и ферментов почечных канальцев, таких как
ɑ2Mмакроглобулин, β2Mмикроглобулин и NMацетилMβ�DMглюкозаминидаM
за. С функциональной точки зрения может наблюдаться длительное наM
рушение концентрационной способности почек (14, 15) (IIb). Факт наM
личия гуморального иммунного ответа и связывание с бактериями
антител к различным антигенным компонентам микроорганизма, расM
ценивается как доказательство иммунного ответа макроорганизма и возM
действия возбудителей, которые потенциально могут повреждать паренM
химу почек (16) (IIb).
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Существует большое количество известных факторов, связанных с
вирулентностью бактериальных клеток и их способностью к прикрепM
лению к слизистой оболочке, которая предшествует инвазии (17). НаM
пример, пили 1Mго типа или фимбрии связываются с рецепторами манM
нозы уромукоида, который является компонентом защитного
мукополисахаридного слоя на поверхности эпителия, выстилающего
мочевыводящие пути. Фимбрии 2Mго типа или РMфимбрии связываются
с гликолипидами веществ, определяющих группу крови, которые секM
ретируются уроэпителием макроорганизма. С практической точки зреM
ния, патогенные в отношении почек штаммы E. coli экспрессируют РM
фимбрии (пиелонефритMассоциированные) или фимбрии 2Mго типа.
Такие штаммы выделяются у 90% детей с острым пиелонефритом, что
намного больше, чем у детей с циститом или бессимптомной бактериуM
рией (18) (IIb).

Адгезия бактерий не всегда дает преимущества микроорганизмам,
поскольку, будучи прикрепленными, бактериальные клетки более доступM
ны для локализации и уничтожения защитными механизмами макроорM
ганизма (19). Клеточный и гуморальный воспалительный ответ также явM
ляется крайне важной частью защитных механизмов макроорганизма.
Различные цитокины (например, ИЛM6, ИЛM8) индуцируют миграцию
лейкоцитов, и дефицит этих веществ может способствовать превращению
бессимптомной колонизации в клинически манифестную инфекцию.

Парадоксально, но сниженная способность к адгезии может облегM
чать скрытое проникновение микроорганизмов в почечную паренхиму.
В проведенном в Швеции исследовании у всех 160 пациентов, недавно
перенесших острую ИМП, наблюдалось снижение концентрационной
способности почек, несмотря на то, что у значительной доли этих пациM
ентов (40%) инфекция протекала без лихорадки. У большинства этих
пациентов инфильтрирующие ткань почки возбудители обладали сниM
женной способностью к адгезии, что, возможно, облегчало их проникM
новение в паренхиму и способствовало более длительному структурноM
му и функциональному повреждению (15) (IIb).

4.3.5 Склерозирование почки

Возможность развития склеротических изменений в почках в резульM
тате ИМП при отсутствии рефлюкса, обструкции или камней подвергаM
ется сомнению (20) (IIa). Считается, что выраженное снижение почечM
ной перфузии и экскреции может возникать остро, при этом развитие
так называемой «долевой нефронии» было продемонстрировано с поM
мощью новых методов визуализации (КТ, сканирование с ДМЯК), но
не выявлялось при проведении стандартной внутривенной урографии.

В одном исследовании частота развития острого повреждения паM
ренхимы почек во время эпизода острого пиелонефрита у пациентов с
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изначально нормальными почками составила 55% (2) (IIa). У 77% пациM
ентов эти изменения сохранялись еще в течение 3M6 месяцев после вызM
доровления (9) (III).

В более раннем исследовании, проведенном Alwal (21), описаны 29
женщин, у которых в течение 20M30 лет наблюдались признаки прогресM
сирующего поражения почек и хронического пиелонефрита, выявленM
ные при проведении биопсии (III). Однако поскольку в этом исследоваM
нии применялись достаточно грубые методы диагностики, которые не
могли выявить ранее имевшиеся патологические изменения, то, возможM
но, что у этих пациентов изначально имело место повреждение почек.
Кроме того, за такой длительный период наблюдения невозможно исM
ключить другие причины нарушения функции почек и интерстициальM
ной нефропатии, например, злоупотребление анальгетиками. Этот важM
ный факт был подтвержден в недавнем более строгом исследовании, в
котором в острой фазе пиелонефрита проводилось сканирование с
ДМЯК. В этом исследовании у 37 из 81 пациентов были обнаружены
один и более очагов нарушения перфузии, большая часть которых исM
чезла в течение 3 месяцев. У пациентов с сохранявшимися измененияM
ми дальнейшее обследование однозначно выявляло признаки рефлюксM
нефропатии или обструктивной нефропатии, которая предшествовала
развитию острого эпизода инфекции (22) (IIa).

В заключение следует сказать, что небольшие участки склероза поM
чечной паренхимы, выявляемые современными методами визуализаM
ции, могут формироваться в результате острого необструктивного пиM
елонефрита. Однако у этих пациентов не развивается хроническая
почечная недостаточность, и данные участки склероза очень отличаM
ются от типичных очагов склероза при рефлюксMнефропатии. Это подM
тверждается и клинической практикой. Так, у пациентов с острым
пиелонефритом при проведении сканирования с ДМЯК или внутриM
венной урографии могут обнаруживаться выраженные изменения,
однако на практике выявленные изменения в большинстве случаев
исчезают после лечения.

Слабая корреляция между тяжестью симптомов при остром пиелоM
нефрите и риском формирования стойкого повреждения почек, котоM
рый является очень низким, должна говорить клиницисту о нецелесоM
образности назначения избыточной антибактериальной терапии,
выходящей за пределы той, которая требуется для подавления острого
воспаления (категория А).

В будущем, возможно, удастся предотвращать редко возникающее
повреждение почек, отчетливо связанное с острой или рецидивирующей
неосложненной ИМП путем целенаправленного длительного лечения
отдельных пациентов. У таких пациентов должен будет определяться врожM
денный генетический дефект цитокинового ответа макроорганизма на
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инфекцию. Этот генетический дефект, возможно, будет даже более важен
для пациентов, у которых имеются сопутствующие структурные нарушеM
ния со стороны мочевыводящих путей, обуславливающие развитие осложM
ненных ИМП.

4.3.6 Особые состояния, способствующие поражению почек
при острых ИМП

Существует несколько особых состояний, при которых острые ИМП
могут приводить к повреждению почек.

4.3.6.1 Сахарный диабет
Бессимптомная бактериурия часто встречается у женщин с сахарM

ным диабетом. В одном проспективном исследовании клинически знаM
чимая бактериурия (>105 КОЕ/мл) наблюдалась у 26% небеременных
женщин с сахарным диабетом, по сравнению с 6% в контрольной групM
пе. У женщин с диабетом 1 типа риск бактериурии был особенно повыM
шен при большой длительности заболевания или при наличии осложM
нений, в частности, периферической нейропатии и протеинурии.
Факторами риска у пациентов с диабетом 2 типа были пожилой возраст,
наличие протеинурии, низкий индекс массы тела и наличие в анамнезе
рецидивирующих ИМП (23) (IIa).

Сахарный диабет повышает риск развития острого пиелонефрита,
вызванного энтеробактериями, колонизирующими нижние отделы моM
чеполовой системы. Особенно распространенными являются инфекции,
вызванные Klebsiella spp. (25% по сравнению с 12% у лиц без сахарного
диабета).

Бессимптомная бактериурия часто встречается у женщин с сахарным
диабетом (но не у мужчин). При отсутствии лечения бессимптомная бакM
териурия может привести к нарушению функции почек (24). Механизм
этого явления плохо изучен, и как в случае с неосложненным острым пиM
елонефритом, прямая причинноMследственная связь остается сомнительM
ной. Возможно, воздействуют и другие менее заметные факторы, такие
как диабетическая нефропатия (25) и автономная нейропатия, вызываюM
щая нарушения мочеиспускания. Считается, что сниженная устойчивость
макроорганизма предрасполагает к персистированию нефропатогенных
микроорганизмов, однако веские доказательства развития при этом осM
ложнений со стороны почек отсутствуют. Глюкозурия подавляет фагоциM
тоз и, возможно, клеточный иммунитет, а также облегчает адгезию бактеM
рий. В то же время женщины с сахарным диабетом и бессимптомной
бактериурией могут иметь хороший контроль гликемии, но у них при этом
снижена концентрация лейкоцитов и цитокинов в моче (при нормальной
функции нейтрофилов). Интересно отметить, что плохой контроль глиM
кемии не повышает риск развития бактериурии (26).
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Всегда считалось, что пациенты с сахарным диабетом особенно
склонны к быстрому прогрессированию инфекций паренхимы почек и
развитию связанных с ними осложнений. До недавнего времени не суM
ществовало единого мнения по вопросам, связанным со скринингом,
лечением и профилактикой бессимптомной бактериурии. Однако эти
вопросы стали предметом изучения в одном двойном слепом, плацебоM
контролируемом, рандомизированном исследовании (27) (Ib), в котоM
ром было показано, что лечение не предотвращает развития осложнеM
ний у пациентов с диабетом, и, таким образом, диабет не должен
рассматриваться как показание для проведения скрининга или лечения
бессимптомной бактериурии. Результаты этого исследования впоследM
ствии были использованы в рекомендациях по диагностике и лечению
бессимптомной бактериурии, опубликованных Американским общеM
ством по инфекционным болезням (IDSA) (28).

Пациенты, страдающие сахарным диабетом, также склонны к редко
регистрируемой и необычной форме инфекционного интерстициального
нефрита, который иногда вызывается газообразующими бактериями и
сопровождается высокой летальностью (эмфизематозный пиелонефрит)
(29). Гистологически эта форма пиелонефрита характеризуется наличиM
ем острых гнойных инфильтратов с формированием микроабсцессов, а
клинически развитием острой почечной недостаточности. Возбудитель
может проникать в почки гематогенным путем. Даже при отсутствии обM
струкции, острая инфекция паренхимы может прогрессировать, привоM
дя к образованию внутрипочечного абсцесса с последующим его проM
рывом в паранефральное пространство и образованием абсцесса
подвздошноMпоясничной мышцы. Иногда течение этого заболевания
может быть достаточно вялым.

При сахарном диабете распостраненным состоянием является паM
пиллярный некроз, особенно в сочетании с острым пиелонефритом.
Папиллярный некроз заканчивается стойким склерозом паренхимы поM
чек, хотя в качестве причины нефропатии трудно исключить обструкM
цию пораженными сосочками. При лечении бессимптомной бактериуM
рии, вероятно, необходимо проводить антибиотикопрофилактику
(категория С).

4.3.6.2 Туберкулез

Туберкулез может вызывать как острое, так и хроническое поврежM
дение ткани почек за счет формирования двусторонних инфильтратов.
В редких случаях это заболевание может приводить к терминальной стаM
дии почечной недостаточности. В то же время может развиваться более
скрытая форма интерстициального гранулематоза, которого самого по
себе достаточно для развития почечной недостаточности в отсутствии
фиброза, кальцификации или обструкции (30, 31) (III).
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Туберкулез и лепра могут поражать почки путем образования амиM
лоида и развития пролиферативного гломерулонефрита (32, 33) (IIb).
Более подробная информация представлена в рекомендациях EAU по
туберкулезу мочеполовой системы (34).

4.4 Хроническое заболевание почек и ИМП

Существует достаточное количество причин, по которым все пациM
енты с уремией склонны к развитию ИМП, и по которым ИМП повыM
шают скорость ухудшения функции почек. При уремии утрачиваются
антибактериальные свойства, присущие нормальной моче за счет содерM
жания в ней мочевины, низкого рН и высокой осмолярности (35). КроM
ме того, у пациентов с уремией обычно наблюдается незначительная
иммуносупрессия и снижено образование защитной слизи, вырабатыM
ваемой уроэпителием (36M38) (IIb).

Тем не менее, лишь за немногими исключениями, отсутствуют убеM
дительные доказательства причинноMследственной связи между имеюM
щимся хроническим заболеванием почек и персистированием ИМП (7).
Удаление склерозированной или гидронефротически измененной почM
ки в надежде радикального излечения инфекции обычно дает разочароM
вывающие результаты.

Вышеупомянутые несколько исключений описаны ниже.

4.4.1 Поликистозная болезнь почек взрослых
ИМП является ведущим осложнением поликистозной болезни поM

чек взрослых, при этом клинически манифестные ИМП наблюдаются у
23M42% пациентов, которыми обычно являются женщины (39). При поM
ликистозной болезни почек взрослых может быть затруднительным выM
делить возбудителя на стандартных средах, однако у таких пациентов
очень часто выявляется пиурия, особенно на поздних стадиях прогресM
сирования заболевания. Также распространенным состоянием является
острый пиелонефрит, источником которого может быть гнойная инфекM
ция кист (40) (III).

Эффективность антимикробной терапии может зависеть от локалиM
зации кист (проксимальные [активная секреция] или дистальные [пасM
сивная диффузия] канальцы), а также от жирорастворимости используM
емого препарата. Цефалоспорины, гентамицин и ампициллин, которые
являются стандартной терапией острого пиелонефрита и требуют активM
ного переноса к месту своего действия, у таких пациентов часто оказыM
ваются неэффективными (41) (IIb). В целом наибольшей эффективносM
тью обладают фторхинолоны (категория А).

После трансплантации почек частота приживления трансплантата и
выживаемость пациентов не различается между группами пациентов с
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поликистозной болезнью почек и контрольной группой (42) (IIa). Тем
не менее, несмотря на тщательное наблюдение за пациентами, ИМП и
эпизоды септицемии поMпрежнему являются важной причиной заболеM
ваемости, поэтому в таких случаях единственным возможным методом
лечения может оказаться двухсторонняя нефрэктомия.

Поликистозную болезнь почек нельзя путать с приобретенными киM
стами, развивающимися в исходе некоторых заболеваний почек, при
которых не увеличивается предрасположенность к ИМП.

Вопрос о том, влияют ли урологические осложнения, включая ИМП,
на прогрессирование почечной недостаточности при поликистозной
болезни или при любой другой патологии почек, остается спорным. ТяM
желые клинически манифестные ИМП могут обуславливать неблагопM
риятный прогноз, особенно у мужчин с поликистозом почек.

4.4.2 Мочекаменная болезнь

Нефролитиаз, особенно инфицированные струвитные камни, обM
структивная уропатия и выраженный рефлюкс, отчетливо способствуют
развитию инфекции, хотя и не во всех случаях. Однако остается неясным,
влияет ли какимMлибо образом интенсивное лечение бессимптомной бакM
териурии или даже легких клинически манифестных ИМП на прогрессиM
рование поражения почек (43) (III).

К сожалению, до настоящего времени проведено всего несколько
длительных исследований, в которых выявленное поражение почек
находилось в причинноMследственной связи с инфекцией. В этой свяM
зи представляет интерес недавно опубликованное исследование по
изучению отдаленных исходов у 100 пациентов, которым как миниM
мум 20 лет назад проводилась хирургическая коррекция рефлюкса
(44). Основным выводом стало то, что даже пациенты с успешно проM
веденным хирургическим лечением рефлюкса, были склонны к разM
витию рецидивирующих ИМП, артериальной гипертензии и другим
осложнениям, которые иногда включали в себя даже прогрессируюM
щие склеротические изменения почек. Такие результаты, по меньшей
мере, должны учитываться пациентами при решении ими вопроса о
выборе хирургического или консервативного (медикаментозного) леM
чения ПМР.

4.5 ИМП у пациентов после трансплантации почек

ИМП часто развиваются у пациентов после трансплантации почек.
Бактериурия выявляется у 35M80% пациентов, хотя риск ее существенно
снижен благодаря достижениям хирургической трансплантологии, коM
торые позволили уменьшить дозы иммуносупрессивной терапии и наM
значаемых с профилактической целью антибиотиков (45).
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4.5.1 Инфекция донорского органа

Ранние факторы, предрасполагающие к развитию ИМП после трансM
плантации почек, включают в себя наличие инфекции в донорской почM
ке. Несомненно, что донор должен подвергаться скринингу на целый
ряд бактериальных и вирусных инфекций. Подробное обсуждение этоM
го вопроса выходит за рамки данных рекомендаций. Тем не менее, слеM
дует отметить, что мочевыводящие пути трупного донора обследуются
редко, даже если результат прижизненного культурального исследоваM
ния средней порции мочи был положительным. Антибиотики назначаM
ются эмпирически, однако первое подозрение на наличие нарушений
со стороны мочевыводящих путей обычно возникает в процессе операM
ции по извлечению донорского органа. В таких условиях можно выяM
вить только наиболее очевидные нарушения со стороны почек или моM
четочников. На этой поздней стадии пересадки очень редко
отказываются от изъятия донорского органа.

После извлечения почки из контейнера для хранения, в идеале слеM
дует провести культуральное исследование содержимого почечной вены
и раствора из стерильного пластикового пакета, в котором находится
донорская почка, поскольку с высокой вероятностью происходит инM
фицирование во время процесса получения органа. Катетеры, установM
ленные в мочевой пузырь, и мочеточниковые стенты способствуют разM
рушению глюкозоаминогликанового слоя, покрывающего уроэпителий,
а также являются источником микроорганизмов, содержащихся в слиM
зистой биопленке, покрывающей инородное тело. В результате максиM
мальной иммуносупрессии может значительно обостряться инфекция в
нативной почке.

Наиболее неблагоприятными для пациентов после трансплантации
почек, являются следующие состояния: папиллярный некроз, особенно
при сахарном диабете (46), массивный инфицированный ПМР, полиM
кистозная болезнь и инфицированные камни. Беспокойство также выM
зывает и рост числа детей с врожденными уропатиями, которые часто
сопровождаются нейрогенной дисфункцией мочевого пузыря и неблаM
гоприятным сочетанием интравезикальной обструкции, несостоятельM
ности мочевого пузыря, остаточной мочи и ПМР. Комплексное уродиM
намическое обследование, обычно включающее периодическую
катетеризацию, а также все необходимые хирургические вмешательства
на мочевом пузыре должны быть проведены задолго до пересадки почM
ки. Обходные мочевые анастомозы, приращение и замена мочевого пуM
зыря успешно проводились у пациентов, находящихся на диализе, и у
пациентов после трансплантации, хотя при этом бактериурия остается
распространенным явлением и требует лечения антибиотиками (47).

В первые 3 месяца после трансплантации высока вероятность разM
вития клинически манифестной ИМП с высокой частотой рецидивов.
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Позднее, частота развития пиелонефрита и бактериемии снижается, а
также, при отсутствии урологических осложнений (например, свищ,
обструкция), улучшается ответ на лечение антибиотиками. Инфаркт
целой почки или отдельного ее сегмента как следствие повреждения арM
терии может способствовать развитию ИМП за счет колонизации бакM
териями некротизированной ткани. Такие инфекции часто вызываются
условноMпатогенными или «привередливыми» микроорганизмами. При
этом эрадикация возбудителя может оказаться невозможной до тех пор,
пока не будет удалена почка или как минимум некротизированный сегM
мент.

4.5.2 Несостоятельность трансплантата

Существует несколько возможных механизмов, с помощью которых
тяжелые ИМП могут вызывать отторжение трансплантата. Раньше счиM
талось, что рефлюкс мочи в пересаженную почку может приводить к
развитию пиелонефрита и склерозу почечной паренхимы. Однако эти
данные не получили подтверждения, поэтому большинство хирургов не
прилагают дополнительных усилий по формированию антирефлюксных
анастомозов.

Теоретически, инфекция может вызывать несостоятельность трансM
плантата с помощью других 3Mх механизмов: прямое действие цитокиM
нов, факторов роста (например, фактора некроза опухоли) и свободных
радикалов, являющихся частью воспалительного каскада (45). ИМП такM
же способны реактивировать цитомегаловирусную инфекцию, которая
может приводить к острому отторжению трансплантата. Иногда бывает
очень сложно отличить реакцию отторжения трансплантата от инфекM
ции (48) (IIb).

В течение многих лет в качестве возможного кандидата, вызываM
ющего стеноз пересаженного мочеточника, указывался вирус полиM
омы типа BK. Возросшие возможности определения в моче клеток с
вирусными включениями (т.н. «decoy cells») и вирусной ДНК с помоM
щью ПЦР подтвердили наличие причинноMследственной связи межM
ду инфекцией и обструкцией, а также интерстициальной нефропатиM
ей, прогрессирующей до потери трансплантата у 5% реципиентов.
Вирус полиомы чувствителен к такому противовирусному препарату,
как цидофовир (49) (IIa).

4.5.3 Одновременная трансплантация почки
и поджелудочной железы

Одновременная пересадка почки и всей поджелудочной железы моM
жет сопровождаться развитием специфических урологических осложнеM
ний, если секрет поджелудочной железы отводится в мочевой пузырь.
Эти осложнения могут проявляться рецидивирующей ИМП, химичесM
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ким уретритом и образованием в мочевом пузыре камней такой степени
тяжести, которая вынуждает использовать для отведения кишечник вмеM
сто мочевого пузыря. Риск развития этих осложнений минимален при
своевременном выявлении и коррекции нарушений уродинамики, наM
пример, обструкции, задолго до проведения трансплантации (50) (III).

4.6 Антибактерильная терапия при почечной
недостаточности и у пациентов после
трансплантации почек

Подробная информация по применению антибиотиков при почечM
ной недостаточности приведена в Таблицах 4.1M4.5 и Приложении 12.3.
Необходимо отметить, что некоторые антибиотики выводятся при пеM
ритонеальном диализе и гемодиализе, поэтому их либо не следует приM
менять, либо назначать в значительно более высоких дозах. Кроме того,
следует помнить о существовании ряда важных взаимодействий между
иммуносупрессивными препаратами и некоторыми антибиотиками.

Таблица 4.1. Применение антибиотиков при ИМП у пациентов с нарушенной
функцией почек

. Большинство антибиотиков имеют широкий терапевтический диапазон. КорM
рекция дозы не требуется при СКФ >20 мл/мин, за исключением нефротоксичM
ных антибиотиков, например, аминогликозидов

. Препараты, которые выводятся при диализе, следует применять после завершеM
ния диализа

. Комбинация петлевых диуретиков (например, фуросемида) и цефалоспоринов
является нефротоксичной

. Нитрофурантоин и тетрациклины (кроме доксициклина) противопоказаны

СКФ = скорость клубочковой фильтрации

Не диализируемые

Амфотерицин

Оксациллин

Тейкопланин

Диализируемые

Амоксициллин/ампициллин

Карбенициллин

Цефалоспорины*

Аминогликозиды*

Триметоприм

Метронидазол

Азтреонам*

Флуконазол*

Частично диализируемые

Фторхинолоны*

КоMтримоксазол

Эритромицин

Ванкомицин

Таблица 4.2. Степень выведения антибиотиков при гемодиализе

* Препараты, которые выводятся при перитонеальном диализе
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4.6.1 Лечение ИМП у пациентов после трансплантации почек

Лечение клинически манифестной ИМП сходно таковому у лиц, не
подвергавшихся трансплантации почки. Однако короткие курсы тераM
пии пока не разработаны, поэтому в большинстве случаев длительность
лечения составляет 10M14 дней. Выбор антибиотика определяется степеM
нью его проникновения именно в паренхиму почек, а не только в слизиM
стые оболочки. Наиболее эффективными с этой точки зрения считаютM
ся фторхинолоны.

В настоящее время существует достаточно доказательств преимуM
ществ лечения бессимптомной бактериурии в первые 6 месяцев после
трансплантации почки (51) (IIa). Пациенты должны обследоваться с
целью выявления хирургических осложнений.

В большинстве случаев для профилактики ИМП эффективным являM
ется коMтримоксазол (52) (IIb). Этот препарат также предотвращает разM
витие пневмоцистной пневмонии и других инфекций, вызванных редкиM
ми микроорганизмами. Профилактику коMтримоксазолом в низкой дозе
рекомендуется проводить в течение первых 6 месяцев после трансплантаM
ции почки. Это представляет собой период, когда имеется высокий риск

Таблица 4.3. Лечение туберкулеза при почечной недостаточности

Рифампицин и изониазид не выводятся при диализе. Применять пиридоксин

Этамбутол не выводится при диализе. Снижать дозу при СКФ <30 мл/мин

Избегать одновременного применения рифампицина с циклоспорином

Таблица 4.4. Рекомендации по профилактике и лечению ИМП у пациентов после
трансплантации почек

. Лечение инфекции у реципиента до трансплантации

. Культуральное исследование образца донорской ткани и перфузионного раствора

. Периоперационная антибиотикопрофилактика

. КоMтримоксазол в низкой дозе в течение 6 месяцев (Ib, категория A)

. Эмпирическая терапия явной инфекции (хинолоны, коMтримоксазол в течение
10M14 дней)

Таблица 4.5. Препараты, взаимодействующие с циклоспорином и такролимусом

Рифампицин

Эритромицин

Аминогликозиды

КоMтримоксазол

Амфотерицин B
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того, что инфекция будет клинически манифестной и сопровождаться
острым поражением трансплантата. При приеме в низкой дозе нежелаM
тельные взаимодействия с циклоспорином не развиваются, хотя более
высокие дозы обеспечивают синергидную нефротоксичность циклоспоM
рина и триметоприма.

Следует помнить и о других возможных лекарственных взаимодейM
ствиях. Например, гентамицин, коMтримоксазол и амфотерицин В усиM
ливают токсичность циклоспорина и такролимуса. Рифампицин и эритM
ромицин также взаимодействуют с ингибиторами кальцинейрина,
повышая активность синтетазы цитохрома Р450 и подавляя метаболизм
циклоспорина А в печени.

