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Аннотация
В﻿статье﻿рассматриваются﻿проблемы﻿терапевтического﻿ведения﻿больных﻿с﻿так﻿называемой﻿«трудной»﻿пневмонией,﻿а﻿именно﻿–﻿случаев﻿
заболевания﻿у﻿пациентов﻿с﻿диагностированным﻿синдромом﻿медленно﻿разрешающейся/неразрешающейся﻿пневмонии,﻿у﻿которых﻿отсут-
ствует﻿реакция﻿на﻿проводимое﻿лечение.﻿Анализируются﻿причины﻿и﻿значимые﻿факторы﻿риска,﻿потенциально﻿влияющие﻿на﻿эффективность﻿
проводимой﻿терапии,﻿рассматривается﻿терапевтическая﻿тактика﻿ведения﻿пациентов﻿с﻿отсутствием﻿«ответа﻿на﻿лечение»,﻿актуализирован﻿
перечень﻿необходимых﻿методов﻿диагностики﻿и﻿направления﻿антибактериальной﻿терапии.﻿Проведен﻿анализ﻿тактики﻿ведения﻿пациентов﻿
с﻿пневмонией﻿во﻿время﻿пандемии﻿инфекции,﻿вызванной﻿коронавирусом﻿SARS-CoV-2.﻿Представлены﻿направления﻿диагностики﻿с﻿приори-
тетным﻿обсуждением﻿биологических﻿маркеров﻿воспалительного﻿ответа﻿и﻿стратегия﻿антимикробной﻿терапии.

Ключевые слова:﻿внебольничная﻿пневмония,﻿пневмония,﻿«не﻿отвечающая»﻿на﻿лечение,﻿медленно﻿разрешающаяся﻿пневмония,﻿антибак-
териальная﻿терапия
Для цитирования:﻿Зайцев﻿А.А.,﻿Синопальников﻿А.И.﻿«Трудная»﻿пневмония.﻿Терапевтический﻿архив.﻿2021;﻿93﻿(3):﻿300–310.
DOI:﻿10.26442/00403660.2021.03.200734

REVIEW

"Difficult" pneumonia
Andrey﻿A.﻿Zaicev1,﻿Alexander﻿I.﻿Sinopalnikov2

1Burdenko﻿Main﻿Military﻿Clinical﻿Hospital,﻿Moscow,﻿Russia;
2Russian﻿Medical﻿Academy﻿of﻿Continuous﻿Professional﻿Education,﻿Moscow,﻿Russia

Abstract
The﻿article﻿considers﻿the﻿issues﻿of﻿therapeutic﻿management﻿of﻿patients﻿with﻿so-called﻿“difficult”﻿pneumonia,﻿particularly,﻿patients﻿with﻿diagnosed﻿
syndrome﻿slowly﻿resolving﻿/﻿nonresolving﻿pneumonia,﻿who﻿do﻿not﻿respond﻿to﻿the﻿treatment.﻿The﻿reasons﻿and﻿significant﻿risk﻿factors﻿potentially﻿
affecting﻿the﻿effectiveness﻿of﻿therapy﻿are﻿analyzed,﻿the﻿therapeutic﻿tactics﻿of﻿managing﻿patients﻿with﻿no﻿“response﻿to﻿treatment”﻿are﻿considered,﻿
the﻿list﻿of﻿necessary﻿diagnostic﻿methods﻿and﻿directions﻿of﻿antibiotic﻿therapy﻿is﻿updated.﻿The﻿article﻿analyses﻿the﻿tactics﻿of﻿managing﻿patients﻿
with﻿pneumonia﻿during﻿a﻿pandemic﻿caused﻿by﻿SARS-CoV-2﻿coronavirus.﻿It﻿also﻿provides﻿directions﻿of﻿diagnostics﻿with﻿priority﻿discussion﻿of﻿
biological﻿markers﻿of﻿the﻿inflammatory﻿response﻿as﻿well﻿as﻿antimicrobial﻿therapy﻿strategy.
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 Принимая во внимание высокий уровень заболевае-
мости и смертности, ассоциированный с внебольничной 
пневмонией (ВП), это состояние, по праву считается одной 
из наиболее значимых проблем современной системы здра-
воохранения. Так, по данным эпидемиологических исследо-
ваний, ежегодная заболеваемость ВП в России составляет 
около 390–400 случаев на 100 тыс. населения, а смертность – 
17–18 на 100 тыс. жителей [1]. Среди наиболее актуальных 
причин смерти, по данным Всемирной организации здра-
воохранения, пневмония и грипп находятся на 3-м месте 
и уносят ежегодно более 3 млн человеческих жизней. Эта 
группа пациентов, как правило, представлена людьми пожи-
лого возраста, имеющими отягощенный коморбидный фон, 
включающий хроническую обструктивную болезнь легких 
(ХОБЛ), онкологические заболевания, сахарный диабет (СД) 
и другие заболевания.

Почему вновь актуально обсуждение проблемы, так 
называемой «трудной» пневмонии? Принимая во внимание 
продолжающуюся пандемию новой коронавирусной ин-
фекции COVID-19, этот вопрос может считаться ключевым, 
ведь до настоящего времени термин «пневмония» все 
еще продолжает использоваться при описании поражения 
легких в рамках COVID-19, что вносит не только диссонанс 
в понимание этого процесса, но и оказывает существенное 
негативное влияние на способы фармакотерапии [2, 3]. 
Напомним, что антибактериальная терапия не имеет ни-
какого отношения к лечению новой коронавирусной ин-
фекции [2, 3].

Итак, врач установил диагноз ВП на основании клиниче-
ских (фебрильная лихорадка, гнойная мокрота, присутствие 
мелкопузырчатых хрипов или крепитации) и рентгеноло-
гических данных, назначил антмибактериальную химио-
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терапию в соответствии с клиническими рекомендациями. 
В зависимости от ответа на лечение он сталкивается со сле-
дующими клиническими ситуациями [4]:

• на фоне проводимой терапии появляются признаки кли-
нического и рентгенологического выздоровления пациента;

• клинические и рентгенологические признаки пнев-
монии сохраняются либо прогрессируют, вне зависимости 
от проводимой терапии.

