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путей, инфекции мочевых путей и инфекции 
кожи и мягких тканей. Также представлены дан-
ные о лекарственных взаимодействиях между 
антимикробными препаратами и препаратами 
других групп, часто применяемыми в пожилом 
возрасте.
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В данной статье описаны факторы, способст-
вующие снижению эффективности антимикроб-
ных препаратов у пожилых пациентов, а также 
факторы и механизмы, снижающие безопа-
сность этой группы препаратов. Подробно рас-
смотрены особенности применения различных 
групп антимикробных препаратов при инфек-
циях, наиболее часто встречающихся в пожи-
лом возрасте, таких как инфекции дыхательных 
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Пожилые пациенты являются основными потре-
бителями лекарственных препаратов, включая анти-
биотики. С учётом прогнозов о том, что к 2050 году 
лица старше 60 лет составят более 20% населения 
земного шара [1], проблема использования антиин­
фекционных препаратов (АИП) у этой возрастной 
категории важна как с клинических, так и с эконо-
мических позиций.

Определяющим фактором успешного использова-
ния АИП у пожилых (равно как и у пациентов иного 

возраста) является корректный диагноз, как клини-
ческий, так и бактериологический (предполагаемый 
или верифицированный), наряду с учётом локаль-
ных данных о чувствительности соответствующего 
возбудителя к назначаемым АИП и максимально 
ранним назначением последних в адекватных дозах 
(что определяет, в частности, эффективность тера-
пии сепсиса). Предпочтительно, особенно в урген-
тных ситуациях, использовать оригинальные АИП 
либо генерики с надёжной доказательной базой.

Вместе с тем, преклонный возраст, безусловно, 
способен оказать негативное воздействие как на 
эффективность, так и на безопасность проводимой 
антиинфекционной терапии (АИТ).
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ности, у пожилых больных чаще отмечается нефро-, 
ото- и вестибулотоксическое действие аминоглико-
зидов [24] (последнее сопровождается повышени-
ем риска падений и переломов), неблагоприятное 
влияние фторхинолонов на соединительную ткань 
[25] (выше риск повреждения сухожилий), нефро-
токсический эффект ванкомицина, амфотерицина, 
высоких доз цефалоспоринов и карбапенемов [11]; 
выше риск панцитопении под влиянием ко-тримок-
сазола [26], нарушений коагуляции при использова-
нии цефалоспоринов [27]. Выбор АИП с учётом осо-
бенностей их фармакокинетики и коррекция дозы 
[28] могут снизить эти риски;

✓ недержание кала, препятствующее своевре-
менному распознаванию антибиотик-ассоцииро-
ванной диареи (обычно — в интернатах и домах пре-
старелых), которая у пожилых встречается чаще 
[29] и сопровождается значительно более высокой 
летальностью [30];

✓ пожилой возраст, наряду с поражениями ЦНС 
в анамнезе, является фактором риска развития 
нейротоксического действия АИП, в частности 
фторхинолонов, цефалоспоринов и карбапенемов 
(энцефалопатия, судороги, бессудорожный status 
epilepticus) за счёт влияния на выделение ГАМК, 
ГАМК- и NMDA-рецепторы [31–33];

✓ наличие хронических заболеваний, по поводу 
которых больные получают лекарственную тера-
пию, ведет к увеличению частоты лекарственных 
взаимодействий токсического характера (см. ниже).

Возрастные изменения проникновения АИП из 
крови в ткани [34] могут как ослаблять их эффек-
тивность (снижение поступления в ткани за счёт 
ослабления кровотока и снижения объёма распре-
деления [35], так и повышать токсичность (за счёт 
гипоальбуминемии с увеличением доли несвязан-
ного препарата, легче проникающего в ткани).

Преобладающими у пожилых лиц являются 
инфекции дыхательных путей (ИДП) и инфекции 
мочевых путей (ИМП) [36, 37], суммарно состав-
ляющие более 80%; примерно в 10% случаев — 
инфекции кожи и мягких тканей (ИКМТ), значи-
тельно реже — инфекции другой локализации [2, 
38, 39].

Наиболее широко применяемыми группами 
АИП у пожилых больных являются β-лактамные 
антибиотики (пенициллины, цефалоспорины), 
фторхинолоны и макролиды. Определенную 
роль отводят нитрофуранам, ко-тримоксазолу. 
Разумеется, как и у молодых пациентов, по показа-
ниям используются любые группы АИП.