У всех пациентов с рецидивирующей инфекций следует проводить
поиск и активное лечение анатомической причины, такой как урологиM
ческие осложнения со стороны пересаженной почки или дисфункция
мочевого пузыря реципиента.

4.6.2 Грибковые инфекции

Инфекции, вызванные кандидами, могут развиваться у любого паM
циента, получающего иммуносупрессивную терапию, однако чаще всеM
го наблюдаются у пациентов с сахарным диабетом, а также у пациентов
с хроническим накоплением остаточной мочи и установленным постоM
янным катетером или стентом. У всех пациентов целесообразно назнаM
чать противогрибковые препараты (флуконазол, амфотерицин В + флуM
цитозин) даже при отсутствии у них симптомов инфекции. Обычно
требуется удаление катетера или стента (категория В).

4.6.3 Шистосомоз
Шистосомоз является хорошо известной проблемой у пациентов с

терминальной стадией почечной недостаточности, проживающих в энM
демичных по этому заболеванию регионах. Проведение трансплантации
почек возможно, даже если у живых доноров или реципиентов имеются
активные очаги инфекции, но при условии, что они получают соответM
ствующее лечение. Рекомендуется проводить комбинированную тераM
пию (празиквантель и оксаминохин) в течение 1 месяца. В одном исслеM
довании, сравнивавшем инфицированных пациентов и лиц без
шистосомоза, не было выявлено различий в частоте острого или хрониM
ческого отторжения трансплантата. Однако у инфицированных пациM
ентов развивались ИМП и различные урологические осложнения, коM
торые требовали назначения более высоких доз циклоспорина. Несмотря
на это, был сделан вывод, что активный шистосомоз не является преM
пятствием для проведения трансплантации почек (53) (III). Подробная
информация по урогенитальному шистосомозу представлена в рекоменM
дациях EAU (54).
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4.7 Иммуносупрессия

Хорошо известно, что вирусные и грибковые инфекции часто разM
виваются у пациентов с иммуносупрессией.

4.7.1 ВИЧ>инфекция
ВИЧMинфекция может приводить к развитию острой почечной неM

достаточности посредством неспецифических тяжелых системных забоM
леваний, а также к развитию хронической почечной недостаточности за
счет развития целого ряда нефропатий. К нефропатиям при ВИЧMинM
фекции относятся: тромботическая микроангиопатия, иммуноопосреM
дованный гломерулонефрит и нефропатия, обусловленная индуцированM
ным вирусом повреждением клеток, в первую очередь клубочкового
эпителия. Комбинированная терапия кортикостероидами, ингибитораM
ми АПФ и высокоактивными антиретровирусными препаратами споM
собна задерживать и предотвращать прогрессирование нефропатии, хотя
доказательств этого, полученных в рандомизированных исследованиях,
не существует (55). Таким образом, ВИЧMинфекция больше не является
противопоказанием к пересадке почек.

Роль самой по себе иммуносупрессии в развитии ИМП остается неM
ясной (56). Пациенты с терминальной стадией почечной недостаточноM
сти, в целом, не обладают повышенной восприимчивостью к инфекциM
ям, вызванным традиционными грамотрицательными уропатогенами,
хотя у них могут развиваться необычные и гранулематозные инфекции.
У таких пациентов также выявляются признаки сниженного клеточного
и гуморального иммунитета.

У мужчин с ВИЧMинфекцией и СПИДом ситуация является нескольM
ко более изученной. У таких пациентов существует тесная взаимосвязь
между количеством CD4 клеток и риском развития бактериурии, котоM
рый резко увеличивается при их снижении до <200 клеток/мл (57). ПриM
близительно у 40% пациентов бактериурия является бессимптомной.
Профилактика пневмоцистной пневмонии, аналогичная таковой, котоM
рая проводится у пациентов после пересадки почек, может не снижать
частоту бактериурии, что, возможно, обусловлено сформировавшейся
резистентностью возбудителей.

4.7.2 Вирусные и грибковые инфекции

Вирусные и грибковые инфекции относительно часто развиваются у
пациентов с имуносупрессией.
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4.8.1 Дополнительная литература

Применение антибиотиков при почечной недостаточности: доказаM
тельные рекомендации. Информацию можно получить из следующих
источников:

1. BMA and RPSGB. Британский Национальный формуляр. Характеристики
препаратов из электронного медицинского компендиума. Datapharm
Communications Ltd.
http://emc.medicines.org.uk

2. Ashley C, Currie A. The renal drug handbook. 2nd edn. Oxford: Radcliffe Medical
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5. ОСЛОЖНЕННЫЕ ИМП, ОБУСЛОВЛЕННЫЕ
УРОЛОГИЧЕСКИМИ НАРУШЕНИЯМИ

5.1 Краткое содержание и рекомендации

Осложненная инфекция мочевыводящих путей (ИМП) – это инфекM
ция, возникающая на фоне структурных или функциональных нарушеM
ний мочевыводящих путей, или на фоне сопутствующих заболеваний,
влияющих на защитные механизмы макроорганизма и повышающих
риск развития инфекции или неэффективности лечения.

Осложненные ИМП могут вызываться широким спектром микроM
организмов. Этот спектр намного шире, чем при неосложненных ИМП,
при этом имеется более высокая вероятность того, что возбудители буM
дут резистентны к антибиотикам, особенно при осложненной ИМП,
связанной с лечением.

Ведущими возбудителями осложненных ИМП являются энтеробакM
терии, среди которых первое место занимает E. coli. Однако грамотриM
цательные неферментирующие бактерии (например, Pseudomonas
aeruginosa) и грамположительные кокки (например, стафилококки и энM
терококки) также могут играть важную роль в развитии этих инфекций,
в зависимости от сопутствующих условий.

Тактика лечения осложненных ИМП зависит от степени тяжести
заболевания. Лечение состоит из 3 основных направлений: устранение
урологических нарушений, антимикробная терапия и, при необходмосM
ти, поддерживающая терапия. Пациенты с осложненными ИМП часто
нуждаются в госпитализации. Для того чтобы избежать появления резиM
стентных штаммов, терапия, по возможности, должна проводиться на
основании результатов культурального исследования мочи.

При необходимости проведения эмпирической терапии спектр акM
тивности выбранного антибиотика должен охватывать наиболее вероM
ятных возбудителей (категория А). Рекомендуемыми препаратами являM
ются: фторхинолоны с преимущественным выведением почками,
ингибиторозащищенные аминопенициллины, цефалоспорины 2 или 3а
группы или, при необходимости проведения парентеральной терапии,
аминогликозиды (Ib, категория B).

При неэффективности стартовой терапии или в случае клинически
тяжелой инфекции следует выбрать антибиотик с более широким спекM
тром, который будет также активен и в отношении Pseudomonas spp. (Ib,
категория B), например, фторхинолон (если не использовался для старM
товой терапии), ингибиторозащищенный ациламинопенициллин (пиM
перациллин), цефалоспорин 3b группы или карбапенем с/без аминогM
ликозида (Ib, категория B).
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Продолжительность лечения обычно составляет 7M14 дней (Ib, катеM
гория A), но иногда может быть увеличена до 21 дня (Ib, категория A).

Добиться полного излечения без рецидивов инфекции обычно неM
возможно до тех пор, пока не будут полностью устранены предрасполаM
гающие факторы. Культуральное исследование мочи следует проводить
через 5M9 дней после завершения терапии и затем еще через 4M6 недель
(категория В).

5.2 Определения и классификация

Осложненная инфекция мочевыводящих путей (ИМП) – это инфекM
ция, возникающая на фоне структурных или функциональных нарушеM
ний мочевыводящих путей, или на фоне сопутствующих заболеваний,
которые повышают риск развития инфекции или неэффективности леM
чения (1M3). Для постановки диагноза осложненной ИМП обязательныM
ми являются 2 критерия: положительный результат культурального исM
следования мочи и наличие одного и более факторов, перечисленных в
Таблице 5.1.

Пациенты с осложненными ИМП представляют собой очень разноM
родную группу. Однако ни возраст, ни пол пациента сами по себе не вхоM
дят в определение осложненной ИМП. С точки зрения прогноза и реM
зультатов клинических исследований целесообразно разделять всех
пациентов с осложненными ИМП, обусловленными урологическими наM
рушениями, как минимум, на 2 группы (4):

1. Пациенты, у которых осложняющие факторы можно устранить
соответствующим лечением (например, удаление мочевых камней,
удаление постоянного катетера).

Таблица 5.1. Факторы, обуславливающие осложненные ИМП

. Наличие постоянного катетера, стента или фиксатора (уретрального, мочеточM
никового, почечного) или периодическая катетеризация мочевого пузыря

. Объем остаточной мочи >100 мл

. Обструктивная уропатия любой этиологии, например, инфравезикальная обM
струкция (включая нейрогенный мочевой пузырь), камни и опухоли

. ПузырноMмочеточниковый рефлюкс или другие функциональные нарушения

. Реконструктивные операции на мочевыводящих путях с использованием сегM
мента подвзодшной кишки или созданием кондуита

. Химические или лучевые повреждения уроэпителия

. ПериM и послеоперационные ИМП

. Почечная недостаточность и трансплантация почек, сахарный диабет и иммуM
нодефициты
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2. Пациенты, у которых невозможно полностью устранить осложняM
ющие факторы (например, обязательный постоянный катетер,
остатки камней после лечения или нейрогенный мочевый пузырь).

5.2.1 Клиническая картина

Осложненные ИМП могут не всегда проявляться клиническими симM
птомами (дизурией, императивными позывами, учащенным мочеиспусM
канием, болью во фланках, болезненностью при пальпации в области реM
берноMпозвоночного угла, болью в надлобковой области и лихорадкой).
Клиническая картина осложненных ИМП может варьировать от тяжелоM
го обструктивного острого пиелонефрита с угрозой развития уросепсиса
до послеоперационных катетерMассоциированных ИМП, которые могут
разрешаться самостоятельно после удаления катетера. Следует также иметь
в виду, что симптомы, особенно симптомы со стороны нижних отделов
мочевыводящих путей, могут быть обусловлены не только ИМП, но и
другими урологическими нарушениями, такими как доброкачественная
гиперплазия предстательной железы (ДГПЖ), ТУРП и т.д.

Кроме урологических нарушений, у пациентов с осложненными
ИМП часто имеются такие сопутствующие заболевания, как сахарный
диабет (10%) и почечная недостаточность, которая может быть связана
и с урологическими нарушениями (5).

Более подробно эти заболевания обсуждаются в разделах 4.1.3 и 4.1.4.

5.2.2 Культуральное исследование мочи
При осложненных ИМП значимой бактериурией при исследовании

средней порции мочи считается обнаружение уропатогена в концентраM
ции >105 КОЕ/мл и >104 КОЕ/мл у женщин и мужчин соответственно
(1, 2). При исследовании образца мочи, взятого с помощью катетера,
значимой бактериурией считается >104 КОЕ/мл. У пациентов без клиM
нических симптомов значимым считается обнаружение при культуральM
ном исследовании 2Mх последовательно взятых (с интервалом не менее
24 ч.) образцов мочи одного и того же возбудителя в концентрации >105

КОЕ/мл. Пиурией считается обнаружение >10 лейкоцитов в поле зреM
ния при микроскопии с высоким разрешением (�400) с использованиM
ем ресуспендированного осадка центрифугированной мочи или >10 лейM
коцитов в 1 мкл нецентрифугированной мочи. В обычной клинической
практике также можно проводить анализ мочи с помощью тестMполоM
сок, включающий тест на определение эстеразы лейкоцитов, гемоглоM
бина и нитритов.
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5.3 Микробиология

5.3.1 Спектр возбудителей и резистентность к антибиотикам
Осложненные ИМП (как внебольничные, так и нозокомиальные)

характеризуются тенденцией к выделению широкого спектра возбудиM
телей с высокой распространенностью резистентных к антибиотикам
штаммов и высокой частотой неэффективности лечения в случаях, когM
да не могут быть устранены сопутствующие урологические нарушения.

Тем не менее, само по себе обнаружение резистентного штамма не
является достаточным основанием для постановки диагноза осложненM
ной ИМП. Для этого диагноза также необходимо наличие анатомичесM
ких или функциональных нарушений мочевыводящих путей или сопутM
ствующих заболеваний, предрасполагающих к развитию ИМП.

Осложненные ИМП могут вызываться широким спектром микроM
организмов. Этот спектр намного шире, чем при неосложненных ИМП,
при этом имеется более высокая вероятность того, что возбудители буM
дут резистентны к антибиотикам (особенно при осложненной ИМП,
связанной с лечением). E. coli, Proteus, Klebsiella, Pseudomonas, Serratia
spp. и энтерококки являются наиболее распространенными возбудитеM
лями, которые выделяются от пациентов с осложненными ИМП. ПреM
обладающими патогенами являются представители семейства
Enterobacteriaceae (60M75%) (6M8), среди которых первое место по частоM
те, особенно при первом эпизоде ИМП, занимает E. coli. Спектр возбуM
дителей осложненных ИМП может варьировать и различаться в разных
лечебных учреждениях.

5.3.2 Осложненные ИМП у пациентов с мочекаменной болезнью

В подгруппе осложненных ИМП, связанных с мочевыми камнями,
E. coli и энтерококки играют менее важную этиологическую роль. У таM
ких пациентов чаще выделяются Proteus spp. и Pseudomonas spp. (9). Из
продуцирующих уреазу микроорганизмов преобладают Proteus,
Providencia, Morganella spp. и Corynebacterium urealyticum, однако Klebsiella,
Pseudomonas, Serratia spp. и стафилококки также в некоторой степени
могут вырабатывать уреазу.

У пациентов с коралловидными камнями в 88% случаев на момент
установления диагноза имеет место ИМП, из них в 82% возбудителями
являются продуцирующие уреазу микроорганизмы (10). Фермент уреаM
за расщепляет мочевину до углекислого газа и аммиака. Повышенное
содержание аммиака в моче разрушает защитный гликозаминогликаноM
вый слой, что в свою очередь, способствует адгезии бактерий (11) и усиM
ливает образование кристаллов струвита. Из этих кристаллов формируM
ются мочевые камни и отложения на мочевых катетерах (12).

Патогенные свойства коагулазонегативных стафилококков и стрепM
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тококков не группы D остаются спорными (13, 14). При некоторых усM
ловиях, таких как наличие камней или инородных тел, стафилококки
могут быть этиологически значимыми возбудителями. В остальных слуM
чаях, согласно опубликованным данным (6, 15), стафилококки достаM
точно редко вызывают осложненные ИМП (0M11%).

5.3.3 Осложненные ИМП, связанные с мочевыми катетерами
Спектр возбудителей катетерMассоциированных ИМП сходен с такоM

вым при других осложненных ИМП (16). При этом следует помнить о возM
можности образования биопленок. Антимикробная терапия может быть
эффективна только на ранних стадиях инфекции (15). Более подробная
информация по катетерMассоциированным ИМП представлена в Разделе 6.

5.4 Лечение

5.4.1 Основные принципы

Тактика лечения осложненных ИМП зависит от степени тяжести
заболевания. Обязательными направлениями лечения должны быть
адекватная антимикробная терапия и лечение сопутствующих урологиM
ческих нарушений. При необходимости, проводится поддерживающая
терапия. Часто при осложненных ИМП требуется госпитализация паM
циента, что зависит от тяжести заболевания.

5.4.2 Выбор антибиотиков

Для выбора эмпирической терапии клинически манифестной осложM
ненной ИМП необходимо знать спектр возможных возбудителей, иметь
локальные данные по антибиотикорезистентности, провести оценку стеM
пени тяжести сопутствующих урологических нарушений (включая оценM
ку функции почек).

Данные о наличии у пациента бактериемии обычно поступают слишM
ком поздно для того, чтобы повлиять на выбор антибиотиков. Тем не
менее, при выборе эмпирической терапии следует учитывать наличие
подозрения на бактериемию. Наиболее важным фактором для оценки
прогноза поMпрежнему является степень тяжести сопутствующего и осM
новного урологического заболеваний.

Опубликовано большое количество исследований, касающихся анM
тимикробной терапии осложненных ИМП. К сожалению, большинство
из них имеют ограниченное значение для применения в повседневной
клинической практике по ряду причин:

. недостаточное описание исследуемых популяций пациентов;

. неточная оценка степени тяжести заболевания;

. отсутствие четкого разделения инфекций на нозокомиальные и
внебольничные;
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. редко учитывались урологические исходы.
Интенсивное использование антибиотиков, особенно эмпирическое,

в этой группе пациентов, имеющих высокую вероятность рецидивироM
вания инфекции, будет приводить к появлению резистентных штаммов
микроорганизмов при развитии последующих эпизодов инфекции. В
связи с этим, поMвозможности, эмпирическую терапию следует коррекM
тировать с учетом конкретного возбудителя, выделенного при культуM
ральном исследовании мочи, и его чувствительности к антибиотикам.
Учитывая это, образец мочи для культурального исследования должен
быть получен до начала антибактериальной терапии, и выбор антибиоM
тика должен быть пересмотрен после получения результатов посева (7).
До настоящего времени не было показано, что какойMлибо антибиотик
или класс антибиотиков превосходит все остальные в случаях, когда возM
будитель чувствителен к назначенному препарату.

У пациентов с почечной недостаточностью, независимо от ее связи
с имеющимся у пациента урологическим нарушением, следует провоM
дить соответствующую коррекцию дозы.

При необходимости проведения эмпирической терапии рекомендуM
ется применять фторхинолоны с преимущественным выведением почM
ками, поскольку эти препараты обладают широким спектром активносM
ти, который охватывает большинство предполагаемых возбудителей, а
также создают высокие концентрации, как в моче, так и в тканях мочеM
половой системы. Фторхинолоны можно применять как внутрь, так и
парентерально. Альтернативными препаратами являются: ингибитороM
защищенный аминопенициллин, цефалоспорин 2 или 3а группы или,
при необходимости парентеральной терапии, аминогликозид. В одном
проспективном рандомизированном исследовании было показано, что
новый пероральный карбапенем 1 группы, эртапенем, обладает такой
же эффективностью, что и цефтриаксон (17).

В большинстве стран E. coli характеризуется высокой частотой резиM
стентности к коMтримоксазолу (по последним данным в США – 18%)
(16), в связи с чем этот препарат нельзя использовать для терапии перM
вой линии. Фосфомицина трометамол разрешен только для лечения неоM
сложненного цистита в виде терапии одной дозой (18). АминопеницилM
лины (ампициллин или амоксициллин) в настоящее время уже не
обладают достаточной активностью в отношении E. coli.

При неэффективности стартовой терапии или до получения резульM
татов микробиологического исследования, а также в качестве стартовой
терапии в случаях клинически тяжелой инфекции целесообразно перейти
на терапию антибиотиком с более широким спектром, который также
обладает активностью в отношении Pseudomonas spp., например, фторM
хинолон (если не использовался в качестве стартовой терапии), ингиM
биторозащищенный ациламинопенициллин (пиперациллин), цефалосM
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порин 3b группы или карбапенем с/без аминогликозидом. Многие эксM
перты сходятся во мнении, что эмпирическая терапия у госпитализироM
ванных или находящихся в домах длительного ухода пациентов с тяжеM
лыми ИМП, учитывая повышенный риск развития уросепсиса, должна
включать в себя внутривенное введение антибиотика, активного в отноM
шении синегнойной палочки (19).

Как правило, лечение осложненных ИМП можно проводить амбуM
латорно. В более тяжелых случаях (например, у госпитализированных
пациентов) антибиотики должны вводиться парентерально. В качестве
эмпирической терапии широко используется комбинация аминогликоM
зида с ингибитором β�лактамаз или фторхинолон. Через несколько дней
парентеральной терапии при клиническом улучшении пациента можно
перевести на прием препаратов внутрь. После получения информации о
выделенном возбудителе и его чувствительности к антибиотикам следуM
ет соответствующим образом скорректировать проводимую терапию.

Для успешного лечения осложненных ИМП всегда необходимо соM
четать эффективную антимикробную терапию, оптимальное лечение
сопутствующих урологических нарушений или других фоновых заболеM
ваний и адекватные мероприятия поддерживающей терапии. Режимы
антимикробной терапии представлены в Таблице 5.2 и Приложении 12.2.

5.4.3 Продолжительность антибактериальной терапии

Рекомендуемая длительность лечения обычно составляет 7M14 дней,
но тесно зависит от лечения сопутствующих нарушений (1). Иногда в
зависимости от конкретной клинической ситуации длительность антиM
микробной терапии необходимо увеличить до 21 дня (2).

5.4.4 Осложненные ИМП, связанные с мочевыми камнями
В случае сохранения очага инфекции или камня рост последнего

будет продолжаться. В связи с этим необходимо как полное удаление
мочевых камней, так и адекватная антимикробная терапия. Эрадикация
возбудителя позволяет прекратить рост струвитных камней (20). При
невозможности полного удаления камней следует рассмотреть вопрос о
проведении длительной антимикробной терапии (21).

5.4.5 Осложненные ИМП, связанные с постоянными мочевыми
катетерами

Имеющиеся данные не подтверждают необходимость лечения бесM
симптомной бактериурии, как при краткосрочной (<30 дней), так и при
длительной катетеризации, поскольку лечение будет способствовать
формированию антибиотикорезистентных штаммов (22, 23). При кратM
косрочной катетеризации антибиотики могут отсрочить развитие бакM
териурии, но не снижают частоту осложнений (24).
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Клинически манифестную осложненную ИМП, связанную с постоM
янным катетером, следует лечить препаратом, поMвозможности, более
узкого спектра активности, который выбирается на основании резульM
татов культурального исследования и определения чувствительности к
антибиотикам. Оптимальная длительность лечения не установлена.
Слишком короткий курс терапии, как и слишком длинный, могут выM
зывать появление резистентных штаммов. Обоснованным компромисM
сом можно считать 7Mдневный курс терапии.

5.4.6 Осложненные ИМП у пациентов с поражением
спинного мозга

Общепризнанным является то, что бессимптомная бактериурия у
таких пациентов не требует лечения (25), даже в случаях проведения пеM
риодической катетеризации. Проведено всего несколько исследований,
в которых проводились попытки определить оптимальный препарат и
оптимальную длительность лечения клинически манифестных ИМП у
пациентов с поражением спинного мозга. В настоящее время наиболее
часто длительность терапии составляет 7M10 дней. Для лечения осложM
ненных ИМП в этой группе пациентов не установлен обладающий преM
имуществами над всеми остальными препарат или группа препаратов.

Режимы антимикробной терапии представлены в Таблице 5.2.

Таблица 5.2. Режимы эмпирической антимикробной терапии

Антибиотики, рекомендуемые для стартовой эмпирической терапии
. Фторхинолон
. Ингибиторозащищенный аминопенициллин
. Цефалоспорин 2 или 3a группы
. Аминогликозид

Антибиотики, рекомендуемые для эмпирической терапии при неэффективности старто*
вой терапии или при тяжелых инфекциях

. Фторхинолон (если не использовался для стартовой терапии)

. Ингибиторозащищенный уреидопенициллин (пиперациллин)

. Цефалоспорин 3b группы

. Карбапенем

. Комбинированная терапия:

– Аминогликозид + ингибиторозащищенный аминопенициллин

– Аминогликозид + фторхинолон

Антибиотики, не рекомендуемые для эмпирической терапии
. Аминопенициллины (амоксициллин, ампициллин)
. КоMтримоксазол (только при доказанной чувствительности к нему возбудителя)
. Фосфомицина трометамол
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5.4.7 Наблюдение после лечения

Особенностью осложненных ИМП является высокая вероятность
вовлечения в процесс резистентных штаммов микроорганизмов. Это
скорее связано не с имеющимся урологическим нарушением, а с тем,
что пациенты с осложненными ИМП склонны к рецидивам инфекции
(7). По этим причинам до лечения антибиотиками и после его завершеM
ния следует проводить культуральное исследование мочи с целью выдеM
ления возбудителя и определения его чувствительности к антибиотикам.

5.5 Заключение

Добиться полного излечения (т.е. отсутствия рецидивов инфекции)
обычно невозможно до тех пор, пока не будут полностью устранены предM
располагающие факторы. Коррекция имеющихся нарушений должна
проводиться, по возможности, как важнейший компонент лечения. При
невозможности устранения сопутствующих урологических нарушений
будет наблюдаться развитие повторных эпизодов инфекции: либо рециM
дивов (вызываются одним и тем же возбудителем), либо реинфекции
(инфицирование новым микроорганизмом). По этой причине культуM
ральное исследование мочи должно проводиться на 5M9Mй день после
завершения лечения и повторно еще через 4M6 недель.
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6. КАТЕТЕРMАССОЦИИРОВАННЫЕ ИМП

6.1 Краткое содержание и рекомендации

Мочевыводящие пути являются самым частым источником нозокоM
миальных инфекций, особенно при наличии катетера в мочевом пузыре
(IIa). Большинство катетерMассоциированных ИМП вызываются предM
ставителями собственной кишечной микрофлоры пациента (IIb).

Ведущим фактором риска развития катетерMассоциированной бакM
териурии является длительность катетеризации (IIa), при этом ежедневно
колонизируется 5% пациентов. Таким образом, у большинства пациенM
тов бактериурия разовьется уже к 30Mу дню, который используется в каM
честве критерия, разделяющего катетеризацию на кратковременную и
длительную (IIa).

Большинство эпизодов бактериурии, связанных с кратковременной
катетеризацией, протекают бессимптомно и вызываются одним возбуM
дителем (IIa). При длительности катетеризации >30 дней могут присоеM
диняться и другие микроорганизмы.