В случае второго варианта развития событий как ми-
нимум у 20% пациентов с нетяжелой ВП, лечащихся как 
амбулаторно, так и в условиях стационара, и более чем у 40% 
пациентов с тяжелым течением заболевания – отсутствует 
адекватный ответ на проводимую антимикробную химиоте-
рапию [4–6]. Следует понимать, что отсутствие клинического 
эффекта, безусловно, оказывает непосредственное влияние 
на прогноз заболевания, и, по имеющимся данным, показа-
тель летальности у пациентов, у которых отсутствуют при-
знаки «ответа» на проводимую терапию, достигает 30–40% 
[7–9]. Другая проблема – необходимость модификации 
лечения, удлинение сроков нахождения в отделении реани-
мации и интенсивной терапии (ОРИТ) и коечном отделении, 
что сопровождается увеличением экономических расходов 
[4, 10]. Таким образом, ведущее, определяющее значение 
приобретают как термин, так и тактика ведения пациентов 
с пневмонией, «не отвечающей» на проводимую терапию.

В рутинной клинической практике случаи проблемного 
или «трудного» течения ВП необходимо четко дифференци-
ровать. Это имеет клиническое значение и определяет тера-
певтическую стратегию и тактику (рис. 1). Целесообразно 
выделение пневмонии, «не отвечающей» на проводимую 
антимикробную химиотерапию, и пневмонию, разрешаю-
щуюся/неразрешающуюся медленно (см. рис. 1) [4]. 

Такое деление чрезвычайно важно, ведь клиническая 
ситуация в случае пневмонии, не отвечающей на лечение, 
настоятельно требует модифицирования антибактериальной 
терапии, тогда как затяжная ВП в подавляющем числе слу-
чаев не склоняет к проведению антимикробной терапии, яв-
ляясь при этом безусловным показанием для обоснованного 
проведения необходимых диагностических тестов.

Значимый для клинициста этап – оценка эффектив-
ности проводимой антибактериальной терапии в первые 
48–72 ч с момента ее начала [1, 4, 11]. Полученная инфор-
мация позволяет оценить раннюю или позднюю неэффек-
тивность проводимого лечения.

Кроме того, целесообразно выделение прогрессирую-
щего и персистирующего вариантов течения пневмонии, что 
оказывает влияние на понимание причин неэффективности 
антимикробной химиотерапии.

 При прогрессирующей пневмонии клиническое ухуд-
шение, как правило, наступает в первые 72 ч от момента 
поступления больного в стационар и сопровождается 
развитием острой дыхательной недостаточности (ОДН), 
настоятельно требующей вентиляционной поддержки, 
и/или септического шока. Причина ухудшения состояния 
больного, как правило, связана с неэффективностью про-
водимого лечения, развитием осложнений, внелегочных 
очагов инфекции или неадекватной оценкой степени тяжести 
состояния пациента, наличием серьезного альтернативного 
заболевания [1, 4, 12] (рис. 2).

Случаи позднего (спустя 72 ч от начала лечения) про-
грессирующего ухудшения состояния больных ВП, как 
правило, ассоциированы с присоединением нозокомиальной 
суперинфекции или обострением/декомпенсацией комор-
бидных заболеваний [4, 5].

Характеризуя другой персистирующий вариант течения 
пневмонии или говоря о пневмонии, «не отвечающей» 
должным образом на антибиотикотерапию, следует отме-
тить, что в 15–25% случаев у пациентов отмечается замед-
ленный регресс клинических симптомов болезни [4, 13, 14].

Как правило, лихорадка – основной симптом, на который 
ориентируется врач при оценке эффективности терапии, 
регрессирует на 2–4-е сутки адекватной антимикробной 
химиотерапии. Помомо этого в практической деятельности 
целесообразно использование и других оценочных крите-
риев клинической стабильности. У пациентов, ответивших 
на лечение, среднее время достижения этих критериев 
примерно 3 сут, а пациентам с персистирующей пневмонией 
может потребоваться 6 и более дней. Другие клинические 
симптомы (общая слабость, утомляемость, кашель) могут 
сохраняться на протяжении 2–3 нед.

При персистирующей ВП, причинами неуспешности 
терапевтической тактики могут быть обострение/деком-
пенсация сопутствующей патологии, нозокомиальная 
суперинфекция, отдельные неинфекционные болезни, 
расцениваемые как пневмония (системные васкулиты, 
тромбоэмболия легочной артерии – ТЭЛА, сердечная 
недостаточность, лекарственные пневмопатии, легочные 
эозинофилии и др.) [15].

Неэффективность антибактериальной химиотерапии 
пневмонии, как правило, обусловлена особенностями 
возбудителей – лекарственно-устойчивыми штаммами или 
нозокомиальной суперинфекцией, вызванной полирези-
стентными штаммами. Среди наиболее актуальных возбу-
дителей – Streptococcus pneumoniae, Legionella pneumophila, 
Staphylococcus aureus, Pseudomonas aeruginosa [4, 9, 16]. 
Важно понимать, что наиболее проблемные антибиоти-
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Рис. 1. Варианты течения ВП [4].
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корезистентные штаммы пневмококка, метициллин-ре-
зистентный стафилококк (MRSA), грамотрицательные 
энтеробактерии и синегнойную палочку актуальны для 
пациентов старших возрастных групп, пациентов с отяго-
щенных коморбидным фоном, больных, уже получавших 
антибактериальную химиотерапию [1, 4, 17, 18].

В рутинной клинической практике истинную причину 
неэффективности антимикробной терапии ВП удается уста-
новить примерно в половине случаев [4].

Акцентирование внимания клинициста на выделении 
разновидностей неэффективности лечения ВП имеет 
важное прикладное значение и определяет терапевтическую 
стратегию, а модификация антимикробной химиотерапии 
оправдана только в определенных ситуациях, например, при 
прогрессирующей пневмонии; выделении культуры микро-
организма с природной или приобретенной устойчивостью 
к используемым антибактериальным средствам; получении 
эпидемиологических данных, свидетельствующих об аль-
тернативной этиологии болезни.