К особенностям АИТ инфекций дыхательных 
путей (пневмония, обострение ХОБЛ) у пожи-
лых, с учётом более широкого спектра возбуди-

Снижение эффективности АИТ у пожилых, 
ассоциированное с удлинением сроков госпитали-
зации и повышением летальности, связано с рядом 
факторов:

✓ возрастное снижение напряженности вро-
жденного и приобретенного иммунитета, активно-
сти Т- и В-лимфоцитов, уровня иммуноглобулинов 
G [2–5];

✓ длительный стаж использования по различ-
ным показаниям глюкокортикостероидов, других 
иммунодепрессантов [6];

✓ большая вероятность неоднократных курсов 
АИТ по поводу перенесенных или имеющихся хро-
нических заболеваний, что является общепринятым 
фактором риска роста резистентности и неудач АИТ;

✓ общее старение организма с нарушением уров-
ня функционирования жизненно важных органов 
и систем [7–9], повышения их уязвимости к допол-
нительной интоксикации, способствующей разви-
тию органной недостаточности;

✓ нарушения кровообращения [10] — cердечный 
выброс после 30 лет ежегодно снижается на 1% [11] 
с ослаблением, в частности, гастроинтестинального 
кровотока [12], что уменьшает всасывание АИП 
при пероральном приёме;

✓ стёртость и атипичность клинической карти-
ны заболевания, обусловленного инфекцией [13, 
14], частое отсутствие температурной реакции на 
инфекцию, трудность контакта с больным за счёт 
имеющихся когнитивных нарушений и быстро 
наступающей дезориентации, что осложняет диа-
гностику и ведет к позднему началу АИТ и наруше-
ниям её режима, особенно при пероральном приёме 
АИП в амбулаторных условиях;

✓ остаточные проявления перенесенных травм, 
операций, наличие искусственных клапанов сердца 
[15], водителей ритма, большее число катетериза-
ций в анамнезе [16], что создаёт условия для перси-
стенции микроорганизмов, в том числе — в форме 
биопленок с повышенной резистентностью к дей-
ствию АИП;

✓ у лиц, находящихся в домах престарелых, 
нередко отмечается полирезистентность микроф-
лоры [17–21], необычные возбудители, например 
грамотрицательные бактерии при пневмонии, более 
широкий, в сравнении с молодыми пациентами, 
спектр возбудителей при инфекциях мочевых путей, 
что снижает адекватность эмпирической АИТ.

Достаточно велико и число факторов, снижаю-
щих у пожилых пациентов безопасность АИП:

✓ нарушение функций паренхиматозных органов 
(печень, почки) [22, 23] снижает уровень метаболиз-
ма и выведения АИП, что ведет к повышению их 
концентрации и токсического потенциала. В част-
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ции «отсрочка» в назначении АИП нередко позво-
ляет значительно снизить объём их использования 
без риска развития пиелонефрита [48]. У мужчин 
короткие (меньше 7 дней) курсы терапии неослож-
ненных ИМП не приводили к учащению рецидивов 
[49]. Дозируются АИП с учетом показателей кли-
ренса креатинина и скорости клубочковой филь-
трации. Разработана вакцина на основе антигенов 
E. coli, снижающая риск развития ИМП.

Риск ИКМТ особенно высок у лежачих боль-
ных, находящихся в домах престарелых. Лечение 
проводят, исходя из бактериологических данных, 
ведущая роль отводится профилактике — повыше-
нию подвижности, гигиене и обработке угрожаемых 
поверхностей антисептиками. Отмечается частая 
этиологическая роль MRSA с повышенным риском 
неблагоприятных исходов [50], требующая исполь-
зования ванкомицина или более современных анти-
MRSA антибиотиков (линезолид, даптомицин).

В связи с очень высокой частотой сахарного 
диабета у пожилых с ИКМТ особенно актуальны 
язвенно-некротические поражения при «диабети-
ческой стопе». Полимикробная этиология инфек-
ции требует применения комбинаций АИП либо 
препаратов широкого спектра действия. Особое 
значение приобретает профилактика рецидивов: 
подбор удобной, во многих случаях — специализи-
рованной ортопедической обуви.

Актуальной является борьба с необоснованным 
назначением АИП для предотвращения развития 
полирезистентной микрофлоры в домах престаре-
лых с дальнейшим её распространением. В частно-
сти, ошибочными считаются: использование АИП 
для профилактики ИМП, при бессимптомной бак-
териурии; широкое применение фторхинолонов 
при ИМП и остром бронхите; длительные курсы 
АИТ; широкое применение эмпирической терапии 
без бактериологических исследований; применение 
антибиотиков широкого спектра действия у боль-
ных с деменцией или агонизирующих пациентов; 
недостаточное использование ступенчатой терапии 
со своевременным переходом на АИП узкого спек-
тра действия [51].

При этом в разных странах отмечаются 10–15- 
кратные различия в частоте использования антиби-
отиков в домах престарелых [52], что, по-видимому, 
отражает позиции соответствующих медицинских 
ассоциаций, характер имеющихся рекомендаций 
и готовность врачей им следовать.