Клиницист должен помнить о двух наиболее важных моментах: дреM
нажная система должна оставаться закрытой; и длительность катетериM
зации должна быть минимальной (категория А).

При установленном катетере системную антимикробную терапию
бессимптомной катетерMассоциированной бактериурии проводить не
рекомендуется (категория А). Однако имеется ряд исключений: (а) паM
циенты с риском прогрессирования процесса до тяжелых инфекционM
ных осложнений; (b) пациенты, подвергающиеся урологическим операM
циям; (с) имплантация протезов; (d) пациенты, инфицированные
штаммами возбудителей, которые обычно вызывают бактериемию (каM
тегория В); (е) специфическая клинически манифестная инфекция (наM
пример, пиелонефрит, эпидидимит); (f) неспецифическое заболевание
с лихорадкой, предположительно обусловленное бактериемией, вызванM
ной уропатогенами, после исключения других причин инфекции.

Антимикробная терапия должна корректироваться на основании
результатов определения чувствительности выделенных возбудителей к
антибиотикам. Поэтому перед назначением любого антибиотика необM
ходимо получить порцию мочи для проведения микробиологического
исследования.

При низкой вероятности развития бактериемии достаточно коротM
кого курса лечения (5M7 дней) (категория В). При подозрении на сисM
темную инфекцию необходимо проводить более длительное лечение (каM
тегория В). Длительный профилактический прием антибиотиков
практически всегда противопоказан (категория А). Введение антибиоM
тика в катетер не имеет никакого значения (категория А).
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При назначении антибиотиков по поводу клинически манифестной
катетерMассоциированной инфекции, по возможности следует проводить
культуральное исследование мочи и замену катетера. Культуральное исслеM
дование мочи следует также проводить после окончательного завершения
катетеризации (категория А). Остается спорным вопрос о том, какой реM
жим терапии: однократное введение или короткий курс антибиотика, –
следует проводить при смене или удалении катетера (категория В).

У катетеризированных пациентов без какихMлибо клинических симM
птомов не рекомендуется рутинно проводить культуральное исследоваM
ние мочи (категория С).

Медицинский персонал должен постоянно помнить о риске переM
крестной передачи инфекции между катетеризированными пациентаM
ми, соблюдать правила обработки рук и пользоваться одноразовыми перM
чатками (категория В).

Клиницисты всегда должны рассматривать альтернативы постоянM
ным уретральным катетерам, которые в меньшей степени предрасполаM
гают к развитию клинически манифестных инфекций (например, надM
лобковые катетеры, кондомные мочеприемники, периодическая
катетеризация) (категория А).

У меньшей части пациентов можно применять специальный «невозM
вратный клапан», позволяющий избежать использования закрытого
мочеприемника. Такие пациенты фактически предпочитают удобство
дренирования «по требованию» и преимущества периодического увелиM
чения емкости мочевого пузыря на повышенный риск развития значиM
мой инфекции.

Пациенты с уретральными катетерами, установленными в течение 5
и более лет, должны проходить ежегодный скрининг на рак мочевого
пузыря (категория В).

6.2 Вводная информация

Инфекции мочевыводящих путей составляют 40% от всех нозокоM
миальных инфекций. У большинства таких пациентов (80%) установлен
постоянный катетер (1M5) (III).

В 1920Mх гг. Фолей предложил использовать самоудерживающийся
катетер. Однако первоначально он применялся с открытой дренажной
системой, поэтому практически у всех пациентов к концу 4Mго дня разM
вивалась бактериурия. С появлением и развитием материалов из пласM
тика и разработкой удобных мочеприемников в практику были внедреM
ны закрытые дренажные системы. Бактериурия стала развиваться в более
поздние сроки, однако поMпрежнему возникала у всех пациентов после
30 дней катетеризации (1, 6, 7) (IIa, III). Ни одного контролируемого
исследования по сравнению открытых и закрытых дренажных систем
никогда не проводилось. Достаточно скоро стало ясно, что не имеет
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смысла доказывать очевидное, и поэтому закрытые дренажные системы
стали стандартом. Интересно отметить, что в последнее время наблюдаM
ется некоторое ослабление принципа закрытой дренажной системы, что
связано с разработкой так называемого «невозвратного клапана» (flip
valve), который позволяет пациенту периодически опорожнять мочевой
пузырь через открытый катетер.

6.3 Риск развития бактериурии

Постоянный катетер «обходит» нормальные механизмы защиты,
имеющиеся в уретре, тем самым, обеспечивая микроорганизмам постоM
янный доступ в мочевыводящие пути. Проведенные исследования с
многофакторным анализом доказали, что длительность катетеризации
является наиболее важным фактором риска развития катетерMассоцииM
рованной бактериурии (8M12) (IIa, III). Длительность катетеризации опM
ределяется показанием к ее проведению:

(а) плановая операция на органах брюшной полости (от 1 до 7 дней)
(b) измерение диуреза при проведении интенсивной терапии (7M30

дней)
(с) острая и хроническая задержка мочи (от 1 до >30 дней)
(d) недержание мочи (>30 дней).

К другим факторам риска относятся (11, 13M15) (IIа):
(а) колонизация микроорганизмами мочеприемника, катетера и пеM

риуретрального пространства
(b) сахарный диабет
(с) женский пол
(d) нарушение функции почек
(е) плохой уход за катетером.

6.4 Патогенез

Уретральный катетер может подавлять или «обходить» некоторые
защитные механизмы (например, гликозаминогликановый слой на поM
верхности эпителия уретры), которые в норме препятствуют или сводят
к минимуму взаимодействие бактериальных клеток с эпителием и обраM
зование биопленок.

У катетеризированных пациентов бактерии могут проникать в моM
чевыводящие пути перечисленными ниже способами.

6.4.1 Во время установки катетера

Это может быть следствием недостаточной обработки места введения
катетера, наружного отверстия уретры и промежности. У практически здоM
ровых лиц катетеризация обычно не имеет какихMлибо последствий. БакM
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териурия может развиться при интермитирующей «чистой» катетеризаM
ции, когда наружное отверстие уретры недостаточно тщательно обрабаM
тывается перед введением катетера. Вопрос о том, дает ли такая обработM
ка наружного отверстия мочеиспускательного канала какиеMлибо
значимые преимущества, остается спорным, однако у госпитализированM
ных пациентов попадание микроорганизмов во время катетеризации моM
жет оказаться решающим. По некоторым данным, до 20% пациентов коM
лонизируются сразу после катетеризации (9, 11) (IIa, III).

6.4.2 После установки катетера

Длительная катетеризация способствует образованию слизистой
муфты, свободно располагающейся между стенкой катетера и слизисM
той оболочкой уретры. Такая муфта создает благоприятную среду для
инвазии и проникновения бактерий. Считается, хотя и является спорM
ным, что это является причиной более частого развития бактериурии у
женщин (70M80%), чем у мужчин (20M30%) (13M15) (III).

У мужчин бактерии проникают преимущественно через просвет каM
тетера и собирательную систему ретроградным путем (т.е. восходящее
распространение против тока мочи). Выпускные механизмы мочеприM
емников часто оказываются контаминированы бактериями, поэтому их
регулярное открывание, а также разъединение компонентов дренажной
системы для промывания мочевого пузыря или сбора мочи могут споM
собствовать проникновению бактерий внутрь системы.

6.4.3 Инфекция, связанная с биопленками
Биопленка представляет собой скопление микроорганизмов и фрагM

ментов их нуклеиновых кислот в мукополисахаридной среде, которые
вместе образуют структурированную популяцию на какойMлибо твердой
поверхности. Биопленки распространены повсеместно. В урологичесM
кой практике они могут образовываться на катетерах, в мочеприемниM
ках и на других инородных телах и протезах (16). Они также обнаружиM
ваются в очагах склероза почечной ткани и в местах хронической
инфекции (например, при простатите, эпидидимите) (IIb).

Биопленка состоит из 3Mх слоев: (а) связующей пленки, прикрепленM
ной к поверхности ткани или биоматериала, (b) основной слой, и (с)
поверхностной пленки, обращенной к просвету органа или канала, в
который могут высвобождаться планктонные (свободно плавающие)
микроорганизмы. Эти микроорганизмы часто происходят из субклеточM
ных фрагментов, растущих в базальном слое (16M19) (IIb). МикрооргаM
низмы внутри биопленок оказываются хорошо защищенными от мехаM
нического воздействия потока мочи, других защитных факторов
макроорганизма и действия антибиотиков. Традиционные лабораторные
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тесты без труда могут выявлять в моче и иногда в тканях планктонные,
свободно плавающие бактерии. Однако фрагменты бактерий, находяM
щиеся внутри структур биопленки, не растут на стандартных питательM
ных средах (16, 17, 20M24) (IIa, III).

6.5 Способы катетеризации и риск развития ИМП

6.5.1 Однократная катетеризация
Бактериурия развивается у 1M5% пациентов (7, 13, 14) (III). Риск разM

вития бактериурии повышен у женщин, пациентов с задержкой мочи,
при катетеризации в родах и послеродовом периоде, при обструкции
мочевыводящих путей увеличенной предстательной железой, при сахарM
ном диабете, у ослабленных лежачих больных и пожилых людей (25) (III).

6.5.2 Кратковременная катетеризация

Кратковременная катетеризация может проводиться в рамках интенM
сивной терапии, у пациентов с нарушенным произвольным мочеиспусM
канием или недержанием мочи. От 15% до 25% пациентов, поступаюM
щих в стационар, могут быть катетеризированы между 2 и 4 днями
госпитализации (7, 14) (III). У 10M30% из них развивается бактериурия
(3, 26, 27) (IIa, III).

Большинство эпизодов бактериурии, связанной с кратковременной
катетеризацией, не сопровождаются клиническими симптомами и выM
зываются какимMлибо одним возбудителем. В 15% случаев бактериурия
может носить полимикробный характер (5) (III), отражая спектр возбуM
дителей, преобладающих в данном стационаре или внебольничной среM
де. Наиболее часто выделяются E. coli, P. aeruginosa, Klebsiella pneumoniae,
Proteus mirabilis, Staphylococcus epidermidis, Enterococcus spp. и Candida spp.
(7, 13, 14) (IIb). В большинстве случаев катетерMассоциированная бактеM
риурия сопровождается пиурией.

Частота развития бактериемии является очень высокой у пациентов
с длительно установленными катетерами, подвергающихся эндоскопиM
ческим вмешательствам, например ТУРП (28) (IIb).

Несмотря на высокую распространенность бактериурии среди паM
циентов с длительно установленным катетером, клинические проявлеM
ния, являющиеся следствием восходящей инфекции или бактериемии,
наблюдаются редко. В длительных исследованиях показано, что ИМП
являются причиной лихорадки менее чем в 10% случаев (14) (III). УчиM
тывая это, в случае развития у катетеризированного пациента выраженM
ной лихорадки, крайне важно исключить другие причины.

Транзиторная бессимптомная бактериемия является распространенM
ным состоянием при первичной установке катетера или его замене у длиM
тельно катетеризированных пациентов (29) (III). Удивителен тот факт,
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что риск развития бактериемии при первичной установке катетера окаM
зывается сходным, как при наличии ИМП (7%), так и при отсутствии
бактериурии (8,2%) (30, 31) (IIa). Относительно низкая частота развиM
тия ИМП с лихорадкой и бактериемии может быть обусловлена колоM
низацией менее вирулентными микроорганизмами. Например, при каM
тетерMассоциированных инфекциях, вызванных E. coli, у штаммов E. coli
могут отсутствовать РMфимбрии (32) (IIb).

Доказательства того, что наличие постоянного катетера является
фактором риска выраженной заболеваемости или летальности, являютM
ся весьма неопределенными. Кажется несомненным тот факт, что часM
тота летальных исходов после ТУРП и аналогичных операций примерM
но в 2 раза выше у катетеризированных пациентов. В то же время данные,
полученные в Национальном исследовании по изучению выживаемосM
ти при инфекциях, и данные из других источников указывают на то, что
катетерMассоциированные инфекции сопровождаются низким риском
летального исхода, даже у пожилых пациентов (33M36) (IIa, III). ИсслеM
дования по изучению нозокомиальной катетерMассоциированной бакM
териемии, показывают, что атрибутивная летальность составляет от 9 до
13% (37, 38). Другие факторы риска включают в себя: тяжесть сопутствуM
ющего заболевания при адекватной антибактериальной терапии, налиM
чие инфекции другой локализации и, возможно, наличие невыявленM
ных урологических нарушений (39) (III).

6.5.3 Длительная катетеризация

Бактериурия, вызванная какимMлибо одним штаммом, представляM
ет собой универсальное явление, тогда как у большинства пациентов
обнаруживаются 2 и более штаммов (40, 41) (IIb). Наиболее частым возM
будителем является E. coli. Персистирование этого микроорганизма обусM
ловлено наличием у него пилей 1Mго типа, адгезина к уроэпителию и белка
ТаммаMХорсфола. Другим возбудителем, редко обнаруживаемым при
инфекциях другой локализации, кроме катетеризированных мочевывоM
дящих путей, является Providencia stuartti (40, 42) (IIb, III). Для этого микM
роорганизма типично наличие адгезинов MR/K (38, 43) (IIb). При катеM
терMассоциированных ИМП также выделяются Pseudomonas, Proteus,
Morganella и Acinetobacter spp. Приблизительно в 95% случаев бактериуM
рия имеет полимикробный характер (7, 13, 14, 42) (IIb, III). В 1/4 случаM
ев микроорганизмы, выделяемые из мочи, взятой из катетера, не обнаM
руживаются в моче, одновременно полученной путем надлобковой
пункции мочевого пузыря. Это позволяет говорить о том, что некотоM
рые микроорганизмы колонизируют только катетер (44) (IIb).

Очевидно, что длительная катетеризация может увеличивать длительM
ность периода обструкции нижних отделов мочевыводящих путей вследM
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ствие закупорки катетера, образования мочевых камней, развития эпиM
дидимита, простатита и абсцесса мошонки (7, 13, 14, 45M48) (IIa, III).
Тем не менее, более чем у 30% умерших пациентов с длительно установM
ленным катетером, у которых на момент смерти не было лихорадки, на
вскрытии обнаруживались признаки острого пиелонефрита (49M51) (III).

Приблизительно у 50% пациентов с длительностью катетеризации
>28 дней наблюдаются повторяющиеся эпизоды отложения солей и заM
купорки катетера (45M48) (IIa). Периодически возникающая задержка
мочи может приводить к формированию ПМР и развитию осложненM
ной восходящей инфекции. Возбудителем таких инфекций часто являM
ется P. mirabilis, благодаря его способности вырабатывать уреазу, котоM
рая ускоряет развитие струвитных камней (7, 13, 14, 45M48) (IIb, III).

Катетеризация мочевого пузыря продолжительностью >10 лет, наM
пример, у пациентов с поражением спинного мозга, повышает риск разM
вития рака мочевого пузыря (52, 53) (IIa).

6.6 Альтернативные способы дренирования
мочевого пузыря

Профилактика катетерMассоциированных ИМП может осуществM
ляться путем поиска альтернатив постоянной катетеризации и, возможM
но, путем лечения бактериурии.

6.6.1 Периодическая катетеризация
Периодическая катетеризация является методом, широко используM

емым при нарушениях мочеиспускания, обусловленных широким спекM
тром причин, включая нейрогенный мочевой пузырь. При данном споM
собе катетеризации бактериурия развивается с частотой около 1M3% на 1
случай. Таким образом, к концу 3Mй недели бактериурия наблюдается
практически у всех пациентов (54M57) (III). Теоретически можно предM
полагать, что при периодической катетеризации частота развития местM
ной периуретральной инфекции, эпизодов лихорадки, образования моM
чевых камней и ухудшение функции почек будет намного ниже, чем у
пациентов с постоянными катетерами, однако хорошо спланированных
сравнительных исследований, посвященных этому вопросу, не провоM
дилось. К осложнениям периодической катетеризации относятся: кроM
вотечение, воспалительные стриктуры уретры, ложный ход, эпидидиM
мит, образование камней в мочевом пузыре и гидронефроз.

В одном рандомизированном исследовании не было выявлено разM
личий в частоте развития клинически манифестных ИМП между «чисM
той» и «стерильной» периодической катетеризацией, хотя очевидно, что
первый вариант характеризовался более низкими затратами (58) (Ib).
Однако у пациентов без поражения спинного мозга, частота развития
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ИМП была ниже при «стерильной» периодической катетеризации, чем
при «нестерильной» (59) (Ib). Европейская урологическая ассоциация
(EAU) рекомендует периодическую катетеризацию в асептических усM
ловиях как метод выбора у пациентов с нейрогенной дисфункцией нижM
них отделов мочевыводящих путей. Преимущества профилактического
назначения антибиотиков и соединений с антибактериальными свойM
ствами, таких как метенамин, и инстилляции препаратов, содержащих
повидонMйод и хлоргексидин, не доказаны.

6.6.2 Надлобковая катетеризация мочевого пузыря
Данный способ применяется в основном у пациентов, подвергаюM

щихся урологическим или гинекологическим процедурам. Надлобковая
катетеризация имеет несколько преимуществ по сравнению с уретральM
ными катетерами, особенно с точки зрения удобства для пациентов.
Возможность пережатия надлобкового катетера облегчает проведение
оценки мочеиспускания через уретру. Такой способ катетеризации соM
провождается более низкой частотой бактериурии и, естественно, часM
тотой образования стриктур уретры и болей в мочеиспускательном каM
нале (60M64) (III). Однако рандомизированных исследований по
изучению надлобковой катетеризации не проводилось.

6.6.3 Кондомные мочеприемники

Этот способ можно применять у мужчин без инфравезикальной обM
струкции. Тем не менее, кондомный мочеприемник может оказаться неM
удобным для смущающихся или неконтактных пациентов, а также у паM
циентов с ожирением и/или коротким половым членом. Также при таком
способе отведения мочи может развиваться мацерация и язвы на коже
полового члена. Существуют доказательства того, что кондомные мочепM
риемники сопровождаются значительно более низкой частотой развития
бактериурии, по сравнению с длительной катетеризацией (65, 66) (III).

6.6.4 Уретральные стенты

Имеется ряд данных, указывающих на значимое увеличение частоM
ты развития бактериурии или клинически манифестных ИМП при исM
пользовании различных стентов, устанавливаемых эндоуретрально. ТаM
кие приспособления часто устанавливаются в простатический отдел
уретры по целому ряду показаний, включая нейрогенный мочевой пуM
зырь, профилактику стриктур и лечение задержки мочи.

Бактериурия, которая обычно протекает бессимптомно, развиваетM
ся у 10M35% пациентов (67M74) (III). В уретру также устанавливают оккM
люзионные приспособления для лечения истинного стрессового недерM
жания мочи. При этом удовлетворительный контроль мочеиспускания
достигается примерно у 50% пациентов (67) (III).

www.antibiotic.ru



135

6.6.5 Операции по отведению мочи

Иногда в качестве альтернативы постоянной катетеризации предлаM
гают создавать удерживающий или неудерживающий резервуар мочи из
сегментов толстой кишки. Частота развития бактериурии при этой проM
цедуре варьирует, однако при некоторых вариантах реконструкции, осоM
бенно при отведении мочи через кондуит, бактериурия выявляется пракM
тически у всех пациентов (75, 76) (III).

6.7 Профилактика катетерMассоциированной бактериурии

6.7.1 Уход за катетером

Приведенные ниже рекомендации являются хорошо известными (7,
77, 78) (III). Установка постоянного катетера должна проводиться в асепM
тических условиях. Для минимизации вероятности травмы уретры слеM
дует использовать достаточное количество смазки и катетер наименьM
шего подходящего размера. Данные с недостаточной степенью
доказательности указывают на то, что «стерильный» или «чистый» споM
соб катетеризации, а также использование антисептического геля не разM
личаются между собой с точки зрения риска развития бактериурии (79,
80) (IIa). Обязательным является использование закрытой дренажной
системы.

Однако снова наблюдается возросший интерес к использованию
специального «невозвратного клапана» в качестве замены мочеприемM
ника. Хотя формально применение этих клапанов не изучалось, предM
полагается, что риск колонизации микроорганизмами такого устройства
будет значимым, хотя, возможно, он и уравновешивается удобством,
связанным с возможностью периодического мочеиспускания. ОчевидM
ной является необходимость обеспечения адекватного потока мочи, поM
этому рекомендуется употреблять внутрь достаточное количество жидM
кости, так чтобы поддерживать диурез на уровне >100 мл/ч. Бактериемию
нельзя предотвратить местным применением антибиотиков или антиM
септиков (т.е. введением их в катетер, уретру или обработкой наружного
отверстия уретры).

Не существует единого мнения по вопросу о том, с какой периодичM
ностью следует менять установленный катетер. Частота смены катетера
может определяться инструкциями производителя или гарантийными
условиями. При неправильном функционировании или протекании каM
тетера может потребоваться более частая замена. Смену катетеров всеM
гда следует проводить на фоне парентерального введения высоких доз
антибиотиков широкого спектра активности, которые также назначаM
ются при наличии у пациента инфекции, сопровождающейся лихорадM
кой (7, 15, 25) (III). После удаления катетера необходимо провести конM
трольное культуральное исследование мочи.
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6.7.2 Дополнительные меры профилактики

При производстве катетеров и стентов используется широкий
спектр физических и химических материалов и покрытий. Очевидной
целью разработки этих составов и покрытий является задержка развиM
тия бактериурии и предотвращение адгезии, роста и размножения бакM
терий.

Частота развития местной воспалительной реакции и некроза ткаM
ней при использовании катетеров является наибольшей для катетеM
ров, изготовленных из натуральной резины, меньше – для катетеров
из латекса, и минимальная – для силиконовых катетеров (81) (IIa).
Катетеры из латекса наименее дорогие, однако при их использоваM
нии может возникать раздражение и аллергические реакции (46) (IIa).
Силиконовые катетеры не имеют никаких преимуществ перед катеM
терами из латекса, однако они более удобны и поэтому наиболее предM
почтительны для длительного использования. Силикон менее подверM
жен отложению на его поверхности солей, чем латекс. Тефлоновые
или даже латексные катетеры с силиконовым покрытием в большей
степени подвержены отложению солей на их поверхности (82M88) (IIa).
К другим стратегиям усовершенствования катетеров относятся вклюM
чение в состав материала, из которого изготовлен катетер, биоцидов
или антибиотиков, или разработка материалов с такими поверхностM
ными свойствами, которые препятствуют адгезии бактериальных клеM
ток. Тонкий слой полимерного матрикса на поверхности биоматериM
ала обеспечивает дозированное высвобождение препаратов в мочу. К
сожалению, какой бы ни был препарат, такие специальные катетеры
не дают никаких преимуществ с точки зрения длительной профилакM
тики бактериурии (84M88) (IIa), однако, могут успешно применяться
для кратковременной катетеризации, особенно в отделениях интенM
сивной терапии (84M88) (IIa).

Покрытие из оксида серебра может при кратковременном испольM
зовании катетера задерживать развитие бактериурии, однако катетеры с
покрытием из сплава серебра являются более эффективными благодаря
преципитации мембранных белков бактерий, связанных с поверхносM
тью, и подавлению колонизации микроорганизмов. Ионы серебра, свяM
зываясь с муреином, оказывают бактериостатическое действие, а в боM
лее высоких концентрациях ионы серебра обладают бактерицидным
эффектом (89, 90) (IIb). Покрытия с фосфорилхолином и гепарином такM
же могут препятствовать отложению солей и образованию биопленок
(46, 91M94) (IIa).

И, наконец, имеется возможность применения постоянного электM
рического тока, который подводится к поверхности катетера (т.е. эфM
фект электромеханической диссоциации), однако подобные устройства
для клинического применения пока не разработаны.
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6.8 Лечение

6.8.1 Лечение бессимптомной бактериурии

В целом, бессимптомная бактериурия не требует лечения, поскольM
ку это будет приводить к формированию резистентности у микрооргаM
низмов. В то же время имеются некоторые редкие исключения (7, 25,
95M97):

(a) лечение является частью плана по контролю нозокомиальных
инфекций, вызванных особенно вирулентным микроорганизM
мом, распространенным в данном лечебном учреждении;

(b) пациенты с высоким риском развития серьезных осложнений
(при нейтропении);

(c) пациенты, подвергающиеся урологическим операциям, или паM
циенты с имплантированными протезами;

(d) пациенты с рецидивирующей обструкцией катетера и персистиM
рующей инфекцией, вызванной Proteus spp.;

(e) пациенты, инфицированные штаммами, часто вызывающими
бактериемию, например Serratia marcescens.

Обычно после удаления катетера наблюдается спонтанная элимиM
нация возбудителя из мочевыводящих путей (97, 98) (III). Однако у женM
щин пожилого возраста может потребоваться проведение лечения, поM
скольку бактериурия может не устраняться самостоятельно (99) (IIa).

6.8.2 Лечение клинически манифестной ИМП
Парентеральную антимикробную терапию следует проводить у каM

тетеризированных пациентов при наличии у них лихорадки и ухудшеM
нии общего состояния, особенно при выделении возбудителя из крови,
хотя результаты культурального исследования могут еще отсутствовать
в то время, когда проводится выбор лечения. Несомненно, следует исM
ключить другие причины лихорадки. Одним из компонентов лечения
клинически манифестной катетерMассоциированной бактериурии долM
жно быть удаление катетера. Обоснованием этого является организация
бактерий внутри биопленки, выстилающей наружную и внутреннюю
поверхности катетера (99M102) (IIb, III).