Если на фоне улучшения клинической картины к исходу 
4-й недели болезни все же не удается достичь полного 
регресса признаков воспалительного процесса в легких, 
это свидетельствует в пользу неразрешающейся (медленно 
разрешающейся) или затяжном течений ВП [19, 20]. Сле-
дует знать, что такой вариант течения рассматривается 
отдельно от пневмонии, «не отвечающей» на лечение, и, 
соответственно нуждается в реализации других подходов 
к ведению пациента.

Рассматривая чрезвычайно серьезную проблему не-
эффективности лечения ВП и возможностей оказания 
эффективной помощи пациентам с «трудной» пневмо-
нией, целесообразно акцентировать внимание клиници-
стов на адекватной оценке степени тяжести состояния 
больного и прогноза заболевания, которая способствует 
принятию обоснованного грамотного решения относи-
тельно потенциального выбора места лечения (амбула-
торно, в отделении общего профиля, ОРИТ) и выбору 
адекватной тактики антимикробной химиотерапии. 

Недооценивание врачом степени тяжести и прогноза па-
циента ассоциируется с практически абсолютным риском 
прогрессирования болезни и развития ее осложнений. 
Для определения прогноза ВП целесообразно приме-
нение прогностических шкал. В амбулаторной практике 
рекомендовано использование прогностических шкал 
CURB-65 и CRB-65 [21] (рис. 3), а для стационаров 
наиболее перспективно применение шкалы SMART-COP/
SMRT-CO [22] (табл. 1), позволяющей выявить тех паци-
ентов, которым необходима интенсивная респираторная 
поддержка и инфузии вазопрессоров. Применение моди-
фицированного варианта – шкалы SMRT-CО не требует 
определения уровня альбумина, PaO2 и pH артериальной 
крови. При наличии 3 и более баллов по шкале SMRT-CO 
риск потребности пациента в искусственной вентиляции 
легких или назначении вазопрессоров оценивается как 
высокий.

Выводы, сделанные на основании проведенных ис-
следований прогностической ценности шкалы SMRT-CO, 
подтверждают ее высокую информационную ценность 
в определении показаний для госпитализации пациентов 
в ОРИТ [23]. В настоящее время использование этого про-
гностического инструмента рекомендуется к применению 
уже на первом этапе госпитальной помощи – в приемных 
отделениях.

Интерпретация SMART-COP:
• 0–2 балла – низкий риск потребности в респираторной 

поддержке и вазопрессорах;
• 3–4 балла – средний риск (1 из 8);
• 5–6 баллов высокий риск (1 из 3) – лечение в условиях 

ОРИТ;
• 7 и более баллов– очень высокий риск (2 из 3).
Интерпретация SMRT-CO:
• 0–1 балл – низкий риск потребности в респираторной 

поддержке и вазопрессорах (1 из 20);
• 2 балла – средний риск (1 из 10);
• 3 балла – высокий риск (1 из 6) – лечение в условиях 

ОРИТ;

Причины неэффективности

лечения пациентов с ВП

Прогрессирование
заболевания в первые

72 часа от начала лечения
• Исходно тяжелое

течение заболевания

• Антибиотикорезистентность

возбудителей ВП

• Осложнения ВП

(парапневмонический плеврит/

эмпиема плевры) и внелегочные

очаги инфекции (эндокардит,

менингит, артрит)

• Ошибочный диагноз (ТЭЛА,

эндокардит трикуспидального

клапана аспирация, острый

респираторный дистресс-синдром,

васкулит)

Отсутствие улучшения
спустя 72 часа от начала

лечения
• Антибиотикорезистентность

возбудителей ВП

• Нозокомиальная суперинфекция

• Осложнения ВП (парапневмо-

нический плеврит/эмпиема

плевры)

• Неинфекционные и иные

причины: облитерирующий

бронхиолит с организующейся

пневмонией, ТЭЛА, системные

васкулиты, сердечная

недостаточность, лекарственная

лихорадка

Прогрессирование
заболевания спустя

72 часа от начала лечения
• Нозокомиальная суперинфекция

(нозокомальная пневмония,

внелегочная инфекция)

• Обострение сопутствующих

заболеваний

• Неинфекционные причины:

ТЭЛА, инфаркт миокарда, 

почечная недостаточность

Рис. 2. Причины неэффективности лечения больных ВП [4].
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• 4 балла и более– очень высокий риск (1 из 3).
В отношении тяжелых случаев заболевания, требу-

ющих наблюдения в условиях ОРИТ, целесообразно ру-
ководствоваться критериями IDSA/ATS (Американского 
торакального общества и Американского общества ин-
фекционных болезней), базирующихся на интерпретации 
2 «больших» и 9«малых» критериев (табл. 2) [24, 25]. 
В случае присутствия одного «большого» или 3 «малых» 
критериев – у пациента имеются показания к госпитали-
зации в ОРИТ. 

Не менее значимый фактор повышения эффективности 
антибактериальной терапии – оценка клинических и эпи-
демиологических данных, способствующая актуализации 
этиологических агентов пневмонии (табл. 3) и реализации 
целенаправленной антимикробной химиотерапии.

Среди причин, потенциально способствующих неэ-
ффективности антибактериальной химиотерапии ВП, – 
отсутствие или неверная интерпретация информации 
об эпидемиологической ситуации в регионе, состоянии 
антибиотикорезистентности актуальных микробных возбу-

дителей, выявлении факторов риска наличия антибиотико-
резистентных микроорганизмов (рис. 4).