Для пожилых пациентов характерны взаимо-
действия АИП с широко используемыми карди-
отропными средствами (чему способствуют рас-
пространенные в этом возрасте нарушения водно-
электролитного баланса), а также препаратами дру-

телей [6], можно отнести более частое исполь-
зование (в том числе в качестве стартовой тера-
пии) защищенных β-лактамных антибиотиков, 
влияющих не только на Streptococcus pneumoniae 
и β-лактамазопродуцирующие штаммы Haemophilus 
influenzae, но и на грамотрицательные бактерии 
и анаэробы [40, 41]. Широко используются респи-
раторные фторхинолоны (левофлоксацин, мокси-
флоксацин) [42, 43], способные подавить широкий 
круг возбудителей, а при парентеральном примене-
нии за счёт длительного эффекта — снизить число 
инъекций и соответственно постинъекционных 
осложнений. Пролонгированный эффект характе-
рен и для цефтриаксона.

Пневмония у пациента, поступившего в стацио-
нар из дома престарелых, расценивается как нозо-
комиальная и лечится соответственно [17].

Лечение туберкулеза у пожилых, с учётом высо-
кой летальности, рекомендуется начинать четырь-
мя препаратами. Классическая комбинация — изо-
ниазид, рифампицин, пиразинамид и этамбутол 
(у пожилых больных при этом выше риск гепа-
тотоксических осложнений) [44], однако, в связи 
с ростом резистентных штаммов, в последние годы 
возрастает роль подключения «респираторных» 
фторхинолонов.

Наконец, у пожилых лиц особенно актуальны 
такие профилактические меры, как своевременная 
иммунизация пневмококковой вакциной (в послед-
нее время — двумя её вариантами с 6–12-месяч-
ным интервалом), а также вакциной против гриппа 
[45], что существенно снижает риск возникнове-
ния ИДП, хотя иммунный ответ на вакцинацию 
у пожилых и снижен.

Систематический туалет полости рта снижает 
риск аспирации инфицированного орофарингеаль-
ного секрета — нередкого триггера ИДП [6].

E. coli является основным возбудителем ИМП 
(цистит, пиелит, катетер-ассоциированные инфек-
ции) у всех возрастных групп, однако у лиц, нахо-
дящихся в домах престарелых, примерно в 35% 
случаев обнаруживают других представителей 
Enterobacteriaceae (Proteus spp., Klebsiella spp., 
Providentia spp.), а в 10%  — грампозитивную флору 
(Enterococcus spp., Streptococcus spp.) [46]. Основной 
спектр используемых АИП включает фосфоми-
цин, нитрофураны, фторхинолоны, цефалоспорины 
III поколения, в том числе для перорального приё-
ма. В целом, алгоритм их применения не отличает-
ся от такового у более молодых пациентов, однако 
чаще приходится использовать пролонгирован-
ные курсы АИП [47]. Вместе с тем, показано, что 
у пожилых женщин при неспецифической локаль-
ной симптоматике без признаков системной инфек-



270

Клин микробиол антимикроб химиотер        2015, Том 17, № 4

Антимикробные препараты
Э. А. Ортенберг.  Применение антиинфекционных препаратов у пациентов пожилого возраста

захвату серотонина (флуоксетин и аналоги) [56]. 
Амантадин и его аналоги учащают случаи дезори-
ентации от антигистаминных и антихолинергиче-
ских средств, что повышает риск падений и перело-
мов [57, 58].

Таким образом, рациональная АИТ у пожилых 
пациентов представляет ответственную и сложную 
задачу, требует детальной оценки состояния боль-
ного, учета всех нюансов действия АИП и в целом 
высокой подготовки медицинского персонала. 
Пути дальнейшей её оптимизации могут быть свя-
заны с внедрением компьютеризированных систем 
принятия решений [59], активным использованием 
«ступенчатой» АИТ [60] и разработкой четких 
«возрастноориентированных» рекомендаций [61].

гих групп. В частности, возрастает риск нарушений 
ритма на фоне сочетанного применения макролидов 
[53], современных фторхинолонов, ко-тримоксазо-
ла с ингибиторами АПФ, блокаторами кальциевых 
каналов (в частности за счёт изменений уровня 
калия) [26] по ряду наблюдений — с повышением 
риска внезапной смерти [11, 54].

Гипохолестеринемические средства, препараты 
железа задерживают всасывание антибиотиков в 
кишечнике. Ципрофлоксацин повышает концен-
трацию теофиллина [55], провоцируя кардиотокси-
ческие эффекты. Метронидазол и ко-тримоксазол 
существенно усиливают антикоагулянтный эффект 
варфарина. Линезолид способствует проявлению 
«серотонинового синдрома» у пациентов, получаю-
щих антидепрессанты, препятствующие обратному 
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