После назначения стартовой эмпирической терапии выбор антибиM
отика следует корректировать на основании результатов культурального
исследования мочи и самого катетера. Учитывая это, до начала антибакM
териальной терапии следует получить образец мочи для микробиологиM
ческого исследования.

Обычно применяют антибиотики широкого спектра действия. При
отсутствии в моче грамположительных кокков, можно проводить моноM
терапию аминогликозидами. Стартовая эмпирическая терапия может
быть изменена после получения результатов определения чувствительM
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ности выделенного возбудителя к антибиотикам. Длительность лечения
обычно составляет 10M14 дней (99) (Ib).

При отрицательных результатах культурального исследования кроM
ви и/или небольшой выраженности симптомов пациентам можно наM
значить короткий курс терапии пероральными антибиотиками (3M5
дней). Обычно это позволяет добиться стерилизации мочи без формиM
рования резистентных штаммов бактерий (7, 99) (IIa, III). В редких слуM
чаях у таких пациентов при культуральном исследовании может обнаруM
живаться инфекция, вызванная кандидами. Эта инфекция, как правило,
протекает бессимптомно и проходит самостоятельно без лечения. При
наличии осложненной грибковой инфекции может быть показана сисM
темная терапия амфотерицином В или флуконазолом (103, 104) (IIa).

Длительная терапия антибиотиками не эффективна, поскольку каM
тетер сам по себе является инородным телом, поэтому моча не может
постоянно оставаться стерильной (7, 99M102) (IIa, III).

6.9 Профилактика перекрестного инфицирования

Микрофлора периуретральной слизистой муфты, поверхности катеM
тера и дренажной системы, резервуар с контаминированной мочой и кожа
пациента – все это является источником инфекции, которая легко может
передаваться контактным путем через руки медицинского персонала (95M
97, 106) (IIb, III). Риск инфицирования может быть снижен, если осущеM
ствлять уход за катетеризированными мочевыводящими путями как за
открытой раной, т.е. пользоваться одноразовыми перчатками после обраM
ботки рук антисептиками (100, 105, 106) (IIa, III). Возможно, следует пеM
ресмотреть вопрос о добавлении антимикробных препаратов в мочеприM
емники или применении внутрь метенамина, который, теоретически,
приводит к выделению в мочу формальдегида (7) (IV).
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7. СИНДРОМ СЕПСИСА В УРОЛОГИИ (УРОСЕПСИС)

7.1 Краткое содержание и рекомендации

Диагноз уросепсиса следует устанавливать как можно раньше, осоM
бенно у пациентов с осложненными ИМП. Синдром системного воспаM
лительного ответа, известный как ССВО (лихорадка или гипотермия,
лейкоцитоз или лейкопения, тахикардия, тахипное), считается первым
событием в каскаде полиорганного поражения. При развитии тяжелого
сепсиса или септического шока летальность резко возрастает, хотя проM
гноз при уросепсисе в целом лучше, чем при сепсисе с очагами инфекM
ции другой локализации.

Лечение уросепсиса состоит из адекватных мероприятий по поддерM
жанию жизни, своевременной и соответствующей антибиотикотерапии,
дополнительной терапии (например, симпатомиметики, гидрокортизон,
контроль гликемии, рекомбинантный активированный протеин С) и
оптимального лечения нарушений со стороны мочевыводящих путей (Ia,
категория A). Устранение любой обструкции мочевыводящих путей при
ее наличии является необходимым первоочередным лечебным меропM
риятием (Ib, категория A).

Урологам рекомендуется лечить пациентов с уросепсисом совместно
с реаниматологами и специалистами по инфекциям (IIa, категория B).

Уросепсис может быть следствием как внебольничных, так и нозоM
комиальных инфекций. В большинстве случаев развития нозокомиальM
ного уросепсиса можно избежать путем проведения стандартных меM
роприятий по инфекционному контролю в стационаре, таких как
сокращение длительности госпитализации, как можно более раннее удаM
ление постоянных уретральных катетеров, стремление избегать неоправM
данных катетеризаций, правильное использование закрытых дренажных
систем и ежедневное соблюдение правил асептики для предупреждения
перекрестного инфицирования (IIa, категория B).

7.2 Вводная информация

ИМП могут проявляться бактериурией со слабо выраженными клиM
ническими симптомами или сепсисом/тяжелым сепсисом, что зависит
от локализации и системного распространения процесса. Диагноз сепM
сиса ставится в тех случаях, когда клинические признаки инфекции соM
провождаются признаками системного воспаления (лихорадка или гиM
потермия, тахикардия, тахипное, лейкоцитоз или лейкопения). Тяжелый
сепсис характеризуется наличием симптомов дисфункции внутренних
органов, а септический шок – наличием стойкой гипотензии и тканеM
вой гипоксии.
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Тяжелый сепсис представляет собой тяжелое состояние с регистрируM
емой летальностью от 20 до 42% (1). Наиболее тяжелые случаи сепсиса,
описанные в литературе, связаны с инфекциями дыхательных путей (50%)
и интраабдоминальными инфекциями (24%), при этом на долю ИМП
приходится только 5% случаев (2). Сепсис чаще развивается у мужчин,
чем у женщин (3). За последние годы частота развития сепсиса увеличиM
лась на 8,7% в год (1), однако связанная с ним летальность снизилась, что
позволяет говорить об улучшении лечения пациентов (за период 1995M2000
гг. общая больничная летальность снизилась с 27,8 до 17,9%) (4). В целом,
частота развития сепсиса (это не относится к уросепсису), вызванного
грибами, увеличилась, а преобладающими возбудителями при сепсисе
стали грамположительные бактерии, в то время как ведущими возбудитеM
лями при уросепсисе остаются грамотрицательные микроорганизмы.

При уросепсисе, как и при других формах сепсиса, тяжесть заболеM
вания определяется преимущественно состоянием иммунной системы
макроорганизма. К пациентам, более склонным к развитию уросепсиM
са, относятся: пожилые люди; больные сахарным диабетом; пациенты с
иммуносупрессией (например, пациенты после трансплантации); пациM
енты, получающие противоопухолевые химиопрепараты или кортикосM
тероиды; пациенты со СПИДом. Уросепсис также зависит от местных
факторов, таких как наличие конкрементов в мочевыводящих путях,
обструкция мочевыводящих путей на любом уровне, врожденные уроM
патии, нейрогенный мочевой пузырь или эндоскопические вмешательM
ства. Однако любой пациент может оказаться инфицированным бактеM
риями, способными вызвать воспаление в мочевыводящих путях. Более
того, считается, что ССВО может развиваться и без инфекции (при панM
креатите, ожогах, несептическом шоке, и т.д.) (5).

Для проведения более успешной терапии диагностические критерии
сепсиса призваны диагностировать его на самых ранних стадиях, помоM
гать урологам и реаниматологам обнаруживать и адекватно лечить очаг
инфекции, а также контролировать работу внутренних органов и преM
дупреждать возможные осложнения.

7.3 Определение и клинические проявления
сепсиса в урологии

Клиническая диагностика ИМП базируется на симптомах, резульM
татах физикального обследования, ультразвукового и рентгенологичесM
кого исследования, а также лабораторных данных, таких как бактериуM
рия и лейкоцитурия.

В настоящее время используются следующие определения (Таблица 7.1):
. Сепсис – это системный ответ организма на инфекцию. СимптоM

мы ССВО, которые ранее считались «обязательными» для постаM
новки диагноза «сепсис» (5), сейчас рассматриваются как «тревожM
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ные» симптомы (6). Также следует учитывать много других клиM
нических и лабораторных симптомов.

. Тяжелый сепсис – это сепсис, сопровождающийся нарушением
функции внутренних органов.

. Септический шок – это наличие стойкой гипотензии или гипоM
перфузии, несмотря на проводимую инфузионную терапию.

. Рефрактерный септический шок – септический шок, не отвечаюM
щий на проводимую терапию.

Определение

Присутствие организмов в стерильных в норме локусах, коM
торое обычно, но не обязательно, сопровождается воспалиM
тельным ответом макроорганизма.

Наличие бактерий в крови, подтвержденное культуральным
исследованием, которое может носить транзиторный харакM
тер.

Ответ организма на целый ряд клинических поражений, как
инфекционного происхождения, таких как сепсис, так и неM
инфекционной этиологии (например, ожоги, панкреатит).
Этот системный ответ проявляется 2 и более показателями:
Температура >38°C или <36°C;
ЧСС >90 уд/мин;
ЧД >20 в мин. или PaCO

2
 <32мм рт.ст. (<4,3кПa)

Количество лейкоцитов >12�109/л или <4�109/л или >10%
незрелых форм.

Активация воспалительного процесса, обусловленная инфекM
цией

Систолическое АД <90 мм рт. ст. или снижение на >40 мм рт. ст.,
по сравнению с исходным уровнем, при отсутствии других приM
чин гипотензии

Сепсис, сопровождающийся нарушением функции внутренM
них органов, гипоперфузией тканей или гипотензией. НаруM
шения перфузии и гипоперфузия могут включать в себя (но
не ограничиваясь) лактоацидоз, олигурию или острое наруM
шение сознания.

Сепсис с гипотензией, несмотря на адекватную инфузионM
ную терапию, наряду с нарушениями перфузии, которые моM
гут включать в себя (но не ограничиваясь) лактоацидоз, олиM
гурию или острое нарушение сознания. У пациентов,
получающих инотропные или сосудосуживающие препараM
ты, гипотензия может отсутствовать на момент выявления
нарушений перфузии.

Септический шок, сохраняющийся >1 ч. и не отвечающий на
инфузионную терапию и применение лекарственных средств.

Состояние

Инфекция

Бактериемия

Синдром системM
ного воспалительM
ного ответа (ССВО)

Сепсис

Гипотензия

Тяжелый сепсис

Септический шок

Рефрактерный
септический шок

Таблица 7.1. Клинические критерии диагностики сепсиса и септического шока (5, 6).
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7.4 Физиология и биохимические маркеры

Микроорганизмы могут проникать в мочевыделительную систему
восходящим, гематогенным или лимфогенным путями. Для развития
уросепсиса возбудитель инфекции должен проникнуть в системный
кровоток. Риск развития бактериемии повышается при тяжелых ИМП,
таких как пиелонефрит и острый бактериальный простатит (ОБП), и
усугубляется наличием обструкции. E. coli остается самым распростраM
ненным возбудителем уросепсиса. В некоторых странах выделяются
штаммы E. coli, резистентные к фторхинолонам или цефалоспоринам
3 поколения. Некоторые мирокоорганизмы, такие как метициллиноM
резистентный S. aureus (MRSA), P. aeruginosa и Serratia spp., характериM
зуются полирезистентностью, поэтому вызванные ими инфекции трудM
но поддаются лечению. Чаще всего уросепсис развивается у
иммунокомпрометированных пациентов (больные сахарным диабетом
или пациенты, получающие иммуносупрессивную терапию), при этом
типичные проявления системного сепсиса сочетаются с проявленияM
ми локальной инфекции. Частота летальных исходов у пациентов с уроM
сепсисом составляет 20M40%.

7.4.1 Цитокины как маркеры воспалительного ответа
Цитокины являются одним из звеньев патогенеза сепсиса. Они предM

ставляют собой белки, которые регулируют выраженность и продолжиM
тельность воспалительного ответа. Цитокины выделяются различными
клетками, включая моноциты, макрофаги, эндотелиальные клетки, в отM
вет на различные бактериальные стимулы. Связываясь со специфичесM
кими рецепторами на других клетках, цитокины изменяют свою роль в
воспалительном ответе. При тяжелом сепсисе нарушается сложное равM
новесие между провоспалительными и противовоспалительными цитоM
кинами. За начальным провоспалительным механизмом следует фаза имM
муносупрессии. В этих процессах принимают участие и другие цитокины,
такие как интерлейкины (ИЛ). Фактор некроза опухоли (ФНОMa), ИЛM1,
ИЛM6 и ИЛM8 – это те цитокины, которые участвуют в развитии сепсиса.
Сепсис может быть отражением подавленного состояния иммунной сиM
стемы, которая не способна уничтожать возбудителей инфекции и/или
нерегулируемой и избыточной активации воспаления. У некоторых паM
циентов развитие сепсиса может с высокой вероятностью объясняться
генетической предрасположенностью. Механизмы нарушения функции
органов и смерти у пациентов с сепсисом остается до конца неизученM
ными (2).
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7.4.2 Прокальцитонин – потенциальный маркер сепсиса

Прокальцитонин является белкомMпредшественником кальцитониM
на, который не обладает гормональной активностью. У здоровых людей
прокальцитонин в крови не определяется. При тяжелых генерализованM
ных инфекциях (бактериальных, паразитарных или грибковых) с сисM
темными проявлениями уровень прокальцитонина может повышаться
до >100 нг/мл. Напротив, при тяжелых вирусных инфекциях или воспаM
лительных реакциях неинфекционного происхождения, уровень проM
кальцитонина не повышен или повышен лишь умеренно. Точный исM
точник секреции прокальцитонина при сепсисе неизвестен. Контроль
уровня прокальцитонина может иметь значение у пациентов с высокой
вероятностью развития ССВО инфекционного происхождения. ВысоM
кий уровень этого белка или его резкое повышение у таких пациентов
должно служить основанием для активного поиска очага инфекции в
организме. Прокальцитонин может использоваться для дифференциальM
ной диагностики между инфекционными и неинфекционными причиM
нами тяжелых воспалительных реакций (7, 8).

7.5 Профилактика

Септический шок является самой частой причиной смерти у госпиM
тализированных пациентов с внебольничными и нозокомиальными инM
фекциями (20M40%). Сепсис запускает каскад реакций, последовательM
но прогрессирующих в тяжелый сепсис и септический шок. Лечение
уросепсиса включает в себя устранение причины (обструкции), адекватM
ные мероприятия по поддержанию жизненноMважных функций и адекM
ватную антибактериальную терапию (2). В такой ситуации для обеспеM
чения пациента наилучшей медицинской помощью урологам
рекомендуется тесно взаимодействовать с реаниматологами и специаM
листами по инфекционным заболеваниям.

7.5.1 Профилактические мероприятия с доказанной или высоко
вероятной эффективностью (9, 10)

Наиболее эффективные методы профилактики нозокомиального
уросепсиса аналогичны таковым для других нозокомиальных инфекций:

. Изоляция всех пациентов, инфицированных полирезистентными
штаммами микроорганизмов, для того чтобы избежать перекресM
тного инфицирования.

. Рациональное использование антибиотиков, как с целью профиM
лактики, так и с целью лечения подтвержденных инфекций, для
предотвращения селекции резистентных штаммов. Выбор антиM
микробных препаратов должен основываться на данных о преобM
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ладающих в данном лечебном учреждении возбудителях данной
инфекции.

. Сокращение длительности госпитализации. Известно, что длиM
тельное пребывание в стационаре перед операцией приводит к
увеличению частоты нозокомиальных инфекций.

. Как можно более раннее (по состоянию пациента) удаление поM
стоянного уретрального катетера. Развитию нозокомиальных
ИМП способствует как катетеризация мочевого пузыря, так и наM
личие стентов в мочеточнике (11). Антибиотикопрофилактика не
предотвращает колонизацию стента, которая наблюдается у 100%
пациентов с постоянным и у 70% пациентов с временным стенM
том мочеточника.

. Использование закрытой дренажной системы и минимизация слуM
чаев нарушения целостности системы (например, для сбора обM
разцов мочи или промывания мочевого пузыря).

. Использование минимально инвазивных методов для устранения
обструкции мочевыводящих путей до момента стабилизации соM
стояния пациента.

. Ежедневное выполнение простых правил асептики, включая руM
тинное применение одноразовых перчаток, частая гигиеническая
обработка рук и соблюдение мер инфекционного контроля для
предотвращения перекрестного инфицирования.

7.5.2 Адекватная периоперационная антибиотикопрофилактика

Принципы периоперационной антибиотикопрофилактики представM
лены в Разделе 11. Перед назначением антибиотиков с профилактичеM
ской целью следует учесть возможные нежелательные реакции.

7.5.3 Профилактические мероприятия сомнительной
эффективности

. Инстилляция антибиотиков или антисептиков в катетеры и моM
чеприемники.

. Использование мочевых катетеров, покрытых антибактериальныM
ми веществами или соединениями серебра.

7.5.4 Неэффективные или неоправданные мероприятия
. Постоянное или периодическое промывание мочевого пузыря раM

створами антибиотиков или уроантисептиков, которые повышаM
ют риск развития инфекции, вызванной резистентными микроM
организмами (9, 12).

. Рутинное применение антимикробных препаратов у катетеризироM
ванных пациентов, которое снижает частоту развития бактериурии
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только в течение нескольких дней и повышает риск развития инM
фекции, вызванной полирезистентными микроорганизмами (9, 12).
Применение антибиотиков может быть терапией резерва для паM
циентов с иммуносупрессией.

7.6 Лечение

7.6.1 Устранение обструкции
Устранение любой обструкции мочевыводящих путей и удаление

инородных тел, таких как мочевые катетеры или камни, само по себе
может привести к разрешению симптомов и в последующем выздоровM
лению. Это является ключевым компонентом стратегии лечения.

7.6.2 Антимикробная терапия

Стартовая эмпирическая терапия должна включать в себя антибиоM
тики широкого спектра активности и в последующем корректироваться
на основании результатов культурального исследования. Режимы антиM
бактериальной терапии представлены в Приложении 12.

7.6.3 Дополнительные мероприятия (12, 13)

Контроль водноMэлектролитного баланса является ключевым аспекM
том ведения пациента с синдромом сепсиса, особенно при наличии сепM
тического шока. Применение альбумина человека в таких случаях являM
ется спорным. Показано, что проведение ранней, целенаправленной
терапии приводит к снижению летальности (14). Восполнение ОЦК и
терапия вазопрессорами оказывает значительное влияние на исход заM
болевания. Раннее начало терапии и соответствующие мероприятия по
обеспечению адекватной тканевой перфузии и оксигенации тканей пуM
тем своевременного начала инфузионной терапии, стабилизации артеM
риального давления и обеспечения оптимального транспорта кислороM
да, являются высоко эффективными.

У пациентов с относительной недостаточностью гипоталамоMгипоM
физарноMнадпочечниковой системы (по результатам кортикотропиноM
вого теста) рекомендуется применение гидрокортизона (дозы пока не
установлены) (15).

Тщательный контроль гликемии, достигаемый применением инсуM
лина в дозах до 50 ЕД/ч, сопровождается сниженем летальности (16).

Рекомбинантный активированный протеин С (дротрекогин альM
фа) – новый препарат, который был одобрен для лечения тяжелого сепM
сиса с ноября 2002 г. Доказано, что этот дорогостоящий препарат боM
лее эффективен у пациентов с более тяжелым течением заболевания
(оценка по шкале АРАСНЕ II >25 баллов или наличие дисфункции >2
органов) (17).
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Наилучшая стратегия лечения описана в соответствии с принципаM
ми доказательной медицины в недавно опубликованных рекомендациM
ях в рамках кампании «За выживание при сепсисе» (18).

7.7 Заключение

Синдром сепсиса в урологии остается тяжелым состоянием, летальM
ность при котором достигает 20M40%. Недавно были опубликованы реM
комендации, разработанные в рамках кампании «За выживание при сепM
сисе», целью которой является снижение смертности до 25% в течение
последующих нескольких лет (18). Раннее выявление симптомов позвоM
ляет снизить смертность благодаря своевременному лечению нарушеM
ний со стороны мочевыводящих путей, таких как обструкция, мочекаM
менная болезнь. Адекватные мероприятия по поддержанию жизни и
соответствующая антибактериальная терапия создают наилучшие услоM
вия для увеличения выживаемости пациентов. Профилактика сепсиса
зависит от тщательного соблюдения мер по предотвращению нозокоM
миальных инфекций и разумного применения антибиотиков с целью
профилактики и лечения.
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8. УРЕТРИТ

8.1 Определение

Первичный уретрит следует дифференцировать от вторичного уретM
рита, который может развиваться у пациентов с постоянными катетераM
ми или стриктурами уретры и вызывается уропатогенами или стафилоM
кокками. Кроме инфекционных причин уретритов следует рассматривать
механические, химические или неинфекционные воспалительные приM
чины, такие как уретрит при болезнях Рейтера, Бехчета и Вегенера (1). В
этом разделе обсуждаются только отдельные аспекты первичного уретM
рита (2). Более подробная информация представлена в Рекомендациях
EAU по ИППП (3).

8.2 Эпидемиология

С терапевтической и клинической точки зрения следует отличать
гонококковый уретрит от неспецифического уретрита. В странах ЦентM
ральной Европы неспецифический уретрит встречается намного чаще,
чем гонококковый уретрит. Существует корреляция между промискуиM
тетом, низким социальноMэкономическим уровнем жизни и частотой
инфекций, вызванных N. gonorrhoeae и C. trachomatis. Эти инфекции пеM
редаются половым путем.

8.3 Возбудители

Возбудителями уретрита являются N. gonorrhoeae, C. trachomatis,
Mycoplasma genitalium и T. vaginalis. Частота встречаемости отдельных
видов микроорганизмов варьирует в разных популяциях пациентов (4M8).
Mycoplasma hominis, вероятно, не вызывает уретрит, а Ureaplasma
urealyticum является редкой причиной этого заболевания. В большинM
стве случаев обнаружения микоплазм или уреаплазм имеет место бесM
симптомная колонизация мочеполовой системы.

8.4 Пути инфицирования и патогенез

Возбудители инфекции могут либо находиться внеклеточно на поM
верхности эпителия, либо проникать внутрь эпителиальных клеток
(N. gonorrhoeae, C. trachomatis), вызывая развитие пиогенной инфекции.
Хламидии и гонококки затем могут проникать в выше расположенные
отделы мочеполового тракта и вызывать эпидидимит у мужчин и цервиM
цит, эндометрит или сальпингит у женщин.
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8.5 Клинические проявления

Симптомами уретрита являются болезненность при мочеиспускании
и гнойное отделяемое из уретры. Тем не менее, во многих случаях инM
фекция уретры протекает бессимптомно.

8.6 Диагноз

Обнаружение в окрашенном по Граму отделяемом или мазке из уретM
ры >5 лейкоцитов в поле зрения при микроскопии высокого разрешения
(�1000), а также обнаружение внутриклеточно расположенных гонококM
ков (в виде грамотрицательных диплококков) указывает на гнойный уретM
рит. Положительный тест на эстеразу лейкоцитов или обнаружение >10
лейкоцитов в поле зрения при микроскопии высокого разрешения (�400)
в первой порции мочи также являются диагностическими критериями
уретрита. У всех пациентов с уретритом и при подозрении на передачу
инфекции половым путем целью обследования является выделение и
идентификация возбудителя. Если для идентификации возбудителя исM
пользуются амплификационные тесты, то вместо мазка из уретры можно
использовать первую порцию мочи, полученной при мочесипускании.
Трихомонады обычно можно обнаружить при микроскопии.

8.7 Лечение

Приведенные ниже рекомендации по лечению уретрита соответствуM
ют рекомендациям Центров по контролю и профилактике заболеваний
(CDC) (9M11). Для лечения гонореи могут быть рекомендованы следуюM
щие антибиотики:

. Цефиксим внутрь в дозе 400 мг однократно

. Цефтриаксон внутримышечно (с местным анестетиком) в дозе
125 мг однократно

. Ципрофлоксацин внутрь в дозе 500 мг однократно

. Офлоксацин внутрь в дозе 400 мг однократно

. Левофлоксацин внутрь в дозе 250 мг однократно
Обратите внимание, что такие фторхинолоны, как ципрофлоксацин,

левофлоксацин и офлоксацин, противопоказаны у подростков (до 18 лет)
и беременных женщин.

Поскольку гонорея часто сочетается с хламидийной инфекцией, то
целесообразно одновременно проводить антихламидийную терапию.
При инфекциях, вызванных C. trachomatis, успешно применяются слеM
дующие режимы терапии:

В качестве терапии выбора:
. Азитромицин внутрь в дозе 1 г однократно
. Доксициклин внутрь в дозе 100 мг 2 р/сут в течение 7 дней.
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В качестве альтернативной терапии:
. Эритромицин основание внутрь в дозе 500 мг 4 р/сут в течение 7

дней
. Эритромицина этилсукцинат внутрь в дозе 800 мг 4 р/сут в течеM

ние 7 дней
. Офлоксацин внутрь в дозе 300 мг 2 р/сут в течение 7 дней
. Левофлоксацин внутрь в дозе 500 мг 1 р/сут в течение 7 дней

Считается, что доксициклин и азитромицин обладают одинаковой
эффективностью при лечении хламидийных инфекций. Эритромицин
является менее эффективным и чаще сопровождается нежелательными
реакциями. Поскольку беременным женщинам противопоказаны фторM
хинолоны и доксициклин, то кроме эритромицина и азитромицина у
них можно применять амоксициллин в дозе 500 мг 3 р/сут в течение 7
дней.

При неэффективности терапии следует рассмотреть вопрос о провеM
дении лечения инфекций, вызванных T. vaginalis и/или микоплазмами,
комбинацией метронидазола (внутрь в дозе 2 г однократно) и эритроM
мицина (внутрь в дозе 500 мг 4 р/сут в течение 7 дней). Как и при других
ИППП, необходимо одновременно лечить обоих половых партнеров.