Характеризуя значимость проблемы антибиотикорези-
стентности, тесно сопряженной с проблемой эффективности 
антибактериальной терапии, следует отметить значимое 
распространение штаммов пневмококков со сниженной чув-
ствительностью к β-лактамным антибиотикам, существенный 
рост устойчивости к антибиотикам из группы макролидов. 
В то же время уровень устойчивости S. pneumoniae к амино-
пенициллинам невысок и составляет 1,4%,

Не может не вызывать тревоги рост частоты выявления 
резистентных к цефтриаксону штаммов пневмококка, со-
ставляющий 5,3%, при этом доля умеренно резистентных 
изолятов – 2,8%. Очень важно, что у пневмококков (включая 

Таблица 1. Шкалы SMART-COP и SMRT-CO  
для оценки прогноза ВП [22]

Значение показателя Баллы
S САД<90 мм рт. ст. 2
M Мультилобарная инфильтрация 

на рентгенограмме
1

A Содержание альбумина в плазме крови 
<3,5 г/дл*

1

R ЧДД>25 в минуту в возрасте <50 лет и 
>30 в минуту в возрасте >50 лет

1

T ЧСС>125 в минуту 1
C Нарушение сознания 1
O Оксигенация: PaO2*<70 мм рт. ст., или 

SpO2<94%, или PaO2/FiO2<333 в возрасте 
<50 лет 
PaO2*<60 мм рт. ст., или SpO2<90%, или 
PaO2/FiO2<250 в возрасте >50 лет

2

P pH* артериальной крови <7,35 2
Общее количество баллов

Примечание. ЧДД – частота дыхательных движений; ЧСС – 
частота сердечных сокращений; *не оцениваются в шкале 
SMRT-CO.

Таблица 2. Критерии IDSA/ATS, определяющие 
показания к госпитализации в ОРИТ [24]
«Большие» критерии
Выраженная дыхательная недостаточность, требующая 
искусственной вентиляции легких
Септический шок (необходимость введения 
вазопрессоров)
«Малые» критерии1

ЧДД>30/мин
РаО2/FiO2?
Мультилобарная инфильтрация
Нарушение сознания
Уремия (остаточный азот мочевины2?)
Лейкопения (лейкоциты <4×109/л)
Тромбоцитопения (тромбоциты <100×1012/л)
Гипотермия (<36ºC)
Гипотензия, требующая интенсивной инфузионной 
терапии

Примечание. Наличие одного «большого» или 3 «малых» 
критериев является показанием к госпитализации пациента 
в ОРИТ.

1Могут учитываться дополнительные критерии – гипогли-
кемия (у пациентов без СД), гипонатриемия, необъяснимы 
другими причинами метаболический ацидоз/повышение 
уровня лактата, цирроз, аспления, передозировка/резкое 
прекращение приема алкоголя у зависимых пациентов.

2Остаточный азот мочевины = мочевина, ммоль/л/2,14.

I группа

(летальность 1,2%)

II группа

(летальность 8,15%)

III группа

(летальность 31%)

Симптомы и признаки:

• Нарушение сознания (C)

• ЧД > 30/мин (R)

• САД < 90 ДАД < 60 мм рт. ст. (В)

• Возраст > 65 лет (65)

3–4 балла1–2 балла0 баллов

Амбулаторное лечение Наблюдение и оценка

в стационаре

Неотложная госпитализация

Рис. 3. Использование шкалы CRB-65 для выбора места лечения при ВП [21].
Примечание. САД – систолическое артериальное давление, ДАД – диастолическое артериальное давление.
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и пенициллинорезистентные штаммы), все еще сохраняется 
чувствительность к таким антибиотикам, как цефтаролин, 
линезолид, ванкомицин, респираторным фторхинолонам. 
В то же время резистентность S. pneumoniae к макролидам 

и линкозамидам, к большому сожалению, высока и дости-
гает 18,2–27,4% [1].

Планирование антимикробной терапии должно прово-
диться с обязательным учетом данных о распространении 

Факторы риска
антибиотикорезистентных

возбудителей ВП

Факторы риска
антибиотикорезистентных

S. pneumoniae
• возраст <2 или >65 лет;

• терапия β-лактамами в течение

последних 3 мес;

• повторные курсы β-лактамами,

макролидами или фторхинолонами;

• наличие тяжелых соматических

заболеваний;

• хронический алкоголизм;

• иммунодефицитные заболевания/

состояния (включая терапию

системными ГКС);

• контакт с детьми, посещающими

детские сады

Факторы риска
грамотрицательных

энтеробактерий:
• обитатели домов престарелых;

• сопутствующие сердечно-

сосудистые (например, застойная

сердечная недостаточность)

и бронхолегочные (например,

ХОБЛ) заболевания;

• проводимая антибактериальная

терапия

Факторы риска P. aeruginosa:
• «cтруктурные» заболевания легких

(например, бронхоэктазия);

• системная терапия ГКС

(преднизолон >10 мг/сут);

• терапия антибиотиками широкого

спектра действия свыше 7 дней

в течение последнего месяца;

• истощение

Рис. 4. Факторы риска выявления антибиотикорезистентных микроорганизмов [4].

Таблица 3. Эпидемиология и факторы риска развития ВП известной этиологии [1]
Условия возникновения Вероятные возбудители

Алкоголизм S. pneumoniae, анаэробы, аэробные грамотрицательные 
бактерии (чаще Klebsiella pneumoniae)

ХОБЛ/курение S. pneumoniae, Haemophilus influenzae, Moraxella catarrhalis, 
Legionella spp.

Декомпенсированный СД S. pneumoniae, S. aureus
Пребывание в домах престарелых S. pneumoniae, представители семейства Enterobacteriaceae, 

H. influenzae, S. aureus, Chlamydia pneumoniae, анаэробы
Несанированная полость рта Анаэробы
Гнойничковые заболевания кожи S. aureus
Эпидемия гриппа S. pneumoniae, S. aureus, S. pyogenes, H. influenzae, реже 

непосредственно вирусное поражение легочной ткани
Предполагаемая массивная аспирация Анаэробы
Развитие ВП на фоне бронхоэктазов, муковисцидоза P. aeruginosa, Burkholderia cepacia, S. aureus
Внутривенные наркоманы S. aureus, анаэробы
Локальная бронхиальная обструкция (например, 
бронхогенная карцинома)

Анаэробы

Иммуносупрессия (например, ВИЧ) Pneumocystis jiroveci
Контакт с кондиционерами, увлажнителями воздуха, 
системами охлаждения воды

L. pneumophila*

Вспышка пневмонии среди проживающих вместе 
родственников

C. pneumoniae, Mycoplasma pneumoniae

Вспышка заболевания в закрытом организованном 
коллективе (например, школьники, военнослужащие)

S. pneumoniae, M. pneumoniae, C. pneumoniae

*Факторы риска развития легионеллезной инфекции: развитие пневмонии в теплое время года; мужчины в возрасте старше 
40 лет; путешествие (отдых с выездом) внутри страны или за рубеж, совпадающее со сроком инкубационного периода (от 
2 до 10 дней до начала заболевания); курение, злоупотребление алкоголем, наркомания; наличие сопутствующих заболеваний: 
СД, сердечно-сосудистая патология, хронические болезни органов дыхания, заболевания почек и пр.; прием системных ГКС, 
интенсивная иммуносупрессивная терапия; работа в туристических или гостиничных комплексах; занятость на строительных 
или земляных работах.
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во внебольничных условиях типичных нозокомиальных 
штаммов MRSA [1] и значимых факторов риска, в числе 
которых недавние хирургические вмешательства, госпи-
тализации, пребывание в учреждениях для престарелых, 
наличие у пациента постоянного внутривенного катетера, 
проведение процедуры диализа и др. [25, 26].