8.8 Профилактика

Пациенты с уретритом вследствие ИППП должны избегать незащиM
щенных половых контактов на протяжении всего периода лечении и до
полного исчезновения симптомов.
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9. ПРОСТАТИТ И СИНДРОМ ХРОНИЧЕСКОЙ ТАЗОВОЙ БОЛИ

9.1 Краткое содержание и рекомендации

Бактериальный простатит – это заболевание, диагностируемое клиM
нически на основании признаков воспаления и инфекции, локализуюM
щихся в предстательной железе. В зависимости от длительности симпM
томов выделяют острый и хронический простатит; при хроническом
простатите симптомы сохраняются >3 месяцев. В Европе урологам реM
комендуется использовать классификацию, предложенную НациоM
нальным институтом диабета, заболеваний ЖКТ и почек (NIDDK) НаM
циональных институтов здоровья (NIH), согласно которой
бактериальный простатит с подтвержденным или подозреваемым возM
будителем следует отличать от синдрома хронической тазовой боли
(СХТБ).

Острый бактериальный простатит может протекать как серьезная
инфекция. Обычно требуется парентеральное введение высоких доз бакM
терицидных антибиотиков, которыми могут быть пенициллины широM
кого спектра, цефалоспорины 3Mго поколения или фторхинолоны. В каM
честве стартовой терапии все эти препараты могут применяться в
комбинации с аминогликозидом. Лечение необходимо проводить до норM
мализации температуры тела и исчезновения признаков инфекции (III,
категория B). В менее тяжелых случаях можно применять фторхинолоM
ны внутрь в течение 10 дней (III, категория B).

При хроническом бактериальном простатите и выраженном подоM
зрении на инфекцию у пациентов с СХТБ после установления первичM
ного диагноза назначается фторхинолон или триметоприм внутрь в теM
чение 2 недель. После этого проводится повторная оценка состояния
пациента, и антибиотикотерапия продолжается только при положительM
ном результате культурального исследования материала, взятого до леM
чения, и/или если пациент отмечает выраженное улучшение состояния
на фоне лечения антибиотиками. Рекомендуемая общая продолжительM
ность лечения составляет 4M6 недель (III, категория B).

Лечение пациентов с СХТБ проводится эмпирически с использоваM
нием многочисленных лекарственных препаратов и физических метоM
дов. Несмотря на существование нескольких достоверных с научной точM
ки зрения исследований, на данный момент нельзя дать какихMлибо
специфических рекомендаций. Это связано с тем, что СХТБ, вероятно,
представляет собой очень разнородную группу заболеваний, при котоM
рых исходы лечения всегда остаются неясными.

www.antibiotic.ru



164

9.2 Введение и определение

Традиционно термин «простатит» включал в себя как острый, так и
хронический бактериальный простатит, которые имеют инфекционное
происхождение, и термин «синдром простатита», или его современный
аналог – СХТБ, который подразумевает отсутствие инфекционного агенM
та, а причина заболевания является многофакторной и в большинстве
случаев остается неясной.

Диагноз простатита и СХТБ ставится при наличии симптомов и приM
знаков воспаления и инфекции, локализующихся в предстательной жеM
лезе (1). Тем не менее, возбудитель выделяется стандартными методами
только в 5M10% случаев (2), при которых имеется рациональная основа
для проведения антибактериальной терапии. Лечение остальных пациM
ентов проводится эмпирически с использованием многочисленных леM
карственных препаратов и физических методов. Однако последние усоM
вершенствования классификации и появление современных методов
диагностики, в том числе молекулярноMбиологических методов, должM
ны способствовать надлежащей систематизации лечения (3M5).

В этом разделе рассматриваются только подтвержденные или предM
полагаемые бактериальные инфекции предстательной железы.

9.3 Диагностика

9.3.1 Анамнез и симптомы

В зависимости от длительности симптомов простатит классифициM
руют на острый и хронический; при хроническом простатите симптомы
сохраняются >3 месяцев (3M5). Ведущими симптомами простатита являM
ются боль различной локализации и симптомы со стороны нижних отM
делов мочевыводящих путей (Таблицы 9.1 и 9.2) (6M8). Хронический бакM

Локализация боли

Предстательная железа/промежность

Мошонка и/или яички

Половой член

Мочевой пузырь

Нижняя часть спины

Доля пациентов (%)

46%

39%

6%

6%

2%

Таблица 9.1. Локализация боли при простатите и СХТБ ([6] с изменениями)

Таблица 9.2. Симптомы со стороны нижних отделов мочевыводящих путей
при простатите и СХТБ ([8] с изменениями)

. Частые позывы к мочеиспусканию

. Затрудненное мочеиспускание, т.е. слабая струя и необходимость натуживания

. Боль или ее усиление при мочеиспускании
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териальный простатит является наиболее частой причиной рецидивиM
рующих ИМП у мужчин (9).

9.3.1.1 Опросники для оценки симптомов

Симптомы заболевания имеют все основания быть использованныM
ми в качестве классификационного параметра при бактериальном проM
статите, а также при СХТБ (10). В связи с этим для количественной оценM
ки симптомов простатита были разработаны специальные опросники (10,
11). К ним относятся: Индекс симптомов хронического простатита (CPSI),
недавно разработанный Международным сообществом по изучению проM
статита (IPCN) по инициативе Национальных институтов здоровья США
(NIH) (12). Несмотря на то, что опросник CPSI был валидирован, преM
имущества его использования в клинических исследованиях пока остаM
ются неопределенными. Этот опросник содержит 4 вопроса, касающиеся
боли или дискомфорта, 2 вопроса, касающиеся мочеиспускания, и 3 вопM
роса, связанные с качеством жизни (см. Приложение 11.4).

9.3.2 Клинические проявления
При остром простатите при проведении пальцевого ректального исM

следования можно обнаружить отечную и болезненную предстательную
железу. Массаж простаты противопоказан. В остальных случаях предM
стательная железа при пальпации не изменена. При клиническом обM
следовании крайне важно провести дифференциальный диагноз с друM
гими заболеваниями мочеполовой системы и прямой кишки.
Клиническое обследование должно включать в себя оценку состояния
мышц тазового дна.

9.3.3 Культуральное исследование мочи и секрета
предстательной железы

Наиболее важными исследованиями при обследовании пациентов с
простатитом являются количественное культуральное исследование и
микроскопия разных порций мочи и секрета предстательной железы,
полученного после массажа, в соответствии с методикой, описанной
Meares и Stamey (1) (см. Приложение 12.6).

Согласно классификации, разработанной NIDDK/NIH (Таблица
9.3), наличие лейкоцитов в порции мочи и эякуляте, полученных после
массажа простаты, также включены в определение хронического воспаM
лительного простатита или СХТБ (группа IIIA) (3). Включение в рамках
новой концепции по СХТБ такого критерия как наличие лейкоцитов в
эякуляте, позволяет отнести к группе IIIА в 2 раза больше пациентов,
которых ранее относили к категории «абактериального простатита» в
соответствии с предыдущей классификацией Drach (13).
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Название и описание

Острый бактериальный простатит

Хронический бактериальный простатит

Хронический абактериальный простатит – синдром хронической таM
зовой боли (СХТБ)

A. Воспалительный СХТБ (наличие лейкоцитов в семенной
жидкости/СПЖ/3Mй порции мочи)

B. Невоспалительный СХТБ (отсутствие лейкоцитов в семенM
ной жидкости/СПЖ/3Mй порции мочи)

Бессимптомный воспалительный простатит (гистологический проM
статит)

Группа

I

II

III

IV

3Mя порция мочи – моча, полученная после массажа простаты

Таблица 9.4. Наиболее распространенные возбудители простатита

Возбудители с доказанным этиологическим значением ([2, 4] с изменениями)

Escherichia coli

Klebsiella spp.

Proteus mirabilis

Enterococcus faecalis

Pseudomonas aeruginosa

Микроорганизмы, ролью которых в развитии простатита является спорной

Стафилококки

Стрептококки

Corynebacterium spp.

Chlamydia trachomatis

Ureaplasma urealyticum

Mycoplasma hominis

Таблица 9.3. Классификация простатита и СХТБ, разработанная
NIDDK/NIH (3*5)

Ведущими возбудителями бактериального простатита являются энM
теробактерии, в частности E. coli (Таблица 9.4) (14). Значение внутриM
клеточных микроорганизмов, таких как Chlamydia trachomatis, остается
неясным (15). У пациентов с иммуннодефицитом или ВИЧMинфекцией
простатит может вызываться такими «привередливыми» возбудителями,
как Mycobacterium tuberculosis, Candida spp., а также редкими патогенами,
такими как Coccidioides immitis, Blastomyces dermatitidis и Histoplasma
capsulatum (16).

У мужчин с хроническим простатитом/СХТБ отсутствует корреляM
ция между количеством лейкоцитов и бактерий и степенью тяжести симM
птомов (17). Также было показано, что результаты культурального исM
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следования, определения количества лейкоцитов и наличие антител не
позволяют прогнозировать ответ на терапию антибиотиками в этой групM
пе простатита (18). Следует отметить, что в обоих указанных исследоваM
ниях исключались пациенты с четко установленным хроническим бакM
териальным простатитом.

9.3.4 Промежностная биопсия предстательной железы

Промежностная биопсия предстательной железы может помочь в выM
явлении трудно культивируемых микроорганизмов. Тем не менее, это исM
следование стоит проводить только в научных целях и его нельзя рекоменM
довать для повседневной клинической практики. В одном исследовании
микроорганизмы выделялись из биопсийного материала у 36% мужчин с
СХТБ, однако эти результаты не отличались от результатов, полученных в
контрольной группе пациентов без клинических симптомов (19).

9.3.5 Другие тесты
Основным критерием диагностики воспаления в мочеполовой сисM

теме у мужчин является количество лейкоцитов в секрете предстательM
ной железы, в порции мочи, полученной после массажа простаты, и в
семенной жидкости.

Биопсию предстательной железы не рекомендуется проводить для
рутинной диагностики простатита/СХТБ. Однако при проведении биоM
псии по подозрению на рак простаты часто диагностируется гистологиM
ческий простатит. Если у таких пациентов не наблюдается какихMлибо
специфических симптомов, то их относят к новой категории «бессимпM
томный простатит» (группа IV) (Таблица 9.3).

К другим воспалительным маркерам относятся повышение рН, уровM
ня лактатдегидрогеназы (ЛДГ) и иммуноглобулинов (20). Цитокины,
такие как ИЛM1в и ФНОMa, могут определяться в секрете предстательM
ной железы (СПЖ) (20), а С3 фракция комплемента, церулоплазмин или
эластаза нейтрофилов – в эякуляте. Однако эти тесты не следует расM
сматривать как часть рутинного диагностического обследования (21).

Трансректальное ультразвуковое исследование (ТРУЗИ) предстательM
ной железы позволяет выявлять абсцессы простаты, кальцификаты и
расширение семенных пузырьков. Однако результаты ТРУЗИ изMза их
ненадежности в диагностике простатита не являются важным классиM
фикационным параметром при данном заболевании (22).

9.3.6 Классификационные системы

Целью культурального исследования, описанного Meares и Stamey в
1968 г., было определение источника бактериурии: уретра, простата или
мочевой пузырь. Спустя 10 лет Drach и соавт. (23) предложили классиM
фикацию простатита, в основу которой были положены работы Meares
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Классификация

Острый бактериальный
простатит

Хронический бактериальный
простатит

Хронический абактериальный
простатит

Простатодиния

Клинические и лабораторные признаки

Клинически значимая инфекция предстательной
железы

Значимое воспаление в предстательной железе.
Выделение этиологически значимого микрооргаM
низма из СПЖ/мочи

Значимое воспаление в предстательной железе.
Не удается выделить микроорганизм из СПЖ/
мочи, или выделение микроорганизма, чье этиоM
логическое значение является спорным

Отсутствие значимого воспаления в предстательM
ной железе.
Не удается выделить микроорганизм из СПЖ/
мочи.

Таблица 9.5. Классификация простатита по Drach и соавт. (23)

и Stamey. Согласно этой классификации различные типы простатита
были выделены в зависимости от количества лейкоцитов и положительM
ного результата культурального исследования СПЖ и разных порций
мочи (1Mая порция мочи; средняя, или 2Mая, порция мочи; 3Mя порция
мочи, или моча, полученная после массажа простаты). На протяжении
последних 30 лет эта классификация простатита была наиболее широко
применяемой (Таблица 9.5) и, поMпрежнему, включена в последнюю реM
дакцию Международной классификации болезней ВОЗ (МКБM10) (24).

В 1995 г. в NIDDKMNIH была создана рабочая группа для «разработM
ки плана, который позволил бы клиницистам и исследователям эффекM
тивно диагностировать, лечить и, в конечном итоге, предотвращать синM
дром простатита» (4). NIDDK предложил новую классификацию
синдрома простатита, которая была принята Международным сообщеM
ством по изучению простатита (IPCN). Термины «абактериальный проM
статит» и «простатодиния» были заменены термином «синдром хрониM
ческой тазовой боли (СХТБ)» с наличием или отсутствием воспаления.
В качестве дополнительного параметра к исследованию СПЖ и разных
порций мочи было добавлено исследование семенной жидкости. Также
в классификацию была добавлена новая категория «бессимптомный проM
статит» (группа IV), или гистологический простатит (Таблица 9.3). В наM
стоящее время эта классификация используется как логическое основаM
ние для выбора лечения.

9.3.7 Диагностическое обследование

Набор и порядок проведения диагностических процедур у пациентов
с подозрением на простатит будет зависеть от ранее проведенных врачом
общей практики исследований, стандартных методов диагностики, исM
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пользуемых в конкретном лечебном учреждении и стране, а также от удаM
ленности места проживания пациента от уролога. Предлагаемый алгоритм
диагностического обследования представлен в Таблице 9.6.

9.3.8 Дополнительные методы исследования

Рабочая группа EAU считает, что рекомендации по простатиту не
должны включать в себя набор минимальных дифференциальноMдиагM
ностических методов исследования. Опытный уролог должен сам опреM
делять, какой перечень исследований необходимо провести у каждого
конкретного пациента. Во всех случаях следует исключать обструкцию
выходного отдела мочевого пузыря и уретры с помощью урофлоуметM
рии, ретроградной уретрографии или эндоскопического исследования.
При подозрении на рак мочевого пузыря следует исключить это заболеM
вание путем проведения цитологического исследования мочи и цистосM
копии. Камни в мочеточнике исключаются с помощью спиральной КТ
без контрастирования или внутривенной пиелографии. ИнтерстициальM
ный цистит диагностируется по результатам оценки суточного ритма моM
чеиспусканий, цистоскопии и биопсии. При наличии показаний проM
водится исследование прямой кишки.

Микроскопическое исследование эякулята уступает по диагностиM
ческой ценности микроскопии СПЖ. Не применяя специфические меM
тоды (например, окраска пероксидазой) (25), трудно отдифференцироM
вать сперматоциты от лейкоцитов, при этом частота выделения
возбудителя из эякулята также намного ниже (26).

Видеоуродинамическое и расширенное уродинамическое обследоваM
ние с измерением давления закрытия уретры не оправдано для рутинного
обследования пациентов с простатитом, хотя в некоторых исследованиях
при применении этих методов были получены интересные результаты (27).

Измерение уровня цитокинов, определение биопленок и т.п. в СПЖ
имеет только научный интерес (6, 28). Уровень простатоспецифического

Таблица 9.6. Алгоритм диагностического урологического обследования
при простатите

Клиническая оценка

Общий анализ мочи и культуральное исследование мочи

Исключение инфекций, передающихся половым путем (ИППП)

Учет суточного ритма мочеиспусканий, урофлоуметрия и определение объема
остаточной мочи

4Mстаканная проба по Meares и Stamey

Микроскопия

Культуральное исследование

«Пробное» лечение антибиотиками при наличии признаков воспаления
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антигена (ПСА) может быть повышен как при клинически манифестном,
так и при бессимптомном простатите (29). При наличии у пациента поM
вышенного уровня ПСА и признаков воспаления в предстательной желеM
зе, уровень ПСА будет возвращаться к норме в течение 4Mх недель после
лечения антибиотиками примерно у 50% пациентов (30). Повторное опM
ределение ПСА следует отложить минимум на 3 месяца – срок, в течение
которого стабилизируется уровень ПСА. Измерение общего уровня ПСА
и уровня свободного ПСА при простатите не дает дополнительной диагM
ностической информации, значимой для практики (31).

9.4 Лечение

9.4.1 Антибиотики
Антибиотики являются жизненно необходимым лечением при остM

ром бактериальном простатите, рекомендуются при хроническом бакM
териальном простатите, и могут использоваться в качестве «пробного
лечения» при воспалительном СХТБ.

Острый бактериальный простатит может протекать как тяжелая инM
фекция с лихорадкой, выраженной локальной болью и общими симпM
томами. В таких ситуациях могут применяться парентеральное введеM
ние высоких доз бактерицидных антибиотиков, таких как пенициллины
широкого спектра, цефалоспорины 3Mго поколения или фторхинолоны.
В качестве стартовой терапии эти препараты могут применяться в комM
бинации с аминогликозидом. После нормализации температуры и исM
чезновения параметров воспаления пациент может быть переведен на
пероральную терапию, общая длительность которой составляет около
2M4 недель (32). В менее тяжелых случаях можно применять фторхиноM
лоны внутрь в течение 10 дней (5) (IV, категория C).

Антибиотики, рекомендуемые при хроническом бактериальном проM
статите и воспалительном СХТБ (группа IIIA по NIH), их преимущеM
ства и недостатки, перечислены в Таблице 9.7 (33). Препаратами выбора
считаются фторхинолоны, такие как ципрофлоксацин и левофлоксацин,
поскольку они обладают выгодными фармакокинетическими свойстваM
ми (33) (IIb, категория B), хорошим профилем безопасности и активноM
стью в отношении грамотрицательных возбудителей, включая P. aeru�
ginosa. Более того, левофлоксацин действует на грамположительные и
«атипичные» возбудители, такие как C. trachomatis и M. genitalium (IIb,
категория B).

Длительность антибактериальной терапии основывается на опыте
и мнении экспертов и подтверждается данными многих клинических
исследований (34). При хроническом бактериальном простатите и восM
палительном СХТБ антибиотики следует назначать на 2 недели после
установления первичного диагноза. После этого проводится повторM
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ная оценка состояния пациента, и антибиотикотерапия продолжается
только при положительном результате культурального исследования
материала, взятого до лечения, или если пациент отмечает выраженM
ное улучшение состояния на фоне лечения антибиотиками. РекоменM
дуемая общая продолжительность лечения составляет 4M6 недель. ПредM
почтительной является пероральная терапия, при этом необходимо
применять относительно высокие дозы антибиотиков (33, 34) (III, каM
тегория B).

Применение антибиотиков при воспалительном СХТБ оправдано
потому, что в данном случае может иметь место бактериальная инфекM
ция, даже несмотря на то, что бактерии не были обнаружены обычными
методами (35, 36). Более того, во многих клинических исследованиях
продемонстрирован положительный эффект антибиотиков при лечении
воспалительного СХТБ (37, 38) (IIa, категория B). В случае выделения
или подозрения на наличие внутриклеточных микроорганизмов, следуM
ет назначать тетрациклины или эритромицин (33, 38) (IIb, категория B).

9.4.2 Комбинированная терапия антибиотиками
и альфа>блокаторами

В уродинамических исследованиях было показано, что у пациентов
с хроническим простатитом имеется повышение давления закрытия уретM
ры (5). Имеются данные о том, что при воспалительном СХТБ (группа
IIIA+B) комбинированная терапия альфаMблокаторами и антибиотикаM
ми сопровождается более высокой частотой излечения, чем монотераM
пия антибиотиками (39) (Ib, категория B). Этот вариант терапии одобM
рен многими урологами.

Тем не менее, в недавно проведенном многоцентровом двойном слеM
пом, рандомизированном, плацебоMконтролируемом исследовании было
показано, что ни ципрофлоксацин или тамсулозин, ни комбинация этих
препаратов, не превосходили плацебо с точки зрения уменьшения симM
птомов у мужчин с умеренно или сильно выраженными симптомами (40)
(Ib, категория B). Следует отметить, что в это исследование было вклюM
чено много пациентов, которые ранее уже активно лечились различныM
ми лекарственными средствами.

9.4.3 Другие пероральные препараты
В одном исследовании было обнаружено, что теразозин (альфаMблоM

катор) превосходит плацебо с точки зрения уменьшения симптомов у
пациентов с СХТБ (41) (Ib, категория B). Пентосан полисульфат натрия
может уменьшать выраженность симптомов и улучшать качество жизни
у пациентов с СХТБ (42) (IIa, категория B). Финастерид обеспечивает
некоторое улучшение состояния пациентов с простатитом, относящимM
ся к группе IIIA (43) (Ib, категория B).
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Таблица 9.7. Антибиотики при хроническом бактериальном простатите
([33] с изменениями)

Препарат

1

Фторхинолоны

Триметоприм

Тетрациклины

Недостатки

3

В зависимости от лекарM
ственного вещества:

. Лекарственные взаM
имодействия

. Фототоксичность

. Нежелательные явM
ления со стороны
ЦНС

. Не активен в отноM
шении Pseudomonas
spp., некоторых энM
терококков и некоM
торых Enterobacte�
riaceae

. Неактивны в отноM
шении P. aeruginosa

. Недостаточно акM
тивны в отношении
коагулазонегативM
ных стафилококков,
E. coli, других энтеM
робактерий и энтеM
рококков

. Противопоказаны
при печеночной и
почечной недостаM
точности

. Риск развития сенM
сибилизации

Преимущества

2

. Выгодные фармакокиM
нетические свойства

. Очень хорошо прониM
кают в предстательную
железу

. Хорошая биодоступM
ность

. Эквивалентная фармаM
кокинетика при приM
еме внутрь и парентеM
ральном введении (в
зависимости от лекарM
ственного вещества)

. Высокая активность в
отношении типичных
и «атипичных» возбуM
дителей и P. aeruginosa

. В целом, хороший
профиль безопасности

. Хорошо проникают в
предстательную железу

. Выпускается в формах
для парентерального
введения и приема
внутрь

. Относительно низкая
стоимость

. Не требуется контроль
уровня в крови

. Активен в отношении
наиболее значимых
возбудителей

. Низкая стоимость

. Выпускаются в формах
для парентерального
введения и приема
внутрь

. Высокая активность в
отношении хламидий и
микоплазм

Рекомендации

4

Рекомендуются

П р и м е н е н и е
возможно

Препараты реM
зерва для осоM
бых ситуаций
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1

Макролиды

3

. Минимальное коM
личество поддержиM
вающих данных,
полученных  в клиM
нических исследоM
ваниях

. Недостаточно акM
тивны в отношении
грамотрицательных
бактерий

2

. Достаточно активны в
отношении грамполоM
жительных бактерий

. Активны в отношении
хламидий

. Хорошо проникают в
предстательную железу

. Относительно нетокM
сичны

4

Препараты реM
зерва для осоM
бых ситуаций

Продолжение табл. 9.7.

9.4.4 Введение антибиотиков в предстательную железу

Этот метод лечения не оценивался в контролируемых исследованиM
ях, поэтому может быть рекомендован только в тех случаях, когда не удаM
лось добиться эрадикации возбудителя пероральной терапией (44, 45).

9.4.5 Хирургическое лечение

Некоторым пациентам с острым бактериальным простатитом треM
буется дренирование мочевого пузыря, предпочтительнее с помощью
надлобкового катетера. У пациентов с выраженными симптомами и дисM
комфортом отмечен положительный эффект трансуретральной резекM
ции (ТУР) простаты и трансуретральной игольчатой абляции (TUNA)
(46, 47) (IIa, категория B). С целью облегчения боли у пациентов с хроM
ническим простатитом проводилась даже радикальная простатовезикуM
лэктомия, однако ее результаты оказались спорными (48). В целом, у
пациентов с простатитом следует избегать хирургического лечения, кроM
ме случаев дренирования абсцессов предстательной железы.

9.4.6 Другие методы лечения
Энергия микроволн, получаемая с помощью аппарата Простатрон

2.0, оказывает бактерицидное действие in vitro на полученные в лабораM
торных условиях штаммы E. coli и E. cloacae (49). Трансуретральная микM
роволновая термотерапия (ТУМТ) при воспалительном СХТБ доказала
свое превосходство при сравнении с контрольной группой (50) (Ib, каM
тегория B). Тем не менее, ТУМТ пока относится к экспериментальным
методам лечения у пациентов с подозрением на инфекцию.

Для лечения невоспалительного СХТБ предложен ряд других медиM
каментозных и физических методов. Поскольку при этом заболевании
отсутствуют признаки инфекции, то подробное обсуждение этих метоM
дов выходит за пределы данных рекомендаций и представлены в других
публикациях. Однако следует напомнить, что примерно у 30% мужчин с
СХТБ симптомы самостоятельно исчезают в течение 1 года (51) (2).
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10. ЭПИДИДИМИТ И ОРХИТ

10.1 Определение и классификация

Эпидидимит (воспаление придатка яичка) проявляется болью и
отеком, которые практически всегда односторонние и развиваются
относительно остро. В некоторых случаях в воспалительный процесс
вовлекаются яички (орхоэпидидимит). С другой стороны, воспалеM
ние из яичка (особенно вирусный орхит) часто распространяется на
придаток.

Орхит и эпидидимит в зависимости от скорости развития и клиниM
ческого течения классифицируются на острый и хронический. У 15%
пациентов с острым эпидидимитом развивается хроническое воспалеM
ние с уплотнением. При поражении яичка хроническое воспаление моM
жет привести к его атрофии и нарушению сперматогенеза (1, 2).

10.2 Частота встречаемости и распространенность

Новые данные по частоте встречаемости и распространенности эпиM
дидимита отсутствуют. Согласно предыдущим данным, острый эпидиM
димит был основной причиной госпитализации военнослужащих (2)
(III). Острый эпидидимит у молодых мужчин связан с сексуальной акM
тивностью и инфекцией у партнерши (3) (III).

Самый распространенный тип орхита, паротитный орхит, развиваM
ется у 20M30% пациентов в постпубертатном периоде, перенесших пароM
титную инфекцию. Частота развития этого заболевания зависит от охM
вата населения вакцинацией (4). Первичный хронический орхит
представляет собой гранулематозное заболевание и очень редкое состоM
яние неясной этиологии; в литературе описано около 100 случаев (5).

10.3 Заболеваемость

К осложнениям орхоэпидидимита относятся: образование абсцесM
сов, инфаркт яичка, атрофия яичка, развитие хронической индурации
придатка и бесплодие (2).

Эпидидимит, вызванный передающимися половым путем микроM
организмами, развивается преимущественно у сексуально активных
мужчин в возрасте до 35 лет (2, 6) (III). В большинстве случаев эпидиM
димит вызывается наиболее распространенными уропатогенами, коM
торые также являются самой частой причиной бактериурии (2, 6) (III).
Факторами риска развития этого типа инфекций являются обструкция
выходного отдела мочевого пузыря и пороки развития мочеполовой
системы.
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10.4 Патогенез

Обычно при эпидидимите, вызванном распространенными уропаM
тогенами или передающимися половым путем возбудителями, инфекM
ция распространяется из уретры и мочевого пузыря. Предполагается, что
при неспецифическом гранулематозном орхите хроническое воспалеM
ние вызвано аутоиммунными реакциями (5, 7). Орхит у детей и паротитM
ный орхит имеют гематогенное происхождение (7). Орхоэпидидимит
также наблюдается при некоторых системных инфекциях, таких как туM
беркулез, сифилис, бруцеллез и криптококкоз.

10.5 Диагностика

При остром эпидидимите воспаление и отек обычно начинаются с хвоM
ста придатка и могут распространяться на остальные части придатка и ткань
яичка. Семенной канатик обычно отечный и болезненный. У всех мужчин
с эпидидимитом, вызванным передающимися половыми путем возбудитеM
лями, в анамнезе имеется половой контакт, который мог произойти за неM
сколько месяцев до появления симптомов заболевания. При обследовании
пациента сразу после получения образца мочи для анализа можно не увиM
деть признаки уретрита или выделений из уретры, потому что лейкоциты и
бактерии вымываются из уретры во время мочеиспускания.

Бактериальная этиология эпидидимита обычно устанавливается пуM
тем микроскопии окрашенных по Граму мазков из уретры и/или СПМ и
обнаружения грамотрицательных бактерий. Наличие в мазке грамотриM
цательных диплококков, расположенных внутриклеточно, характерно
для инфекции, вызванной N. gonorrhoeae. Наличие в мазке только лейM
коцитов указывает на негонококковый уретрит. Примерно у 2/3 таких
пациентов обнаруживается C. trachomatis (2, 6) (III).

Согласно критериям ВОЗ, анализ эякулята, включая определение лейM
коцитов, может выявлять признаки персистирующего воспаления. Во
многих случаях может обнаруживаться транзиторное снижение количеM
ства сперматозоидов и их антеградной подвижности. Азооспермия вследM
ствие полной обструкции обоих придатков является редким осложнениM
ем (8). При подозрении на паротитный орхит подтверждением диагноза
будет наличие паротита в анамнезе и обнаружение специфических IgM в
сыворотке крови. Примерно в 20% случаев паротитного орхита у мужчин
в постпубертатном периоде заболевание носит двухсторонний характер и
сопровождается риском развития атрофии яичек и азооспермии (3) (III).

10.5.1 Дифференциальный диагноз

Обязательным является проведение, как можно более быстро, дифM
ференциальной диагностики между эпидидимитом и перекрутом сеM
менного канатика с использованием всей доступной информации,
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включая возраст пациента, наличие уретрита в анамнезе, данные клиM
нической оценки и Допплеровского (дуплексного) исследования соM
судов яичка.

10.6 Лечение

Проведено всего несколько исследований по изучению степени проM
никновения антимикробных препаратов в ткань яичек и придатка у чеM
ловека. Из всех исследованных препаратов наиболее подходящие свойM
ства были обнаружены у фторхинолонов (9) (IIa).

Выбор антибиотика должен проводиться, исходя из эмпирического
представления о том, что у молодых сексуально активных мужчин приM
чиной заболевания обычно является C. trachomatis, а у пожилых мужчин
с ДГПЖ или другими нарушениями мочеиспускания чаще всего выдеM
ляются традиционные уропатогены. Исследования, в которых сравниM
вались результаты микробиологической оценки материала, полученноM
го путем пункции придатка, мазков из уретры и мочи показали очень
хорошую корреляцию. Таким образом, до начала антибиотикотерапии
следует взять мазок из уретры или получить СПМ для культурального
исследования (категория С).

Препаратами выбора являются фторхинолоны, предпочтительнее
действующие на C. trachomatis (например, офлоксацин, левофлоксацин),
благодаря их широкому спектру активности и хорошему проникновеM
нию в ткани мочеполовой системы. При выявлении в качестве возбудиM
теля C. trachomatis терапию также необходимо продолжать доксициклиM
ном в дозе 200 мг/сут, при этом общая длительность лечения должна
составлять минимум 2 недели. В качестве альтернативных препаратов
могут применяться макролиды (категория С).

Поддерживающая терапия включает в себя постельный режим, приM
поднятое положение яичек и противовоспалительные препараты. ПоM
скольку у молодых мужчин эпидидимит может приводить к стойкой окM
клюзии протоков придатка и тем самым к бесплодию, то следует
рассмотреть вопрос о проведении противовоспалительной терапии меM
тилпреднизолоном в дозе 40 мг/сут с последующим уменьшением дозы
в 2 раза через день (категория С).

При эпидидимите, вызванном C. trachomatis, необходимо также проM
водить лечение полового партнера (категория С). Если возбудителем
являются уропатогены, то для профилактики рецидивов инфекции слеM
дует провести тщательное обследование с целью выявления нарушений
мочеиспускания (категория С). Абсцедирующий эпидидимит или орхит
требуют также хирургического лечения. Хронический эпидидимит иногM
да может быть первым клиническим проявлением урогенитального туM
беркулеза.
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11. ПЕРИОПЕРАЦИОННАЯ АНТИБИОТИКОПРОФИЛАКТИКА
В УРОЛОГИИ

11.1 Краткое содержание

Целью антибиотикопрофилактики в хирургической урологии являM
ется предотвращение инфекционных осложнений после диагностичесM
ких и лечебных вмешательств. В то же время, количество данных по анM
тибиотикам выбора и режимам профилактики ограничено.

В настоящее время отсутствуют доказательства преимуществ антиM
биотикопрофилактики при стандартных эндоскопических процедурах
или ударноMволновой литотрипсии (УВЛ), но в то же время она рекоM
мендуется при сложных процедурах и у пациентов с выявленными факM
торами риска.

Для открытых хирургических вмешательств могут применяться те же
принципы профилактики, что и в абдоминальной хирургии. АнтибиоM
тикопрофилактика не требуется при «чистых» операциях, в то время как
при «условноMчистых» операциях рекомендуется введение антибиотика
однократно или в течение 1Mх суток. Операции, во время которых проM
исходит вскрытие просвета мочевыводящих путей, следует считать «усM
ловноMчистыми» операциями.

Крайне важно распределять пациентов в зависимости от наличия у
них факторов риска развития инфекции, к которым относятся:

. наличие в анамнезе инфекций мочеполовой системы

. предшествующие инструментальные вмешательства

. предполагаемая колонизация бактериями

. длительная госпитализация или проживание в специализированM
ных медицинских учреждениях (дома престарелых)

. факторы риска, связанные с общим состоянием здоровья, наприM
мер, сахарный диабет, нарушение функции иммунной системы,
недостаточное питание.

Для антибиотикопрофилактики можно назначать одну дозу или коM
роткий курс антибиотика, который можно вводить парентерально или
принимать внутрь. Способ применения зависит от типа вмешательства и
характеристик пациента. Антибиотики, принимаемые внутрь, должны
обладать хорошей биодоступностью. В случае необходимости постоянM
ного дренирования мочевыводящих путей не рекомендуется увеличивать
продолжительность периоперационной антибиотикопрофилактики.

Для периоперационной антибиотикопрофилактики подходят мноM
гие антибиотики, например, цефалоспорины 2 поколения, коMтримокM
сазол, фторхинолоны, ингибиторозащищенные аминопенициллины и
аминогликозиды. Антибиотики широкого спектра следует применять в

www.antibiotic.ru



184

ограниченном числе случаев и сохранять их в качестве препаратов для
лечения. То же самое относится и к ванкомицину.

Выбор антибиотиков должен основываться на локальных данных о
преобладающих возбудителях и их чувствительности к антибиотикам.
Наилучшая практика включает в себя проведение микробиологическоM
го мониторинга и надзора за инфекционными осложнениями.

11.2 Введение

В течение многих лет вопросы антибиотикопрофилактики в уролоM
гии оставались спорными. Большинство предыдущих исследований отM
личались слабым дизайном и недостаточной статистической мощносM
тью. Кроме того, существовали несоответствия в определениях и оценке
факторов риска. За последнее десятилетие урологическая практика преM
терпела значительные изменения, поэтому ранее проведенные исследоM
вания утратили свою значимость. Несколько эпидемиологичсеких исM
следований, проведенных среди урологов в Европе, выявили
значительные расхождения, касающиеся режимов и выбора препаратов
для антибиотикопрофилактики. Очевидно, что существует необходиM
мость разработки рекомендаций, основанных на принципах доказательM
ной медицины (1M5).

Этот раздел призван дать четкое представление о текущем состояM
нии проблемы и предложить практические рекомендации, основанные
на результатах клинических исследований, мнениях экспертов и резульM
татах согласительных конференций. В этом разделе также рассматриваM
ются рекомендации различных научных обществ, таких как Общество
по химиотерапии им. П. Эрлиха, соответствующих рабочих групп НеM
мецкого урологического общества (6), Французской урологической асM
социации (7) и ШведскоMНорвежской согласительной группы (8).

Последнее ПанMЕвропейское исследование было проведено ЕвроM
пейским обществом по инфекциям в урологии совместно с EAU, более
чем в 200 урологических клиниках и отделениях. В этом исследовании
было обнаружено, что у 9,7% пациентов развиваются нозокомиальные
инфекции мочевыводящих путей (НИМП) (9). Полученные результаты
свидетельствуют о необходимости разработки строгой политики примеM
нения антибиотиков на территории всей Европы и включения рекоменM
даций по антибиотикопрофилактике в общие принципы политики приM
менения антибиотиков в каждом стационаре.

11.3 Цели периоперационной антибиотикопрофилактики

Антибиотикопрофилактика и антимикробная терапия представляM
ют собой 2 совершенно разных аспекта. Антибиотикопрофилактика наM
правлена на предотвращение развития нозокомиальных инфекций в реM
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зультате проведения диагностических или лечебных процедур. АнтибиM
отикопрофилактика является лишь одним из нескольких мероприятий,
направленных на предотвращение инфекций и никогда не может комM
пенсировать несоблюдение правил гигиены или слабую хирургическую
технику. В свою очередь, антимикробная терапия имеет целью лечение
клинически подозреваемой или микробиологически подтвержденной
инфекции.

Тем не менее, существует ряд клинических ситуаций, которые трудM
но классифицировать как «профилактику» или «лечение», например, у
пациентов с длительно установленным постоянным катетером и бактеM
риурией. Такие пациенты должны получать антибиотики во время опеM
рации, независимо от того, в какую категорию они будут отнесены.

Также существует дилемма, касающаяся определения инфекций.
Центры по контролю и профилактике заболеваний США (CDC) предM
ложили определения, которые на данный момент являются наиболее
всеобъемлющими и рекомендуются для оценки инфекционных осложM
нений (10). Эти определения также использовались в недавно проведенM
ном ПанMЕвропейском исследовании по НИМП (см. выше) (9). В наM
стоящее время в некоторых странах продолжается пересмотр
определений и рекомендаций (11). В Таблице 11.1 представлены различM
ные типы инфекционных осложнений, встречающихся в хирургической
урологии.

Таблица 11.1. Основные типы нозокомиальных инфекций,
встречающихся в урологической практике

Тяжелые

Глубокие раневые инфекM
ции
Разрыв раны (расхождение
швов)
Глубокий интраабдомиM
нальный абсцесс или абсM
цесс в области хирургичесM
кого вмешательства

Инфекции мочеполовой
системы с лихорадкой
Пиелонефрит
Абсцесс почки

Острый бактериальный
простатит

Сепсис
Пневмония
Септическая эмболия

Локализация инфекции

Хирургическая рана

Мочевыводящие пути

Другая локализация
в мочеполовой системе

Другая локализация

Легкие

Поверхностные раневые инM
фекции

Бессимптомная бактериурия
(колонизация)

Эпидидимит

Бактериемия
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Инфекции в области хирургического вмешательства развиваются
после открытых операций и в некоторых случаях после лапароскопиM
ческих вмешательств. ИМП с лихорадкой и осложненные ИМП являM
ются осложнением преимущественно эндоскопических операций, исM
пользования постоянных катеров и стентов. Также они могут развиваться
после открытых операций на органах мочевыделительной системы. СепM
сис может развиваться при всех видах вмешательств.

Целевые показатели периоперационной профилактики в урологии
продолжают обсуждаться. Общепринято, что основной целью является
предотвращение клинически манифестных ИМП, сопровождающихся
лихорадкой, таких как острый пиелонефрит, простатит, эпидидимит и
уросепсис, а также тяжелых раневых инфекций (Таблица 11.1). Этот спиM
сок может быть расширен до бессимптомной бактериурии и даже легM
ких раневых инфекций, которые легко лечаться в амбулаторных условиM
ях. В некоторых условиях даже легкие раневые инфекции могут иметь
серьезные последствия, как, например, при имплантации протезов. С
другой стороны, бессимптомная бактериурия после трансуретральной
резекции простаты (ТУРП) или других уроэндоскопических процедур
может исчезать самостоятельно и обычно не имеет клинического значеM
ния. Другой вопрос заключается в том, что должна ли периоперационM
ная антибиотикопрофилактика быть направленной на предотвращение
неурологических инфекций, например, эндокардита или послеоперациM
онной пневмонии. Очевидно, периоперационная антибиотикопрофиM
лактика в урологии должна выходить за рамки традиционной цели проM
филактики в хирургии, которая сводится к предотвращению развития
раневых инфекций.

11.4 Факторы риска

Факторы риска (Таблица 11.2) недооцениваются в большинстве исM
следований. Тем не менее, их выявление очень важно в предоперационM
ной оценке пациента. Факторы риска могут быть связаны с: (а) общим
состоянием пациента, (b) особыми факторами риска, которые могут быть
внутренними (например, мочевые камни, бактериурия, нарушение фунM
кции почек) или внешними (например, катетеры, стенты или протезы).

Традиционная классификация хирургических вмешательств по Cruse
и Foord (12) на «чистые», «условноMчистые», «контаминированные» и
«грязные» применима к открытым операциям, но не к эндоурологичесM
ким процедурам. До сих пор нет единого мнения о том, в какую категоM
рию следует относить операции со вскрытием просвета мочевыводящих
путей (например, операции на мочевом пузыре, радикальная простатэкM
томия или операции на почечных лоханках и мочеточниках) – к «чисM
тым», или «условноMчистым». Классификация трансуретральных вмешаM
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Особые факторы риска, связанные с повы*
шенной бактериальной нагрузкой

Длительное пребывание в стационаре пеM
ред операцией или недавняя госпиталиM
зация
Наличие в анамнезе рецидивирующих
инфекций мочеполовой системы
Операции с использованием сегментов
толстого кишечника
Колонизация микроорганизмами
Длительное дренирование
Обструкция мочевыводящих путей
Мочевые камни

Общие факторы риска

Пожилой возраст
Недостаточность питания
Нарушение функции иммунной систеM
мы
Сахарный диабет
Курение
Избыточный вес
Сопутствующая инфекция другой лоM
кализации
Отсутствие контроля факторов риска

Таблица 11.2. Общепринятые факторы риска развития инфекционных
осложнений

тельств также остается спорной; по мнению членов Экспертной группы
EAU их следует относить к «условноMчистым» операциям, поскольку
нижние отделы мочеполовой системы колонизируются микрофлорой,
даже при стерильной моче (5, 13, 14).

В ПанMЕвропейском исследовании по НИМП (9) было выявлено 3
наиболее важных фактора риска развития инфекционных осложнений:

a. наличие постоянного катетера
b. предшествующая инфекция мочеполовой системы
c. длительное пребывание в стационаре пред операцией.
Риск развития инфекции зависит от характера вмешательства. ШиM

рокий спектр вмешательств еще больше усложняет создание четких реM
комендаций. Более того, бактериальная нагрузка, продолжительность и
сложность операции, навыки хирурга и наличие кровотечения до, во
время или после операции также могут влиять на риск развития инфекM
ции (5).

11.5 Принципы антибиотикопрофилактики

Антибиотикопрофилактика направлена на защиту пациента, но не
за счет распространения резистентности к антибиотикам. Тем не менее,
существует достаточно доказательств, что разумное использование проM
филактики может снижать общий уровень потребления антибиотиков
(14, 15). Крайне важно индивидуализировать выбор антибиотикопроM
филактики с учетом всех факторов риска у конкретного пациента (16).
Перед проведением хирургического вмешательства настоятельно рекоM
мендуется провести культуральное исследование мочи. Следует помнить,
что антибиотики не могут заменить другие основные меропроиятия по
снижению частоты инфекций (17M19).
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К сожалению, преимущества антибиотикопрофилактики для больM
шинства современных урологических процедур не доказаны в хорошо
спланированных интервенционных исследованиях.

11.5.1 Сроки проведения

Существуют определенные временные рамки, в пределах которых
должна проводиться антибиотикопрофилактика. Хотя представленные
ниже рекомендации основываются на исследованиях по изучению кожM
ных ран и «условноMчистых» абдоминальных операциях, существуют
достаточно оснований полагать, что полученные результаты можно приM
менить и к хирургической урологии. Оптимальное время назначения
антибиотиков с целью профилактики – от 2 ч до начала вмешательства,
но не позднее, чем через 3 ч после начала вмешательства (20M22). На пракM
тике пероральный профилактический прием антибиотика следует проM
водить за 1 ч до начала оперативного вмешательства. Внутривенно анM
тибиотик следует вводить во время вводной анестезии. Указанные сроки
позволяют достичь максимальных концентраций антибиотика к моменту
наибольшего риска во время проведения процедуры и поддерживать
эффективные концентрации ещё некоторое время после ее завершения
(23). Следует отметить, что инфекции кровотока могут развиваться меM
нее чем за 1 ч (20).

11.5.2 Способ применения
Пероральный прием антибиотика с хорошей биодоступностью обM

ладает такой же эффективностью, как и внутривенное введение антибиM
отика. Пероральный прием рекомендуется для большинства вмешаM
тельств, если пациент способен самостоятельно принять препарат внутрь
за 1M2 ч до начала вмешательства. Введение препарата за несколько чаM
сов до операции является менее эффективным. В остальных случаях реM
комендуется внутривенное введение антибиотика. Орошение антибиоM
тиком области хирургического вмешательства не рекомендуется.

11.5.3 Длительность профилактики

Для большинства процедур отсутствует достаточное количество инM
формации для точного ответа на этот вопрос. В целом, продолжительM
ность периоперационной профилактики должна быть минимальной, и
в идеале ограничиваться однократным введением антибиотика перед
операцией. Продолжительность профилактики может быть увеличена
только при наличии выраженных факторов риска (см. Раздел 11.4) (каM
тегория С).
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11.5.4 Выбор антибиотика

К сожалению, нельзя дать четких рекомендаций по выбору антибиоM
тика изMза значительных различий в разных регионах Европы как спектра
возбудителей, так и их чувствительности к антибиотикам. Резистентность
к антибиотикам обычно выше в средиземноморских странах по сравнеM
нию со странами Северной Европы; при этом частота резистентности корM
релирует с 4Mкратными различиями в объемах продаж антибиотиков (24).
В связи с этим при разработке местных рекомендаций необходимо обязаM
тельно учитывать локальные данные по наиболее распространенным возM
будителям, их вирулентности и чувствительности к антибиотикам. Также
крайне важно определить ведущих возбудителей инфекционных осложM
нений для каждого вида процедур. При выборе антибиотика необходимо
учитывать специфические факторы риска, связанные с предстоящим вмеM
шательством, степень бактериальной нагрузки, органы, на которых будет
проводиться вмешательство, и роль местного воспаления.

В целом, для периоперационной антибиотикопрофилактики подхоM
дят многие антибиотики, например, цефалоспорины 2 поколения, коM
тримоксазол, фторхинолоны, ингибиторозащищенные аминопеницилM
лины и аминогликозиды. Антибиотики широкого спектра следует
применять в ограниченном числе случаев и сохранять их в качестве преM
паратов для лечения. То же самое относится и к ванкомицину.

11.6 Режимы профилактики при определенных процедурах

Список основных диагностических и лечебных процедур в урологии
приведен в Таблице 11.3; эмпирическая взаимосвязь между степенью инM
вазивности и риском развития инфекционных осложнений представлеM
на на Рисунке 11.1.

Рекомендации по антибиотикопрофилактике при стандартных уролоM
гических вмешательствах представлены в Таблице 11.4 и Приложении 12.4.

11.6.1 Диагностические процедуры

Антибиотикопрофилактика обычно рекомендуется при толстоигольM
ной биопсии простаты (25, 26) (категория А). Однако выбор режимов
профилактики остается спорным вопросом. Большинство применяемых
режимов являются эффективными, и результаты недавно проведенных
исследований свидетельствуют о том, что достаточным является введеM
ние антибиотика в течение одних суток или даже введение одной дозы
(27, 28) (Ib, категория A).

Преимуществ проведения антибиотикопрофилактики при цистосM
копии, уродинамическом исследовании и простой диагностической уреM
тероскопии не выявлено. Однако также следует учитывать такие фактоM
ры риска, как бактериурия, наличие постоянного катетера и инфекций
мочеполовой системы в анамнезе (29, 30) (Ib, категория A).

www.antibiotic.ru



190

Таблица 11.3. Список урологических вмешательств

Диагностические процедуры
Тонкоигольная биопсия простаты
Толстоигольная биопсия простаты
Цистоскопия
Уродинамическое исследование
Рентгенологические диагностические исследования мочевыводящих путей
Уретероскопия

Катетеризация/стентирование мочевыводящих путей
Установка постоянного катетера
Установка надлобкового катетера
Установка нефростомы
Установка стента в мочеточник

Эндоурологические вмешательства
Резекция опухоли мочевого пузыря
Резекция предстательной железы
Минимально инвазивные операции на простате, например, микроволновая терM

мотерапия
Уретероскопия по поводу камней или для фульгурации опухоли
Чрескожное оперативное вмешательство по поводу камней или опухоли

Ударно*волновая литотрипсия
Лапароскопические операции
Радикальная простатэктомия
Пиелопластика
Нефрэктомия или органосберегающие операции на почках
Другие большие лапароскопические вмешательства, включая абдоминальные

Открытые операции
Открытые операции на предстательной железе, например, энуклеация аденомы

простаты
Открытые операции по поводу мочевых камней
Пиелопластика
Нефрэктомия или органосберегающие операции на почках
Нефроуретерэктомия, включая резекцию мочевого пузыря
Резекция мочевого пузыря
Уретропластика
Имплантация протезных материалов
Операции по отведению мочи с использованием тонкокишечного сегмента
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11.6.2 Эндоурологические лечебные процедуры

В настоящее время преимущества антибиотикопрофилактики при
трансуретральной резекции опухолей мочевого пузыря недостаточно
убедительны. Однако вопрос о проведении антибиотикопрофилактики
следует рассмотреть при опухолях больших размеров и, соответственно,
увеличенным временем резекции, при больших некротизированных
опухолях и у пациентов с факторами риска (III, категория C).

Наиболее хорошо изученным урологическим вмешательством являM
ется трансуретральная резекция (ТУР) простаты. МетаMанализ 32 проспекM
тивных, рандомизированных, контролируемых исследований с участем
более 4000 пациентов, показал преимущества антибиотикопрофилактиM
ки со сниженим относительного риска бактериурии и бактериемии на 65%
и 77% соответственно (31) (Ia, категория A). При этом существуют разлиM
чия между небольшими объемами резекции у здоровых пациентов и обM
ширными резекциями у пациентов с факторами риска (Рисунок 11.1).