Алгоритм действий врача при ведении пациентов с ВП, 
«не отвечающей» на проводимую терапию, должен вклю-
чать [4]:

• перевод больного на более высокий уровень оказания 
медицинской помощи – госпитализация в случае первичного 
амбулаторного лечения или перевод из отделения общего 
профиля в ОРИТ);

• модификацию тактики проведения антимикробной 
химиотерапии;

• реализацию целенаправленного диагностического 
поиска.

Наиболее значимый этап при планировании дальнейших 
врачебных действий в случае пневмонии, «не отвечающей» 
на лечение, – пересмотр анамнестических и клинико-эпи-
демиологических данных, позволяющий выявить альтерна-
тивные этиологические факторы, глубокий анализ факторов 
риска инфицирования полирезистентными штаммами микро-
организмов, выполнение адекватного микробиологического 
обследования и как результат – последующее модифициро-
вание антибактериальной терапии с обязательным учетом 
причин ее неэффективности. В подобной ситуации у госпи-
тализированных пациентов важно получить микробиологиче-
ские данные о вероятном возбудителе заболевания и профиле 
антибиотикорезистентности. В последние годы широкое 
распространение получили экспресс-методы определения 
пневмококкового и легионеллезного антигена (L. pneumophila 
серогруппы I) в моче. В случае положительного результата, 
который возможно получить «у постели больного» (тест вы-
полняется в течение 15 мин), можно усилить антимикробную 
терапию, в случае получения отрицательного результата – 
направить усилия на поиск других причин неэффективности 
проводимой антибактериальной химиотерапии.

Во время сезонного подьема заболеваемости гриппом 
в регионе стоит оценить вероятность вирусного поражения 
легких. Впрочем, справедливости ради, необходимо заме-
тить, что речь идет о тяжелых случаях, требующих госпи-
тализации пациента в ОРИТ [27]. 

Вирусное поражение легких («первичная вирусная пнев-
мония») может быть обусловлено самыми разными респира-
торными вирусами. Важно понимать, что достаточно часто 
используемый термин «пневмония» не отражает ни мор-
фологических, ни клинических, ни рентгенологических 
признаков процесса, имеющего место в случае вирусного по-
ражения легких. В связи с этим более правомочным авторам 
представляется термин «вирусный пневмонит» [27]. Гораздо 
реже вирусная инфекция может протекать с достаточно 
характерными признаками бронхиолита и последующим 
присоединением бактериальной инфекции (пневмония).

Известно, что поражение респираторных отделов легких 
развивается у 5–38% пациентов с гриппом А и 10% – 
с гриппом В [27], что сопровождается такими симптомами, 
как кашлель, боль в грудной клетке и одышка на фоне ти-
пичных проявлений гриппозной инфекции; в тяжелых же 
случаях непосредственного вирусного поражения легких 
имеет место диффузное альвеолярное поражение и острый 
респираторный дистресс-синдром (ОРДС), способные при-
вести пациента к летальному исходу в течение 4–5 дней, 
несмотря на реализуемую респираторную поддержку. 
В случае развития вторичных бактериальных пневмоний, 
актуальными возбудителями которых, как правило, стано-

вятся S. aureus, S. pneumoniae, H. influenzae, клиническая 
картина складывается из респираторной симптоматики 
(продуктивный кашель с отделением гнойной мокроты, 
одышка и др.), появившейся на фоне наметившегося улуч-
шения общего состояния через 4–5 дней с момента начала 
болезни [27].

Эпидемиологическая ситуация в регионе и присутствие 
проявлений острой вирусной респираторной инфекции 
в семье или у коллег свидетельствуют о вероятности вирус-
ного генеза поражения легких. В ряде случаев целесообразна 
диагностика с использованием экспресс-тестов, основанных 
на обнаружении антигенов вирусов гриппа, которые по-
могают установить этиологический диагноз в течение 
15–30 мин. Метод микроиммунофлюоресценции позволяет 
диагностировать гриппозную инфекцию (в том числе доку-
ментировать подтипы вируса гриппа) в течение ближайших 
2–3 ч и является предпочтительным для пациентов, по-
ступивших в стационарное лечение. Клиницисту крайне 
важно как можно более точно и на основании характерных 
клинико-рентгенологических критериев сформировать как 
представление о этиологии болезни, так и сформулировать 
диагноз (к примеру, грипп А, тяжелое течение, осложненный 
ОРДС, ОДН), четко представить терапию, адекватную со-
стоянию пациента [27].

 Некоторое время назад тяжелые поражения легких, ин-
дуцированные вирусной инфекцией, были ассоциированы 
с пандемическим вирусом гриппа A/H1N1, вызывающим 
первичное поражение легочной ткани, развитие ОРДС и бы-
стро прогрессирующую ОДН [1, 4, 27]. Сценарий тяжелого 
течения гриппозной инфекции может развиваться по типу 
первичного вирусного поражения легких в результате непо-
средственного вирусного воздействия, характеризуясь при 
этом прогрессирующим течением и развитием выраженной 
ОДН; другой же вариант развития – вторичная бактери-
альная пневмония (вирусно-бактериальная пневмония), 
которая может сочетаться с первичным вирусным пораже-
нием легких и выступать в роли позднего осложнения [27].

Еще совсем недавно, до начала пандемии новой коро-
навирусной инфекции, в международных рекомендациях 
по лечению и диагностике ВП [24, 25, 28, 29] имела место 
информация о том, что вирусы гриппа – наиболее значимый 
этиологический момент первичного вирусного поражения 
легких. В контексте рассмотрения этого вопроса уместно 
отметить, что выявление методом полимеразной цепной 
реакции других респираторных вирусов (кроме гриппа 
и SARS-CoV-2) – аденовируса, бокавируса и других в мазке 
из носоглотки или другом биоматериале у пациента с оче-
видными клинико-рентгенологическими признаками пнев-
монии – отнюдь не свидетельствует о его этиологической 
значимости в развитии заболевания. Наш клинический опыт 
демонстрирует, что в случаях наступления смертельного 
исхода от ВП, с фигурирующей аденовирусной инфекцией, 
у пациентов имели место очевидные морфологические 
признаки выраженного бактериального воспаления, ставшие 
непосредственной причиной фатального исхода. Не вы-
зывает сомнений то, что особенности течения пневмонии 
бактериального генеза на фоне острой респираторной ви-
русной инфекции аденовирусной этиологии способствуют 
существенному ухудшению состояния пациента, усугу-
блению проявлений инфекционно-токсического синдрома, 
тем не менее присутствие аденовируса не рассматривается 
в качестве доказательно убедительной причины поражения 
респираторных отделов легких [27]. Важно акцентировать 
внимание клиницистов на описываемых особенностях, ведь 
неверно трактуемая интерпретация данных лабораторных 
исследований нередко способствует смене/неоправданному 



TERAPEVTICHESKII ARKHIV. 2021; 93 (3): 300–310 ТЕРАПЕВТИЧЕСКИЙ АРХИВ. 2021; 93 (3): 300–310306

ОБЗОР https://doi.org/10.26442/00403660.2021.03.200734

расширению фармакотерапевтического вмешательства и как 
следствие – ведет к развитию серьезных нежелательных 
явлений, так, продолжительная гипертермическая реакция 
у пациента может трактоваться врачом как неэффективность 
антимикробной химиотерапии, инициируя изменение анти-
бактериальной терапии.

В этой связи уместно обратиться к актуальной проблеме – 
особенностям новой коронавирусной инфекции COVID-19, 
в частности к вопросу используемой терминологии. Помимо 
того, что термин «пневмония» в случае COVID-19 не отра-
жает клинико-лабораторных, рентгенологических и морфо-
логических признаков поражения легких, инициируемого 
вирусом SARS-CoV-2 [2]. 

 Использование дефиниции «пневмония» вынуждает 
врачей ошибочно прибегать к назначению антибакте-
риальной химиотерапии при отсутствии объективных 
признаков присоединения бактериальной инфекции [2, 3], 
несмотря на то, что на сегодняшний день нам известны 
патогенетические особенности респираторной патологии, 
вызванной коронавирусом SARS-CoV-2, и мы владеем ин-
формацией о результатах проведенных исследований, сви-
детельствующих о довольно низком риске присоединения 
бактериальной инфекции [3, 30, 31]. 

Поражение микроциркуляторного русла – значимый 
фрагмент патогенетических процессов, инициируемых 
SARS-CoV-2, и выраженное полнокровие капилляров 
межальвеолярных перегородок, ветвей легочных артерий 
и вен со сладжами эритроцитов, свежими фибриновыми 
и организующимися тромбами; внутрибронхиолярные 
и интраальвеолярные, а также периваскулярные кровоиз-
лияния [32] свидетельствуют в пользу термина «вирусное 
поражение легких» или «интерстициопатия» [2, 3, 33], 
вынесеного в формулируемый диагноз.

Подобная формулировка и трактование клинической 
ситуации, на наш взгляд, несомненно будут способство-
вать грамотной рациональной тактике ведения пациентов, 
четкой оценке ситуации в динамике, определению показаний 
к использованию упреждающей противовоспалительной те-
рапии препаратами на основе глюкокортикостероидных гор-
монов (ГКС) или моноклональными антителами, исключив 
из программы терапевтической помощи необоснованное 
назначение антибактериальной терапии [33].

При прогрессирующем ухудшении клинических сим-
птомов целесообразно выполнение повторных микробио-
логических исследований (посевы крови на стерильность), 
так как в таком случае появляется риск развития вторичной 
бактериемии. Даже принимая во внимание предшествующий 
курс антибактериальной терапии, это микробиологическое 
исследование имеет значимую диагностическую ценность, 
ведь в случае получения положительного результата гемо-
культуры на фоне адекватной антибактериальной терапии 
клиницист может сделать вывод о присутствии антибиоти-
корезистентных штаммов микроорганизмов или о формиро-
вании новых очагов инфекции. В последние годы заметное 
место в оценке эффективности проводимой антибактери-
альной терапии занимает определение таких биологических 
маркеров, как сывороточный уровень С-реактивного белка 
(СРБ) и прокальцитонина (ПКТ) [1, 29, 34, 37]. Наиболее 
высокая концентрация СРБ имеет место у пациентов с ди-
агностированной тяжелой пневмонией, инициированной 
пневмококком или легионеллой, в то же время уровень этого 
маркера может рассматриваться в качестве самостоятельного 
фактора неуспешности и неэффективности антибактери-
альной терапии [1, 29, 34–37]. Синтез ПКТ при системном 
воспалительном ответе нарастает раньше, чем уровень 
белков острой фазы, а его способность коррелировать со сте-

пенью тяжести состояния пациентов с ВП позволяет его 
рассматривать в качестве предиктора бактериемии, развития 
осложнений и неблагоприятного исхода заболевания [29].