Проведено всего несколько исследований, оценивавших риск разM
вития инфекции после уретероскопии. Четких критериев установлено
не было. Тем не менее, целесообразно различать процедуры с низким
риском, такие как простые диагностические и вмешательства для лечеM
ния дистальных мочевых камней, и процедуры с более высоким риском,

Рис. 11.1. Степень инвазивности и риск развития инфекции
при урологических процедурах (эмпирическая схема) (5)

Риск развития инфекции

Трансректальная биопсия
простаты под контролем
УЗИ

Эндоурологические
вмешательства: простые

Цистоскопия +

Цистоскопия УВЛ

Эндоурологические
вмешательства: сложные

ТУРП

Открытые операции:
«условноMчистые»

Открытые операции:
со вскрытием
просвета мочевывоM
дящих путей
Лапароскопические

Открытые операции:
«чистые»
Лапароскопические

Инвазивность
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такие как удаление проксимальных, плотных камней и интраренальные
вмешательства (Рисунок 11.1) (5). При выборе режима профилактики
также следует учитывать другие факторы риска (например, объем, проM
должительность процедуры, наличие кровотечения, опыт хирурга) (5, 32M
34) (IIb, категория B).

УВЛ является одной из наиболее часто проводимых в урологии проM
цедур. Данная процедура не требует антибиотикопрофилактики. Однако
следует рассмотреть вопрос о проведении антибиотикопрофилактики у
пациентов с установленными стентами и лечении, связанном с повышенM
ной бактериальной нагрузкой (например, при наличии постоянного каM
тетера, нефростомы, инфицированных камней) (35) (Ib, категория A).

В качестве препаратов для профилактики изучалось большинство
антибиотиков, такие как фторхинолоны, β�лактамы, включая цефалосM
порины, и коMтримоксазол, однако количество сравнительных исследоM
ваний ограничено.

11.6.3 Лапароскопические операции

Исследований с достаточной статистической мощностью, посвященM
ных лапароскопическим операциям, очень мало. Однако считается опM
равданным применять к этим операциям те же принципы, что и к соотM
ветствующим открытым операциям (IV, категория C).

11.6.4 Открытые операции без использования сегментов
кишечника, с/без вскрытия просвета мочевыводящих путей

При «чистых» операциях антибиотикопрофилактика не рекомендуM
ется. При хирургических вмешательствах со вскрытием просвета мочеM
выводящих путей рекомендуется парентеральное введение одной дозы
антибиотика перед операцией. В частности, это относится к открытой
энуклеации аденомы простаты, при которой существует очень высокий
риск развития послеоперационных инфекций (36) (IIb, категория B).

11.6.5 Открытые операции с использованием сегментов
кишечника

В общей хирургии при любых «условноMчистых» операциях рекоменM
дуется проводить антибиотикопрофилактику. Рекомендуется введение одM
ной дозы антибиотика или введение в антибиотика в течение 1 суток, хотя
при увеличении длительности операции и наличии других факторов риска
может быть оправдан более продолжительный режим профилактики, коM
торый должен быть <72 ч. Выбранный антибиотик должен охватывать как
аэробных, так и анаэробных возбудителей. Доказательства получены в исM
следованиях по колоректальной хирургии (Ia, категория A), однако опыт
для особых урологических вмешательств ограничен (III, категория B).
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11.6.6 Послеоперационное дренирование мочевыводящих путей

Если после операции продолжает проводиться постоянное дрениM
рование мочевыводящих путей, то увеличение длительности антибиоM
тикопрофилактики не рекомендуется, кроме случаев, когда имеется поM
дозрение на наличие осложненной инфекции, требующей лечения. У
пациентов с бессимптомной бактериурией (колонизацией) лечение слеM
дует проводить только перед операцией или после удаления дренажной
трубки (III, категория B).

11.6.7 Имплантация протезов
Развитие инфекционных осложнений при операциях, связанных с

имплантацией искусственных материалов, обычно представляет собой
проблему, при этом требуется удаление протеза. Специфическим факM
тором риска развития таких инфекций считается сахарный диабет. В
большинстве случаев возбудителями являются стафилококки, колониM
зирующие кожу. Выбор антибиотика определяется его активностью в отM
ношении этих микроорганизмов (37M39) (IIa, категория B).
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12. ПРИЛОЖЕНИЯ

12.1 Критерии диагностики ИМП
(по рекомендациям IDSA/ESCMID с изменениями [1M3])

Лабораторные пара*
метры

>10 лейкоцитов/мкл
>103 КОЕ/мл*

>10 лейкоцитов/мкл
>104 КОЕ/мл*

>10 лейкоцитов/мкл
>105 КОЕ/мл* у женM
щин
>104 КОЕ/мл* у мужM
чин или в моче, полуM
ченной с помощью
катетера у женщин

>10 лейкоцитов/мкл
>105 КОЕ/мл* в 2Mх
последовательных обM
разцах мочи, взятых с
интервалом >24 ч

<103 КОЕ/мл*

Описание

Острые неосложM
ненные ИМП у
женщин; острый
неосложненный
цистит у женщин

Острый неосложM
ненный пиелонефM
рит

Осложненные
ИМП

Бессимптомная
бактериурия

Рецидивирующие
ИМП (антибиотиM
копрофилактика)

Категория

1

2

3

4

5

Клинические признаки

Дизурия, императивные
позывы, частое мочеиспусM
кание, боль в надлобковой
области, отсутствие симпM
томов в течение 4 недель до
этого эпизода

Лихорадка, озноб, боль в поM
ясничной области; другие
диагнозы исключены; отсутM
ствие в анамнезе клиничесM
ких признаков урологичесM
ких нарушений (по данным
УЗИ, рентгенографии)

Любая комбинация симпM
томов 1Mой и 2Mой категоM
рий; наличие 1 и более факM
торов осложненных ИМП
(см. текст)

Симптомы со стороны моM
чевыводящих путей отсутM
ствуют

Как минимум 3 эпизода
подтвержденной микробиM
ологически неосложненной
инфекции за последние 12
месяцев:
только у женщин; отсутM
ствие структурных/функM
циональных нарушений

ИМП = инфекции мочевыводящих путей
* Уропатогены, выделенные при культуральном исследовании средней порции
мочи
Пиурия определяется путем подсчета лейкоцитов в нецентрифугированной моче
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12.2 Рекомендации по антимикробной терапии в урологии

Диагноз

1

Цистит
острый,
неосложненM
ный

ПиелонефM
рит
острый,
неосложненM
ный

ОсложненM
ные ИМП

НозокомиM
альные ИМП

Наиболее распростра*
ненные возбудители

2

E.coli
Klebsiella spp.
Proteus spp.
Staphylococcus spp.

E.coli
Proteus spp.
Klebsiella spp.
Другие энтеробактеM
рии
Staphylococcus spp.

E.coli
Enterococcus spp.
Pseudomonas spp.
Staphylococcus spp.
Klebsiella spp.
Proteus spp.
Enterobacter spp.

Длительность
лечения

4

3 дня
1M3 дня
1 день
3M7 дней
5M7 дней

7M10 дней

3M5 дней после
нормализации
температуры или
устранения осM
ложняющих факM
торов

Стартовая эмпирическая
терапия

3

Триметоприм/сульфамеM
токсазол*
Фторхинолоны*
Фосфомицина
трометамол
Пивмециллинам
Нитрофурантоин

Фторхинолоны*
Цефалоспорины
(группа 3a)
Альтернативные
препараты:

ИнгибиторозащищенM
ные аминопеницилM
лины
Аминогликозиды

Фторхинолоны*
Ингибиторозащищенные
аминопенициллины
Цефалоспорины
(группа 2)
Цефалоспорины
(группа 3a)
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1

ОсложненM
ный острый
пиелонефрит

Острый и
хронический
простатит

Острый
эпидидимит

Уросепсис

2

Другие энтеробактеM
рии
(Candida spp.)

E.coli
Другие энтеробактеM
рии
Pseudomonas spp.
Enterococcus spp.
Staphylococcus spp.
Chlamydia spp.
Ureaplasma spp.

E.coli

Другие энтеробактеM
рии

После урологичесM
ких процедур –
полирезистентные
микроорганизмы:

Pseudomonas spp.
Proteus spp.
Serratia spp.
Enterobacter spp.

3

Аминогликозиды
При неэффективности
стартовой терапии в течеM
ние 1M3 дней или в тяжеM
лых случаях:
Препараты с антисинегM
нойной активностью:
Фторхинолоны, если не
использовались в качеM
стве препаратов выбора
Ингибиторозащищенные
аминопенициллины
Цефалоспорины
(группа 3b)
Карбапенем ± аминоглиM
козид
При выделении
Candida spp.:

флуконазол
амфотерицин B

Фторхинолоны*
Альтернативные препараM
ты при остром бактериM
альном простатите:
Цефалоспорины (группа
3a/b)
При выделении
Chlamydia spp.
или Ureaplasma spp.:

Доксициклин
Макролиды

Цефалоспорины
(группа 3a/b)

Фторхинолоны*

Антисинегнойные ингиM
биторозащищенные ациM
ламинопенициллины

Карбапенем ± аминоглиM
козид

4

Острый – 2M4 нед
Хронический –
4M6 нед и более

3M5 дней после
н о р м а л и з а ц и и
температуры или
устранения осM
ложняющих факM
торов

* Фторхинолоны с преимущественным выведением почками (см. текст).
* Только в регионах, где уровень резистентности E. coli составляет <20%.
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Антибиотик

1

*Ацикловир

Ацикловир
внутрь

Амикацин

АмоксицилM
лин внутрь

Амфотерицин

(ЛипосомальM
но липидный
комплекс)

Ампициллин
в/в

БензилпениM
циллин

Каспофунгин

Цефотаксим

Цефрадин

Цефтазидим

Легкая
50*20

2

100% каждые 12 ч

100%

5M6 мг/кг
каждые 12 ч

100%

100%

100%

100%

100%

100%

100%

1,0 г каждые 12 ч

Умеренная
20*10

3

100%
каждые 24 ч

H.simplex:
100%
H.zoster:
800 мг 3 р/д

3M4 мг/кг
каждые 24 ч
5 мг/кг посM
ле ГД и моM
н и т о р и н г
плазменных
концентраM
ций

100%

100%

250M500 мг
каждые 6 ч

75%

100%

100%

100%

1,0 г
каждые 24 ч

Комментарии

5

После ГД

После ГД

После ГД
Мониторинг осM
таточной (до ввеM
дения) концентM
рации и концентM
рации через 1 ч
после введения 3M
й дозы; при необM
ходимости корM
рекция дозы

После ГД

После ГД

После ГД
При подостром
бактериальном
эндокардите доза
зависит от реM
зультатов микроM
биологического
исследования

После ГД

После ГД

После ГД

Тяжелая
<10

4

50% каждые 24 ч

H.simplex: 200 мг
2 р/д
H.zoster: 800 мг
2 р/д

2 мг/кг каждые
24M48 ч

250 мг каждые 8 ч

100%

250 мг каждые 6 ч
(500 мг каждые 6 ч)

20M50% макс.
3,6 г/сут (1,2 г
4 р/сут)

100%

Первое введение
1,0 г, затем 50%

250 мг каждые 6 ч

500 мг каждые
24 ч (1,0 г
каждые 24 ч)

СКФ (мл/мин)

Амфотерицин очень НЕФРОТОКСИЧЕН. ЛучM
ше использовать липосомальнолипидный комM
плекс амфотерицина. Ежедневный контроль
функции почек (СКФ) обязателен.

12.3 Рекомендации по антимикробной терапии при почечной
недостаточности
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Цефтриаксон

Цефуроксим
в/в

Ципрофлазин
в/в и внутрь

КларитромиM
цин в/в
и внутрь

Клиндамицин
в/в и внутрь

КоMамоксикM
лав в/в
(аугментин)

КоMамоксикM
лав внутрь
(Аугментин)

*КоMтримоксаM
зол в/в

Доксициклин

Эритромицин
в/в и внутрь

*Этамбутол

ФлуклоксаM
циллин в/в
и внутрь

Флуконазол

100%

100%

100%

100%

100%

100%

100%

100%

100%

100%

100%

100%

100%

100%

750 мгM1,5 г
каждые 12 ч

50%

100%

100%

Первое ввеM
дение 1,2 г,
затем 50%
каждые 12 ч
(1,2 г кажM
дые 12 ч)

375 мг–
625 мг
каждые 12 ч
(375 мг
каждые 8 ч)

100%
первая
доза, затем
50%

100%

100%

100%
каждые
24M36 ч

100%

100%

100%
макс. 2 г/сут.

750 мг каждые
24 г (750 мг
каждые 12 ч)

50%

50%

100%

Первое введение
1,2 г, затем 50%
каждые 24 ч (перM
вое введение 1,2 г,
затем 600 мг кажM
дые 12 ч)

375 мг каждые 12  ч
(375 мг каждые 8 ч)

Не применяется

100%

100%
макс. 1,5 г/сут
(500 мг 4 р/д)

100% каждые 48 ч

100%
макс. 4 г/ сут

50%

После ГД

После ГД

После ГД

После ГД

После ГД

Другие тетрацикM
лины при почечM
ной недостаточM
ности противопоM
казаны

После ГД

После ГД
При приеме одM
ной дозы коррекM
ция не требуется

1 2 3 4 5

При СКФ < 30 мл/ мин мониторинг концентM
раций в плазме крови
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*Флуцитозин

Фузидиевая
кMта

1) Гентамицин
1 р /сут

2) Гентамицин
ОБЫЧНЫЙ

Имипенем

Изониазид

Итраконазол

ЛевофлоксаM
цин

Линезолид

Меропенем

Метронидазол

НитрофуранM
тоин

Пенициллин V

ПиперацилM
лин/тазобакM
там (Тазоцин)

50 мг/кг каждые
12 ч

100%

80 мг каждые 12 ч

500 мг каждые
8M12 ч

100%

100%

Первая доза
500 мг, затем по
250 мг 2 р/сут**

100%

100% каждые 12 ч

100%

100%

4,5 г каждые 8 ч

50 мг/кг
каждые 24 ч

100%

80 мг
каждые 24 ч

250M500 мг
2 р/сут

100%

100%

Первая доза
500 мг,
затем
по 125 мг
2 р/сут**

100%

50%
каждые 12 ч

100%

100%

4,5 г
каждые 12 ч

Первое введение
50 мг/кг, затем доM
за зависит от конM
центрации в плазM
ме крови

100%

СКФ <10мл/мин
2 мг/кг
(макс. 200 мг)
Повторные дозы
в зависимости от
уровня остаточM
ной концентраM
ции

80 мг каждые 48 ч
ГД: 1M2 мг/кг

после ГД: повторM
ное введение в заM
висимости от конM
центрации в плазM
ме крови

При риске развиM
тия судорог приM
менять меропеM
нем (см. ниже)

200M300 мг кажM
дые 24 ч

100%

Первая доза 500
мг, затем по 125 мг
1 р/сут**

100%

50% каждые 24 ч

100% каждые 12 ч
(или обычная доза)

100%

4,5 г каждые 12 ч

После ГД
Мониторинг
плазменных
концентраций
перед ГД

после ГД

Мониторинг
плазменных
концентраций
только до
введения

после ГД

Мониторинг
плазменных
концентраций
до введения и
через 1 ч после
введения

После ГД

После ГД

** применимо,
если полная доза
500 мг 2 р/сут.

После ГД

После ГД

После ГД

После ГД

После ГД

1 2 3 4 5

СКФ = 10*40мл/мин
Первое введение 3 мг/кг
(макс. 300 мг) Определение
концентрации в плазме кроM
ви через 18M24 ч после первой
дозы. Повторная доза только
при остаточной концентраM
ции <1 мг/л

НЕ применять при почечной недостаточности
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1 2 3 4 5

Пиразинамид

Рифампицин

Тейкопланин

Тетрациклин

Триметоприм

Ванкомицин

Вориконазол

100%

100%

100% каждые 48 ч

100%

1,0 г 1 р/сут
Определять
плазменные
концентрации
перед введением
3Mй дозы

100%

100%

100%

100%
каждые 72 ч

См. Докси*
циклин

100%
первая
доза, затем
50%
каждые 18 ч

1, 0 г
каждые 48 ч
Определять
плазменные
концентраM
ции перед
введением
2Mй дозы

100%

100%

50M100%

100%
каждые 72 ч

50% каждые 24 ч

Первая доза 1,0 г
(или 15 мг/кг,
макс. до 2,0 г).
М о н и т о р и н г
п л а з м е н н ы х
к о н ц е н т р а ц и й
через 4M5 дней.
Следующую дозу
вводить ТОЛЬКО
при остаточной
к о н ц е н т р а ц и и
<12 мг/л.

100%

Через 3 дня
уменьшить дозу

После ГД

Мониторинг
плазменных
концентраций
перед введениM
ем очередной
дозы; при
необходимости,
коррекция
дозы.

После ГД

СКФ = скорость клубочковой фильтрации
ГД = гемодиализ
в/в = внутривенно
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Антибиотики

Фторхинолоны
ТМП ± сульфаM
метоксазол
Метронидазол?

Цефалоспорин
2 поколения
ТМП ± сульфаM
метоксазол

Цефалоспорин
2 поколения
ТМП ± сульфаM
метоксазол

Цефалоспорин
2 или 3 поколеM
ния
ТМП ± сульфаM
метоксазол
ИнгибиторозаM
щищенный амиM
нопенициллин

Цефалоспорин
2 или 3 поколения
ТМП ± сульфаM
метоксазол
ИнгибиторозаM
щищенный
аминопеницилM
лин
Фторхинолоны

Цефалоспорин
2 или 3 поколения
ТМП ± сульфаM
метоксазол
ИнгибиторозаM
щищенный амиM
нопенициллин
Фторхинолоны

Профи*
лактика

Все пациM
енты

Нет

Нет

Нет

Нет

Все пациM
енты

Возбудители
(предпола*
гаемые)

Энтеробактерии
Анаэробы?

Энтеробактерии
Энтерококки
Стафилококки

Энтеробактерии
Энтерококки
Стафилококки

Энтеробактерии
Энтерококки

Энтеробактерии
Энтерококки
Стафилококки

Энтеробактерии
Энтерококки
Стафилококки

Процедура

ТрансректальM
ная биопсия
простаты

Цистоскопия
УродинамичесM
кое исследоваM
ние

Уретероскопия

УдарноMволноM
вая литотрипM
сия (УВЛ)

Уретероскопия
по поводу
неосложненM
ных дистальM
ных камней

Уретероскопия
по поводу
проксимальных
или плотных
камней и
чрескожная
экстракция
камня

Примечания

Короткий курс
(<72 ч)

Только у пациM
ентов из групM
пы риска

Только у пациM
ентов из групM
пы риска

У пациентов со
стентом или
нефростомой

У пациентов из
группы риска

У пациентов
со стентом или
нефростомой

У пациентов из
группы риска

Короткий курс
Длительность
пока не опреM
делена
ПредпочтительM
нее вводить в/в

Диагностические процедуры

1 2 3 4 5

12.4 Рекомендации по антибиотикопрофилактике
в хирургической урологии

Эндоурологические операции и УВЛ
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1 2 3 4 5

ТУР предстаM
тельной железы

ТУР опухоли моM
чевого пузыря

«Чистые»

«УсловноMчисM
тые» (со вскрыM
тием просвета
мочевыводящих
путей)

«УсловноMчисM
тые» (с испольM
зованием сегM
ментов кишки)

Имплантация
протезов

ЛапароскопичеM
ские процедуры

Энтеробактерии
Энтерококки

Энтеробактерии
Энтерококки

Представители
микрофлоры коM
жи, напр., стаM
филококки
КатетерMассоциM
ированные уроM
патогены

Энтеробактерии
Энтерококки

Стафилококки
Энтеробактерии
Энтерококки
Анаэробы
П р е д с т а в и т е M
ли микрофлоры
кожи

П р е д с т а в и т е M
ли микрофлоры
кожи, напр., стаM
филококки

Все пациM
енты
(см. РазM
дел 11.6.2)

Нет

Нет

РекоменM
дуется

Все пациM
енты

Все пациM
енты

Цефалоспорин
2 или 3 поколеM
ния
ТМП ± сульфаM
метоксазол
ИнгибиторозаM
щищенный амиM
нопенициллин

Цефалоспорин
2 или 3 поколеM
ния
ТМП ± сульфаM
метоксазол
ИнгибиторозаM
щищенный амиM
нопенициллин

Цефалоспорин
2 или 3 поколеM
ния
ТМП + сульфаM
метоксазол
ИнгибиторозаM
щищенный амиM
нопенициллин

Цефалоспорин
2 или 3 поколеM
ния
Метронидазол

Цефалоспорин
2 или 3 поколения
Пенициллин (пеM
нициллиназоусM
тойчивый)

Пациенты с
низким риском
и небольшим
размером проM
статы не нужM
даются в проM
филактике

У пациентов из
группы риска и
большими опуM
холями с неM
крозом

У пациентов из
группы высоM
кого риска
КратковременM
ная катетеризаM
ция в послеM
операционном
периоде

Однократно пеM
риоперационно

Как для операM
ций на толстом
кишечнике

Как для открыM
тых операций

Открытые урологические операции

ТУР = трансуретральная резекция
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12.5 Индекс симптомов хронического простатита (CPSI)

Ссылка: Litwin MS, McNaughtonMCollins M, Fowler FJ Jr, Nickel JC,
Calhoun MA, Pontari MA, Alexander RB, Farrar JT, O’Leary MP. The National
Institute of Health chronic prostatitis symptom index: development and
validation of new outcome measure. Chronic Prostatitis Collaborative Research
Network. J Urol 1999:162;369M375.

Индекс симптомов хронического простатита (NIH*CPSI)

Боль или дискомфорт
1. испытывали ли Вы боль или дискомM

форт за последнюю неделю в следуюM
щих отделах?

   Да   Нет
a. Область между анусом и �1   �0

мошонкой (промежность)

b. Яички �1   �0

c. Кончик полового члена �1   �0 (не
связано с мочеиспусканием)

d. Ниже пояса, в области �1   �0
лобка или мочевого пузыря

2. Испытывали Вы за последнюю
неделю:

   Да   Нет
a. боль или жжение �1   �0
при мочеиспускании?

b. боль или дискомфорт во �1   �0
время или после семяизвержения?

3. Как часто за последнюю неделю Вы исM
пытывали боль или дискомфорт в этой
области?

    �0 никогда �3 часто
    �1 редко �4 обычно
    �2 иногда �5 всегда

4. Какое число, В СРЕДНЕМ, наилучшим
образом описывает Вашу боль или дисM
комфорт  за последнюю неделю?

�0 �1 �2 �3 �4 �5 �6 �7 �8 �9 �10

Мочеиспускание
5. Как часто за последнюю неделю у Вас

возникало ощущение неполного опоM
рожнения мочевого пузыря после моM
чеиспускания?

    �0 не возникало
    �1 реже 1 раза из 5
    �2 менее половины случаев
    �3 почти в половине случаев
    �4 более чем в половине случаев
    �5 почти всегда

6. Как часто за последнюю неделю Вам
приходилось снова опорожнять мочеM
вой пузырь ранее, чем через 2 часа
после последнего опорожнения?

    �0 не приходилось
    �1 реже 1 раза из 5
    �2 менее половины случаев
    �3 почти в половине случаев
    �4 более чем в половине случаев
    �5 почти всегда

Воздействие симптомов
7. Насколько эти симптомы мешали

Вам заниматься  обычными делами
(за последнюю неделю)?

    �0 не мешали
    �1 немного
    �2 в некоторой степени
    �3 сильно

8. Как часто за последнюю неделю Вы
думали о Ваших симптомах?

    �0 не думал
    �1 нечасто
    �2 немного
    �3 часто

Самая
сильная боль,

которую
только

можно себе
представить

Боли
нет
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Качество жизни
9. Если бы Вам пришлось прожить остаM

ток жизни с теми симптомами, которые
Вы испытывали за последнюю неделю,
как бы Вы себя чувствовали?

Подсчет баллов  по индексу симптомов хронического простатита (NIH*CPSI)

Боль:
Всего баллов по пунктам 1a, 1b, 1c, 1d, 2a, 2b, 3 и 4 = ______

Симптомы со стороны мочевыводящих путей:
Всего баллов по пунктам 5 и 6 = ______

Качество жизни:
Всего баллов по пунктам 7,8, и 9 =  ______

�0 превосходно
�1 был бы доволен
�2 в целом, удовлетворен
�3 смешанное чувство (удовлетворен и
     разочарован, примерно поровну)
�4 больше разочарован
�5 несчастен
�6 ужасно
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12.6 Проба Meares и Stamey

1. Приблизительно за 30 мин до взятия образца пациент должен выпить 400 мл жидM
кости (2 стакана). Тест начинается тогда, когда у пациента появилось желание
опорожнить мочевой пузырь.

2. Снимите крышки с 4Mх стерильных контейнеров для сбора образцов, обозначенM
ных как «1Mя порция мочи», «2Mя порция мочи», «секрет предстательной железы
(СПЖ)», «3Mя порция мочи». Поставьте открытые контейнеры на плоскую поM
верхность и следите за тем, чтобы они оставались стерильными.

3. Вымойте руки.
4. Возьмите половой член и отведите крайнюю плоть так, чтобы освободилась гоM

ловка полового члена. Крайняя плоть должна оставаться отведенной на протяM
жении всей процедуры.

5. Вымойте головку полового члена мыльным раствором, смойте мыло стерильM
ным марлевым или хлопковым тампоном и высушите головку полового члена.

6. Соберите 10M15 мл свободно выпущенной мочи в первый контейнер, обозначенM
ный как «1Mя порция мочи»

7. Соберите 100M200 мл мочи в туалетную емкость и, не прерывая потока мочи, соM
берите 10M15 мл во второй контейнер, обозначенный как «2Mя порция мочи».

8. Пациент наклоняется вперед и держит стерильный контейнер (СПЖ) для сбора
секрета простаты.

9. Врач проводит массаж простаты до тех пор, пока не выделится несколько капель
секрета.

9. Если во время массажа простаты не удается собрать СПЖ, то можно взять каплю
секрета, находящуюся у наружного отверстия уретры, которую берут с помощью
калиброванной петли объемом 10 мкл для последующего культурального исслеM
дования.

11. Сразу после массажа простаты соберите 10M15 мл свободно выпущенной мочи в
контейнер, обозначенный как «3Mя порция мочи».

Ссылка: Naber KG, Weidner W. Prostatitis, epididymitis, orchitis. In:
Armstrong D, Cohen J, eds. Infectious Diseases. London: Mosby, Harcourt
Publishers Ltd, 1999, pp. 1M58.
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12.7 Антибактериальные препараты

Таблица 12.7.1. Антимикробные препараты, применяемые в урологии

Препараты

2

Триметоприм, коMтримоксазол (триметоприм/
сульфаметоксазол), коMтетроксоприм, триметоприм +
сульфаметрол

Норфлоксацин, пефлоксацин
Эноксацин, флероксацин, ломефлоксацин, офлоксаM
цин, ципрофлоксацин
Левофлоксацин
Гатифлоксацин, моксифлоксацин

Эритромицин, рокситромицин, кларитромицин,
азитромицин

Доксициклин, миноциклин, тетрациклин

Фосфомицин натрий, Фосфомицина трометамол3

Нитрофурантоин

Пенициллин G

Феноксиметилпенициллин (пенициллин V), пропиM
циллин, азидоциллин

Оксациллин, клоксациллин, диклоксациллин,
флуклоксациллин

Ампициллин, амоксицилин, бакампициллин

Ампициллин/сульбактам, амоксициллин/клавуланат7

Мезлоциллин, пиперациллин
Пиперациллин/тазобактам, сульбактам6

Цефалексин, цефадроксил, цефаклор

Лоракарбеф, цефуроксим аксетил

Цефподоксим проксетил, цефетамет пивоксил,
цефтибутен, цефиксим

Цефазолин

Цефамандол, цефуроксим, цефотиам

Группы

1

Комбинации триметоприма
и сульфаниламидов

Фторхинолоны1,2

. Группа 1

. Группа 2

. Группа 3

. Группа 4

Макролиды

Тетрациклины

Фосфомицин

Нитрофураны4

Пенициллины

Бензилпенициллин

Феноксипенициллины

Изоксазолилпенициллины

АминобензилпениM
циллины5

Аминопенициллины/
ингибитор β�лактамаз6

Ациламинопенициллины
± ингибитор β�лактамаз6

Цефалоспорины1

. Группа 1 (пероральные)

. Группа 2 (пероральные)

. Группа 3 (пероральные)

. Группа 1
(парентеральные)

. Группа 2
(парентеральные)
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12.7.1 Пенициллины
Пенициллин G (бензилпенициллин) и пероральные пенициллины

(феноксиметилпенициллин, пропициллин и азидоциллин) обладают
высокой активностью против стрептококков и пневмококков. Однако
частота резистентности пневмококков может существенно различаться
в разных странах. В Германии резистентность пневмококков к пеницилM
лину составляет <1 %. ИзMза узкого спектра активности эти препараты
не играют роли в лечении урогенитальных инфекций.

12.7.1.1 Аминопенициллины

Аминопенициллины (ампициллин и амоксициллин), обладают расM
ширенным спектром активности, который кроме стрептококков и пневM
мококков включает энтерококков, Haemophilus influenzae, H. para�
influenzae, Listeria spp., E. coli, P. mirabilis, Salmonella spp. и Shigella spp. К
этим препаратам может развиваться резистентность.

Аминопенициллины чувствительны к действию β�лактамаз, поэтоM
му они недостаточно активны в отношении некоторых микроорганизM
мов, таких как стафилококки, Moraxella catarrhalis, Bacteroides fragilis и
многих энтеробактерий. Этот пробел в спектре активности может быть

1

. Группа 3a
(парентеральные)

. Группа 3b
(парентеральные)

. Группа 4
(парентеральные)

. Группа 5
(парентеральные)

Монобактамы

Карбапенемы

Аминогликозиды

Гликопептиды

Оксазолидиноны

2

Цефодизим, цефотаксим, цефтриаксон

Цефоперазон, цефтазидим

Цефепим, цефпиром

Цефокситин

Азтреонам

Имипенем, меропенем, эртапенем

Гентамицин, нетилмицин, тобрамицин, амикацин

Ванкомицин, тейкопланин

Линезолид

1 Классификация Общества по химиотерапии им. П. Эрлиха (1,2,3).
2 Только у взрослых, кроме беременных и кормящих грудью женщин.
3 Только при остром неосложненном цистите в виде терапии одной дозой.
4 Противопоказаны при почечной недостаточности и у новорожденных.
5 У резистентных возбудителей высока вероятность продукции β�лактамаз.
6 Ингибиторы β�лактамаз могут использоваться только в комбинации с β�лактамами.
7 Нестабилен при хранении в виде раствора.
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компенсирован применением ингибиторов β�лактамаз (клавулановой
кислоты, сульбактама). Амоксициллин/клавуланат и ампициллин/сульM
бактам выпускаются в виде фиксированных комбинаций. Показания для
аминопенициллинов и их комбинаций с ингибиторами β�лактамаз: неM
тяжелые инфекции дыхательных путей, ИМП и инфекции кожи и мягM
ких тканей.

12.7.1.2 Ациламинопенициллины

К ациламинопенициллинам относятся апалциллин, азлоцилин, мезM
лоцилин и пиперациллин. Они характеризуются высокой активностью
в отношении энтерококков, энтеробактерий и Pseudomonas spp. (более
слабая активность у мезлоциллина).

Ациламинопенициллины гидролизуются β�лактамазами, поэтому
действуют только на β�лактамазопродуцирующие штаммы стафилококM
ков, B. fragilis, и в сочетании с ингибиторами β�лактамаз на некоторые
энтеробактерии. Комбинация ациламинопенициллина с ингибитором
β�лактамаз обладает широким спектром активности и может применятьM
ся по многим показаниям, включая осложненные ИМП и уросепсис.
Имеются свободные комбинации с сульбактамом и фиксированные комM
бинации тазобактама и пиперациллина, преимуществом которых являM
ется удобство применения и большая база доказательных данных, полуM
ченных в клинических исследованиях.

12.7.1.3 Изоксазолилпенициллины
Изоксазолилпенициллины (парентеральные формы оксациллина и

флуклоксациллина) имеют узкий спектр активности. Показания к их
применению ограничиваются инфекциями, вызванными S. aureus. ИзM
за их субоптимальных фармакокинетических параметров изоксазолилM
пенициллины применяют предпочтительно при легких инфекциях кожи
и мягких тканей, инфекциях ЛОРMорганов. Препараты этой группы не
играют роли в лечении ИМП, но могут применяться для лечения стафиM
лококковых абсцессов области половых органов.

12.7.2 Парентеральные цефалоспорины

Согласно классификации Общества по химиотерапии им. П. ЭрлиM
ха (1) парентеральные цефалоспорины делятся на 5 групп в зависимости
от спектра их активности (Таблица 12.6.2)

12.7.2.1 Цефалоспорины 1 группы

Цефалоспорины 1 группы (цефазолин, цефазедон) обладают высоM
кой активностью в отношении стрептококков и стафилококков (вклюM
чая пенициллинрезистентные штаммы). Слабо активны в отношении
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грамотрицательных микроорганизмов. Как и все цефалоспорины, цеM
фазолин не действует на энтерококки, метициллинорезистентные стаM
филококки (MRSA) и метициллинорезистентные коагулазонегативные
стафилококки (MRSE).

12.7.2.2 Цефалоспорины 2 группы

По сравнению с 1 группой, цефалоспорины 2 группы (например,
цефуроксим, цефотиам и цефамандол) проявляют значительно более
выоскую активность против грамотрицательных возбудителей и сохраM
няют высокую активность в отношении стафилококков.

12.7.2.3 Цефалоспорины 3а группы
Цефалоспорины 3а группы высоко активны в отношении грамотриM

цательных бактерий и менее активны в отношении стафилококков. РазM
личаются главным образом по фармакокинетическим характеристикам.

12.7.2.4 Цефалоспорины 3b группы

Цефалоспорины 3b группы (например, цефтазидим, цефоперазон),
обладают высокой антисинегнойной активностью. Однако активность
цефоперазона в отношении P. aeruginosa значительно уступает таковой
других представителей этой группы.

12.7.2.5 Цефалоспорины 4 группы

Цефалоспорины 4 группы (например, цефепим, цефпиром) обладаM
ют сравнимой активностью в отношении грамотрицательных микроорM
ганизмов, но более устойчивы к действию β�лактамаз расширенного сепM
ктра, и более высокой активностью против грамположительных
бактерий.

12.7.2.5 Цефалоспорины 5 группы
Цефалоспорины 5 группы характеризуются антианаэробной активM

ностью. По активности в отношении грамотрицательных микроорганизM
мов эти цефалоспорины превосходят препараты 1 и 2 групп, но больM
шинство из них уступают препаратам 3 группы. В настоящее время в
некоторых странах цефокситин является единственным препаратом,
имеющимся на фарацевтическом рынке.
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Характеристика группы

. Активны против грамположительных и частично
против грамотрицательных бактерий

. Устойчивы к действию стафилококковых пениM
циллиназ

. Разрушаются β�лактамазами грамотрицательных
бактерий

. Хорошая активность против грамположительных
бактерий, но хуже, чем у препаратов 1 группы

. По активности против грамотрицательных бактеM
рий превосходят препараты 1 группы

. Устойчивы к действию стафилококковых пениM
циллиназ

. Ограниченная устойчивость к действию β�лактаM
маз грамотрицательных бактерий

. По активности против грамотрицательных бактеM
рий значительно превосходят препараты 1 и 2
групп

. Устойчивы ко многим β�лактамазам грамотрицаM
тельных бактерий

. In vitro менее активны против стафилококков

. Cпектр активности сходен таковому у препаратов
3a группы

. Дополнительная активность против P. aeruginosa

. Cпектр активности сходен таковому у препаратов
3a группы

. Дополнительная активность против P. aeruginosa

. Более устойчивы к действию β�лактамаз, чем преM
параты 3b группы

. Обладают антианаэробной активностью

. По активности против грамотрицательных бактеM
рий превосходят препараты 1 и 2 групп

. Менее активны, чем препараты 3 группы

Генерическое
название

Цефазолин
Цефазедон

Цефуроксим
Цефотиам
Цефамандол

Цефотаксим
Цефтриаксон
Цефтизоксим
Цефменоксим
Цефодизим

Цефтазидим
Цефоперазон

Цефепим
Цефпиром

Цефокситин

Группа

Группа 1
(1*ое
поколение)

Группа 2
(2*ое
поколение)

Группа 3a
(3*е
поколение)

Группа 3b
(3*е
поколение)

Группа 4

Группа 5

Таблица 12.7.2. Классификация парентеральных цефалоспоринов [2]
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12.7.3 Пероральные цефалоспорины
Пероральные цефалоспорины по спектру активности делятся на 3

группы в соответствии с рекомендациями Общества по химиотерапии
им. П. Эрлиха (1) (Таблица 3).

12.7.3.1 Пероральные цефалоспорины 1 группы

Пероральные цефалоспорины 1 группы включают в себя цефалекM
син, цефадроксил и цефаклор. Действуют преимущественно на грампоM
ложительные кокки и обладают ограниченной активностью против
H. influenzae (цефаклор). Основные показания к применению: инфекM
ции кожи и мягких тканей и, с определенными ограничениями, инфекM
ции дыхательных путей. ИзMза ограниченной активности против энтеM
робактерий, могут быть рекомендованы только для лечения или
профилактики неосложненных ИМП у детей и беременных женщин.

12.7.3.2 Пероральные цефалоспорины 2 группы

Активность цефпрозила против S. aureus, S. pyogenes, S. pneumoniae,
H. influenzae и M. catarrhalis несколько выше, чем у цефаклора. Однако
цефпрозил менее активен в отношении E. coli, Klebsiella pneumoniae и
P. mirabilis.

Лоракарбеф по химической структуре близок к цефаклору, но в отM
личие от последнего стабилен в виде раствора, обладает лучшей фармаM
кокинетикой и более широким спектром действия; однако активность в
отношении стафилококков ниже, чем у цефаклора. Основные показаM
ния: инфекции дыхательных путей, инфекции кожи и мягких тканей и
неосложненные ИМП.

Таблица 12.7.3. Классификация пероральных цефалоспоринов [1]

Пероральные цефалоспорины Названия препаратов

Группа 1 Цефалексин
Цефадроксил
Цефаклор

Группа 2 Цефпрозил
Лоракарбеф
Цефуроксим аксетил

Группа 3 Цефподоксим проксетил
Цефетамет пивоксил
Цефтибутен
Цефиксим
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Цефуроксим аксетил более устойчив к действию β�лактамаз, поэтоM
му обладает более широким спектром активности, чем другие препараM
ты этой группы. Используется преимущественно для лечения инфекций
верхних (включая средний отит) и нижних дыхательных путей, инфекM
ций кожи и мягких тканей и ИМП.

12.7.3.3 Пероральные цефалоспорины 3 группы

Пероральные цефалоспорины 3 группы обладают более высокой акM
тивностью и более широким спектром в отношении энтеробактерий, чем
цефалоспорины 2 группы, однако более низкой активностью против
грамположительных бактерий. Цефподоксим умеренно активен в отноM
шении стафилококков, тогда как цефетамет пивоксил, цефтибутен и
цефиксим на стафилококки не действуют.

Основные показания для препаратов этой группы: осложненные инM
фекции дыхательных путей (при условии, что исключена стафилококковая
этиология) и инфекции, вызванные энтеробактериями, например, ИМП
или инфекции у иммунокомпрометированных пациентов. Пероральные
цефалоспорины 3 группы также подходят для ступенчатой терапии, т.е. для
перехода со стартовой парентеральной терапии (парентеральным цефалосM
порином 3а группы) на пероральный прием того же антибиотика. Кроме
того, цефиксим зарегистрирован только для лечения гонореи.

12.7.4 Монобактамы
Из препаратов этой группы на рынке имеется только азтреонам. АкM

тивен в отношении только грамотрицательных аэробов. В связи с этим
спектр его активности сходен с таковым парентеральных цефалоспориM
нов 3b группы.

12.7.5 Карбапенемы

Карбапенемы – антибиотики широкого спектра действия с хорошей
активностью в отношении грамотрицательных и грамположительных бакM
терий, включая анаэробы. Используются преимущественно для лечения
смешанных инфекций и в качестве стартовой терапии угрожающих жизM
ни инфекций, включая уросепсис. Имипенем/циластатин и меропенем,
но не эртапенем, также обладают активностью в отношении P. aeruginosa.
Эртапенем имеет более длительный период полувыведения, чем имипеM
нем/циластатин и меропенем, поэтому его можно вводить 1 раз в сутки.

12.7.6 Фторхинолоны
Нефторированные хинолоны больше не упоминаются в рекомендаM

циях изMза их низкой антимикробной активности. Согласно классифиM
кации Общества по химиотерапии им. П. Эрлиха фторхинолоны делятM
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Таблица 12.7.4. Классификация фторхинолонов (в соответствии
с рекомендациями Общества по химиотерапии им. П. Эрлиха [33])

В некоторых странах (например, Германии) показаны только для лечения
ИМП
Норфлоксацин
Пефлоксацин**

Широкого спектра для системного применения
Эноксацин
Флероксацин***
Ломефлоксацин
Офлоксацин
Ципрофлоксацин

С повышенной активностью против грамположительных и «атипичных» воз*
будителей
Левофлоксацин

С повышенной активностью против грамположительных и «атипичных» воз*
будителей, а также анаэробов
Гатифлоксацин
Моксифлоксацин

Группа 1

Группа 2

Группа 3

Группа 4

ся на 4 группы в зависимости от спектра их активности, фармакокинеM
тики и показаний к применению (Таблица 12.6.4).

12.7.6.1 Фторхинолоны 1 группы

В некоторых странах, например, в Германии, фторхинолоны 1 группы
показаны только для лечения ИМП. Во Франции и некоторых других страM
нах имеются формы пефлоксацина для парентерального применения и
приема внутрь. Норфлоксацин не имеет формы для парентерального ввеM
дения.

12.7.6.2 Фторхинолоны 2 группы

К этой группе относятся фторхинолоны для системного применения
с широким спектром показаний: ИМП, инфекции дыхательных путей,
инфекции кожи и мягких тканей, инфекции костей и суставов, а также
системные инфекции и сепсис. Фторхинолоны 2 группы обладают высоM
кой активностью в отношении энтеробактерий и H. influenzae и менее

* Перечислены в порядке увеличения in vitro активности (значений МПК) против
указанных возбудителей.
** Во Франции и других странах пефлоксацин имеется только в форме для системM
ного применения.
*** Изучены при обострениях хронического бронхита, ИМП, гонорее и инфекциях
ЖКТ.
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выраженной активностью в отношении стафилококков, пневмококков,
энтерококков и «атипичных» возбудителей, таких как Chlamydia spp.,
Legionella spp. и Mycoplasma spp. Активность в отношении P. aeruginosa разM
личается у разных препаратов, при этом наиболее активным in vitro являM
ется ципрофлоксацин. Более того, ципрофлоксацин, офлоксацин и флеM
роксацин также имеют формы для парентерального применения.

12.7.6.3 Фторхинолоны 3 группы

Основным отличием спектра активности фторхинолонов 3 группы
(левофлоксацин) и 4 группы (гатифлоксацин, моксифлоксацин) являM
ется более высокая активность препаратов 3 группы против грамполоM
жительных возбудителей, таких как стафилококки, стрептококки, пневM
мококки и энтерококки. Однако в отношении грамотрицательных
бактерий препараты 3 и 4 группы обладают сравнимой активностью.
Более того, они лучше действуют на «атипичных» возбудителей, таких
как Chlamydia spp., Mycoplasma spp.и Legionella spp. Препараты 4 группы
обладают повышенной антианаэробной активностью.

Единственным фторхинолоном 3 группы, имеющим форму для паM
рентерального введения, является левофлоксацин (LMэнантиомер офлокM
сацина). Основные показания к применению левофлоксацина: инфекM
ции дыхательных путей, ИМП (благодаря преимущественному
выведению почками), а также инфекции кожи и мягких тканей.

Среди фторхинолонов 4 группы зарегистрированы гатифлоксацин
(в Европе отсутствует), моксифлоксацин и тровафлоксацин. Однако в
июне 1999 г. тровафлоксацин был отозван с рынка изMза тяжелых нежеM
лательных реакций. Таким образом, в настоящее время в этой группе
нет ни одного препарата для парентерального применения, кроме мокM
сифлоксацина, который в ввиду особенностей фармакокинетики не моM
жет использоваться для лечения ИМП.

Кроме инфекций дыхательных путей эти фторхинолоны широкого
спектра действия рекомендуются для лечения инфекций кожи и мягких
тканей, интраабдоминальных инфекций, а также для пероральной тераM
пии инфекций в гинекологии. Однако окончательно их место в лечении
этих заболеваний пока не определено. Гатифлоксацин имеет максимальM
ный уровень почечной экскреции (около 84%) после приема внутрь,
поэтому он также подходит для лечения неосложненных и осложненM
ных ИМП. Почечная экскреция моксифлоксацина после приема внутрь
составляет около 20%.

12.7.7 Ко>тримоксазол (триметоприм/сульфаметоксазол)
Лечение ИМП является основным показанием к применению ТМП

(в виде монотерапии или в комбинации с сульфаниламидами, например
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с сульфаметоксазолом). ТМП с или без сульфаметоксазола также может
использоваться для профилактики рецидивирующего цистита. Частота
резистентности E. coli к ТМП может различаться в разных странах, поM
этому препарат не рекомендуется применять для эмпирической терапии
острого неосложненного цистита или пиелонефрита в регионах, где чаM
стота резистентности к нему составляет >10M20% (4). При осложненных
ИМП коMтримоксазол следует применять только с учетом результатов
культурального исследования. При применении ТМП, особенно в комM
бинации с сульфаметоксазолом, могут наблюдаться тяжелые, хотя и редM
кие, нежелательные явления, такие как синдром Лайелла, синдром СтиM
венсаMДжонсона и панцитопения.

12.7.8 Фосфомицин

Фосфомицин активен в отношении грамотрицательных и грампоM
ложительных бактерий. Натриевая соль фосфомицина применяется
только парентерально. Фосфомицина трометамол разрешен для терапии
одной дозой (3 г) у женщин с неосложненным циститом.

12.7.9 Нитрофурантоин
Антимикробная активность нитрофурантоина, учитывая его низкие

концентрации в сыворотке крови, позволяет применять его только для
лечения ИМП. Препарат активен в отношении E. coli, Citrobacter spp. и
большинства штаммов Klebsiella spp. и Enterobacter spp., в то время как
штаммы Providencia spp. и Serratia spp. являются преимущественно резиM
стентными. Практически все штаммы Proteus spp., P. aeruginosa и
Acinetobacter spp. устойчивы к нитрофурантоину. Нитрофурантоин дейM
ствует на грамположительные кокки (энтерококки и стафилококки).

Препарат подходит только для лечения и профилактики неосложM
ненных ИМП. В достаточно крупных исследованиях не была доказана
эффективность коротких курсов терапии нитрофурантоином. За мноM
гие годы отмечен лишь незначительный рост резистентности к этому
препарату. При применении нитрофурантоина могут наблюдаться тяжеM
лые, хотя и редкие, нежелательные явления, такие как хроническая десM
квамативная интерстициальная пневмония с фиброзом.

12.7.10 Макролиды

Эритромицин является единственным макролидом, для которого
имеются формы для парентерального применения и приема внутрь. «СоM
временные» макролиды (рокситромицин, кларитромицин, азитромиM
цин) переносятся лучше, чем эритромицин, но могут приниматься тольM
ко внутрь. Макролиды обладают высокой активностью против
стрептококков, пневмококков, Bordetella pertussis, Chlamydia spp.,
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Mycoplasma spp. и Legionella spp. Поскольку макролиды не активны в отM
ношении грамотрицательных бактерий, их применение при лечении
ИМП ограничено особыми показаниями, такими как негонококковый
уретрит, вызванный C. trachomatis.

12.7.11 Тетрациклины

Резистентность пневмококков, стрептококков, H. influenzae и E. coli к
доксициклину и тетрациклину имеет выраженные региональные разлиM
чия. В связи с этим тетрациклины можно применять только для стартоM
вой эмпирической терапии при хорошо известной ситуации с резистентM
ностью в данном регионе, которая оправдывает их применение. Благодаря
высокой активности против так называемых «атипичных» возбудителей
(Legionella spp., Chlamydia spp., Mycoplasma spp.), эти препараты могут приM
меняться как альтернативные антибиотики при инфекциях, вызванных
этими микроорганизмами, например, при негонококковом уретрите, вызM
ванном C. trachomatis.

12.7.12 Аминогликозиды
Аминогликозиды применяются только парентерально. Эти преM

параты имеют узкий терапевтический диапазон, т.е. их эффективные
концентрации очень близки к токсическим концентрациям, что треM
бует обязательного четкого обоснования для их применения. За неM
которыми исключениями (например, лечение ИМП), аминогликозиM
ды следует применять только в комбинации с другим подходящим
антибиотиком. Идеальными «партнерами» являются β�лактамы, поM
скольку их комбинация оказывает синергидный эффект в отношении
некоторых видов бактерий. Стрептомицин представляет собой один
из «старых» аминогликозидов и применяется только для лечения туM
беркулеза.

К более новым аминогликозидам относятся нетилмицин, гентамиM
цин, тобрамицин и амикацин. Эти препараты обладают высокой активM
ностью в отношении энтеробактерий и P. aeruginosa (особенно тобрамиM
цин), но невысокой активностью против стрептококков, анаэробов и
H. influenzae. Данные о резистентности к тобрамицину, гентамицину и
нетилмицину практически одинаковые, тогда как ситуация с резистентM
ностью энтеробактерий к амикацину является более благоприятной.

12.7.13 Гликопептиды

Гликопептиды (ванкомицин и тейкопланин) активны в отношении
грамположительных возбудителей, т.е. стафилококков (включая метиM
циллинорезистентные штаммы), стрептококков, энтерококков,
Clostridium difficile, возбудителя дифтерии и грамположительных аэроM
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бов. Они не действуют на грамотрицательные бактерии. Показаниями к
их применению являются:

. инфекции, вызванные выше перечисленными возбудителями, при
наличии у пациента аллергии ко всем другим подходящим антиM
биотикам;

. инфекции, вызванные ампициллинMрезистентными штаммами
энтерококков или метициллинорезистентными стафилококками,
или полирезистентными коринебактериями;

. в форме для приема внутрь, в качестве альтернативы метронидаM
золу для лечения псевдомембранозного колита.

ИзMза риска селекции гликопептидрезистентных штаммов энтероM
кокков и стафилококков, применение гликопептидов должно быть строM
го ограниченным. Подобно аминогликозидам, гликопептиды имеют узM
кий терапевтический диапазон.

12.7.14 Оксазолидиноны

Единственным представителем этой группы является линезолид,
который можно применять как внутрь, так и парентерально. Препарат
обладает высокой активностью в отношении грамположительных кокM
ков, таких как стафилококки (включая метициллинорезистентные штамM
мы), энтерококки (включая ванкомицинMрезистентные штаммы) и
стрептококки.
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12.8 Возбудители урологических инфекций
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