Оценивая целесообразность и ценность определения 
уровня этих биологических маркеров, эксперты Российского 
респираторного общества и Межрегиональной ассоциации 
по клинической микробиологии и антимикробной терапии 
[1] считают обоснованным и целесообразным проведение 
исследования уровня СРБ в сыворотке крови в первую 
очередь у пациентов с неопределенным диагнозом ВП. 
Если концентрация СРБ≥100 мг/л, в таком случае специ-
фичность маркера в подтверждении диагноза превышает 
90%, в то время как при концентрации менее 20 мг/л ди-
агноз пневмонии маловероятен; мониторирование уровня 
СРБ рекомендовано всем госпитализированным пациентам 
с пневмонией уже на 3–4-е сутки после начала проведения 
антимикробной химиотерапии; увеличение концентрации 
СРБ или ее снижение менее чем на 50% через 72–96 ч сви-
детельствует о неэффективности терапии и неудовлетво-
рительном прогнозе [1]. В то же время проведение количе-
ственного определения ПКТ, учитывая его более высокую 
стоимость в рамках рутинного применения, не рекоменду-
ется [1]. Накопленный практический опыт работы в период 
пандемии новой коронавирусной инфекции COVID-19 
способствовал пересмотру этой рекомендации [2, 3, 32, 33]. 
Ранее СРБ рассматривался с позиции биомаркера присоеди-
нения бактериальной инфекции, требующей антимикробной 
химиотерапии [1], но на фоне коронавирусной инфекции 
COVID-19 именно СРБ может считаться ключевым лабо-
раторным маркером активности системного воспаления, 
инициированного коронавирусом SARS-CoV-2, при этом 
повышение его концентрации коррелирует не только с вы-
раженностью клинических проявлений, но и с высоким 
уровнем D-димера и ферритина [2, 3, 32, 33]. Напротив, уро-
вень ПКТ у преобладающего числа пациентов с поражением 
легких на фоне новой коронавирусной инфекции COVID-19 
находится в пределах референсных значений [38]. Известно, 
что и при гриппе А (H1N1), ТОРС и SARS-CoV  также ре-
гистрируется нормальный уровень ПКТ, а его последующее 
повышение достоверно связано с бактериальным инфици-
рованием, степенью тяжести, распространенностью воспа-
лительной инфильтрации [32, 33]. Таким образом, это дает 
возможность использовать данный маркер для дифференци-
альной диагностики бактериальной и вирусной инфекции 
[39], определения показаний для назначения антимикробной 
терапии. Таким образом, клинико-диагностическая тактика 
при ведении пациента с «трудной» пневмонией должна 
включать обязательный мониторинг как СРБ, так и ПКТ [4].

Говоря о биомаркерах воспалительного ответа, стоит 
упомянуть еще об одном перспективном маркере – 
про-адреномедуллине. В настоящее время достаточное 
количество работ свидетельствуют о возможности его 
применения с целью ранней диагностики сепсиса и опре-
деления прогноза заболевания. Наиболее обнадеживающие 
результаты получены при анализе ответа на антимикробную 
терапию, где про-адреномедуллин более надежно отражает 
ответ на лечение, риск летального исхода в ОРИТ, чем другие 
маркеры воспалительного ответа [40].

При обследовании пациента с «трудной» пневмонией 
актуальны выявление потенциальных иммунологических 
нарушений и последующая их коррекция (вкупе с тактиче-
ским пересмотром антимикробной химиотерапии). В связи 
с тем, что в клинической практике нередкими стали случаи 
пневмоцистной пневмонии, часто основного клинического 
проявления у пациентов с синдромом приобретенного им-
мунодефицита (СПИД), проведение иммуноферментного̆ 
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анализа для обнаружения антител к ВИЧ целесообразно 
всем госпитилизируемым пациентам. 

На фоне антибактериальной терапии с использованием 
β-лактамных антибиотиков в ряде случаев может иметь 
место лекарственная лихорадка, требующая отмены ан-
тибактериальной терапии. При применении пенициллина 
или сульфаниламидов возможно развитие аллергического 
васкулита, проявляющегося геморрагической сыпью и по-
явлением легочных инфильтратов. Диагноз устанавливается 
на основании результатов биопсии участков кожи – выяв-
лении признаков васкулита мелких сосудов.

Следует помнить о том, что неэффективность проводи-
мого лечения может быть ассоциирована с наличием вне-
легочных очагов инфекции, в том числе и нозокомиального 
происхождения, что должно стимулировать клинициста 
к проведению дальнейшего диагностического поиска, с обя-
зательным микробиологическим исследованием актуальных 
образцов тканей.

Среди обязательных диагностических методов исследо-
вания при ведении пациентов с ВП, «не отвечающей» на про-
водимую терапию, компьютерная томография (КТ) органов 
грудной клетки, фибробронхоскопия и торакоцентез, именно 
полученные в ходе этих исследований данные дают возмож-
ность врачу заподозрить, а порой и сразу диагностировать 
альтернативный патологический процесс. Так, КТ органов 
грудной клетки помимо исключения неинфекционных забо-
леваний позволяет диагностировать целый ряд других причин 
неэффективности лечения пневмонии, в числе которых ос-
ложненный плеврит/эмпиема, абсцесс легкого и др. Прове-
дение этого диагностического обследования целесообразно 
у пациентов с выявленными ранее (при рентгенографии) 
нетипичными для пневмонии изменениями (обтурационный 
ателектаз, инфаркт легкого на почве ТЭЛА и пр.), в случаях 
рецидивирующего или затяжного течения пневмонии.

 Проведение бронхоскопического обследования позво-
ляет диагностировать ряд патологических состояний, таких 
как мукоидная закупорка бронха, бронхогенная карцинома 
и пр., а микробиологическое исследование жидкости БАЛ/
материала щеточной биопсии обладает гораздо бoльшей 
ценностью в сравнении с рутинным культуральным иссле-
дованием мокроты.

В случае обнаружения плеврального выпота с толщиной 
слоя свободно смещаемой жидкости на латерограмме более 
10 мм рекомендовано проведение торакоцентеза с последу-
ющим исследованием плевральной жидкости (окрашивание 
мазков по Граму и на кислотоустойчивые бациллы; посев 
на аэробы, анаэробы, микобактерии; подсчет лейкоцитов 
с лейкоцитарной формулой; определение рH, активности 
лактатдегидрогеназы, содержание белка и др.). Например, 
обнаружение у пациента лимфоцитарного плеврального 
выпота позволяет заподозрить туберкулез легких. Анализ 
причин неэффективности терапии ВП и потенциальных 
способов их коррекции представлен в табл. 4.

Касательно антимикробной терапии «трудной» пнев-
монии. В большинстве случаев, если при потенциально 
эффективной антибактериальной терапии, полностью со-
ответствующей актуальным клиническим рекомендациям 
(рис. 5), и отсутствии факторов риска неэффективности 
лечения у пациента наблюдается ухудшение состояния, это, 
скорее всего, обусловлено исходной тяжестью заболевания 
и, возможно, неадекватным ответом организма на терапевти-
ческое вмешательство. В числе наиболее важных моментов 
стоит упомянуть о самом главном – анализе риска встречи 
с резистентными штаммами пневмококка, гемофильной 
палочки. Риск таких ситуаций значительно выше у больных, 
ранее получавших системные антибиотики (2 дня и более) 
в течение последних 3 мес, на фоне тяжелых сопутству-
ющих заболеваний (ХОБЛ, СД, хроническая сердечная не-
достаточность, хроническая болезнь почек, цирроз печени, 
алкоголизм, наркомания, истощение), у пациентов старших 
возрастных групп, пациентов, проживающих в домах пре-
старелых и других учреждений длительного ухода, при 
наличии в анамнезе госпитализаций в течение 2 сут и более 
в предшествующие 90 дней, внутривенной инфузионной 
терапии, сеансов диализа или лечении ран в домашних 
условиях в предшествующие 30 дней (см. «Информаци-
онное письмо Президента МАКМАХ» от 14.12.2018 [исх. 
57L-03/18], «Эмпирическая антибактериальная терапия 
инфекций дыхательных путей с учетом факторов риска 
резистентной флоры. Резолюция совета экспертов». Спра-
вочник поликлинического врача. 2018, №1, с. 6–10). При 
выявлении приведенных критериев препаратом выбора 

Таблица 4. Причины неэффективности антибактериальной терапии ВП и способы их коррекции

Предполагаемая причина неэффективности терапии Метод коррекции
Неадекватная антибактериальная терапия Пересмотр лечения в соответствии с требованиями 

национальных рекомендаций
Предполагаемая низкая комплаентность пациента Госпитализация больного, назначение парентеральной 

терапии
Первоначальная недооценка тяжести состояния больного Госпитализация, перевод в ОРИТ (внедрение инструментов 

прогноза – CURB-65, SMART-COP)
Предполагаемая антибиотикорезистентность 
микроорганизмов

Пересмотр терапии в пользу антибиотиков, 
характеризующихся низкой антибиотикорезистентностью 
(учет данных микробиологической диагностики)

Внелегочные очаги инфекции (эндокардит, менингит и пр.) Посев крови, диагностический поиск, модификация 
антибактериальной терапии

Осложнения пневмонии (абсцесс легкого, эмпиема плевры) Диагностика. Торакоцентез. Пересмотр тактики 
антибактериальной терапии с учетом актуальных 
возбудителей

Альтернативный диагноз (ТЭЛА, эндокардит 
трикуспидального клапана, облитерирующий бронхиолит 
с организующейся пневмонией, системные васкулиты и пр.)

Диагностический поиск: КТ, бронхоскопия и пр.

Нозокомиальная суперинфекция Своевременная диагностика, адекватная антибактериальная 
терапия

Затрудненное отхождение гнойной мокроты Эффективная мукоактивная терапия
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как в амбулаторной практике, так и в стационаре является 
амоксициллин/клавуланат (см. рис. 5). 

Помимо этого ряд клинических ситуаций позволяет 
актуализировать перечень возбудителей пневмонии (см. 
табл. 3) и проводить целенаправленную антимикробную 
терапию. Так, например, у больных, страдающих алкого-
лизмом (риск K. pneumonia, резистентных пневмококков), 
выбор амоксициллина/клавуланата в качестве препарата 
выбора наиболее целесообразен. У пациентов, страда-
ющих СД, гнойничковыми заболеваниями кожи, чаще 
всего развивается пневмония стафилококковой этиологии, 
поэтому в качестве препаратов стартовой терапии рекомен-
довано использование «защищенных» аминопенициллинов  
(см. «Клинические рекомендации. Внебольничная пнев-

мония увзрослых». МКБ-10: J13–J18. Минздрав России. 
РРО. МАКМАХ, 2019). 

Развитие аспирационной пневмонии у пожилых на фоне 
дисфагии или дисмоторики желудочно-кишечного тракта 
диктует приоритетное назначение амоксициллина/клаву-
ланата. Его применение целесообразно и у больных ВП, 
протекающей на фоне эпидемии гриппа, у пациентов по-
жилого возраста, находящихся в домах престарелых или 
других учреждениях длительного ухода (см. «Клинические 
рекомендации. Внебольничная пневмония увзрослых». 
МКБ-10: J13–J18. Минздрав России. РРО. МАКМАХ, 2019). 
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Оценка степени тяжести

и прогноза ВП

Клинико-рентгенологическая

диагностика пневмонии

Примечание: в/в – внутривенно, в/м – внутримышечно; *при аллергии на ß-лактамы, в случае указаний

на атипичную этиологию ВП.

В районах с высоким (>25%) уровнем устойчивости S. pneumoniae
к макролидам следует рассмотреть возможность применения «респираторных» фторхинолонов.

Шкалы CURB/CRB-65,

SMART-COP

Медицинские/социальные

показания к госпитализации

Госпитализация в ОРИТ

ß-лактам в/в +

+ макролид в/в

или цефалоспорины

III поколения в/в +

+ «респираторные»

фторхинолоны в/в

Амоксициллин/клавуланат,

амоксициллин/сульбактам

в/в, в/м или «респираторные»

фторхинолоны в/в (в режиме

ступенчатой терапии)

Амоксициллин/клавуланат

амоксициллин/сульбактам

 цефтриаксон,

цефотаксим в/в, в/м,

«респираторный»

фторхинолон в/в,

цефтаролин,

эртапенем в/в

Амоксициллин внутрь

(альтернатива* – 

макролид внутрь)

Амоксициллин/клавуланат

внутрь, или «респираторные»

фторхинолоны внутрь,

или цефдиторен внутрь

Лечение на дому
Госпитализация

в терапевтическое

отделение

Факторы риска терапевтической неудачи

Показания к ОРИТ
Есть Нет

Есть Есть НетНет

Рис. 5. Алгоритмы эмпирической антибактериальной терапии ВП у взрослых.
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