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Инфекционный эндокардит, несмотря на прогресс в подходах к  терапии, остается тяжелым жизнеугрожающим 
заболеванием с высоким уровнем летальности. Рост резистентности к антибиотикам, а также способность микро-
организмов формировать биопленки осложняют лечение болезни. Имеющиеся рекомендации подчеркивают 
необходимость раннего начала эмпирической антибактериальной терапии сразу после взятия крови на бактерио-
логическое исследование с последующей коррекцией в зависимости от выявленной чувствительности микроорга-
низмов. Применяются комбинации внутривенных форм бактерицидных антибиотиков широкого спектра действия, 
эффективных в отношении бактерий в составе биопленок. В литературе активно обсуждается вопрос перехода 
от внутривенных форм антибактериальных препаратов к амбулаторной пероральной антибактериальной терапии. 
Ключевые проблемы в лечении инфекционного эндокардита на современном этапе – толерантность микроорга-
низмов, способных образовывать биопленки, к проводимому лечению и рост антибиотикорезистентности. Для улуч-
шения исходов инфекционного эндокардита необходимы совершенствование микробиологической диагностики, 
внедрение новых терапевтических стратегий и соблюдение клинических рекомендаций. Следует учитывать инди-
видуальные характеристики пациента, особенности возбудителя, имеющиеся факторы риска. Совокупное действие 
антибактериальных препаратов, как «традиционных», так и «новых», а также применение препаратов, не относя-
щихся к группе антибактериальных, возможно позволят значительно увеличить выживаемость и уменьшить коли-
чество осложнений у пациентов с инфекционным эндокардитом.
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Despite the progress in treatment approaches, infective endocarditis remains a severe life-threatening disease with high 
mortality rate. Growing antibiotic resistance, as well as the ability of microorganisms to form biofilms, complicate  
the treatment of this disease. The available guidelines emphasize the need for early initiation of empirical antibiotic 
therapy immediately after blood sampling for bacteria culture test, followed by correction depending on the sensitivity 
of  microorganisms. Combinations of intravenous broad-spectrum bactericidal antibiotics effective against bacteria 
in biofilms are used. The issue of switching from intravenous forms of antibiotics to outpatient oral therapy is actively 
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Введение
Инфекционный эндокардит (ИЭ) – инфекционно-

воспалительное сердечно-сосудистое заболевание, об-
условленное прямой инвазией микроорганизмами 
(бактериями, грибами) эндокарда клапанных структур, 
поверхностей искусственных материалов, располага-
ющихся на пути тока крови (протеза клапанов, вну-
трисердечных устройств) или, реже, – пристеночного 
эндокарда с развитием полипозно-язвенных измене-
ний пораженных структур сердца с их функциональной 
недостаточностью. Заболевание протекает с системным 
воспалением, бактериемией, прогрессирующей сер-
дечной недостаточностью, кардиогенными эмболиями 
и иммунокомплексными внесердечными поражения-
ми [1]. Заболеваемость ИЭ варьирует от 46,3 до 150 слу-
чаев на 1 млн жителей в год, увеличиваясь с возрастом 
(у лиц старше 50 лет – 150, старше 80–220 случаев на 
1 млн человек) [2, 3].

Являясь угрожающим жизни заболеванием, ИЭ 
был неизлечим до начала применения антибиотиков. 
После введения в клиническую практику пеницилли-
на в  середине 40‑х годов прошлого века и  последу
ющего введения хирургического лечения активного 
ИЭ больные начали выздоравливать, а  летальность 
снизилась до 26–50 % [4, 5]. Антимикробная терапия 
остается «краеугольным камнем» в лечении ИЭ, одна-
ко до сих пор, несмотря на многолетний опыт и про-
гресс антибактериальной терапии (АБТ), направленной 
на  эрадикацию возбудителей, примерно в  половине 
случаев ИЭ требуется кардиохирургическое лечение 
и  сохраняется высокая внутрибольничная леталь-
ность – около 15–30 %; в 2019 г. ИЭ стал причиной 
более 66 000 летальных исходов в мире [6–9]. Хотя фак-
торы неуспеха АБТ ИЭ в первую очередь связывают 
с ее поздним началом из‑за трудностей диагностики, 
неадекватным эмпирическим выбором антибиотиков, 
особенно при  отрицательной гемокультуре, и  недо-
статочной продолжительностью лечения из‑за  несо-
блюдения современных рекомендаций, для улучшения 
исходов данного заболевания необходим поиск новых 
подходов к лечению, включая разработку новых анти-

бактериальных препаратов (АБП) в  условиях роста 
резистентности микроорганизмов к традиционно при-
меняемым, более эффективных схем АБТ, альтерна-
тивных групп препаратов, способных элиминировать 
возбудитель [10–12].

Этиология и эпидемиология современного 
инфекционного эндокардита
Микроорганизмы вызывают ИЭ в результате бак-

териемии путем прямой колонизации и инвазии эндо-
карда и  прилежащих структур с  повреждением, вос-
палительной реакцией и образованием тромботических 
вегетаций на внутрисердечных поверхностях. ИЭ чаще 
всего обусловлен микроорганизмами, способными вы-
зывать длительную бактериемию, фиксироваться на из-
мененном и  неизмененном эндокарде или  искусст
венных материалах и  образовывать биопленки [13]. 
К таким бактериям относятся грамположительные кокки: 
стафилококки (золотистый стафилококк Staphylococcus 
aureus, коагулазонегативные стафилококки), стрептокок
ки (Streptococcus viridans) и энтерококки (Enterococcus 
spp.) которые вызывают 63–90,3 % случаев ИЭ и счи
та-ются его типичными возбудителями [7, 11, 14–16]. 
В большинстве регионов мира S. aureus в настоящее 
время являются самым частым возбудителем ИЭ, осо-
бенно в случаях, связанных с медицинской помощью, 
имплантацией кардиостимуляторов или внутривенным 
введением наркотиков. По данным многоцентрового 
исследования этиологии, антибиотикочувствитель-
ности и фармакоэпидемиологии ИЭ в 10 регионах Рос-
сии, S. aureus составил 46,5 % всех выделенных воз-
будителей [11]. Вторыми по  частоте возбудителями 
при ИЭ естественных клапанов остаются стрептокок-
ки зеленящей группы, а при раннем ИЭ протезирован-
ных клапанов и ИЭ внутрисердечных устройств – ко-
агулазонегативные стафилококки [1, 7, 14]. Третье 
место по  частоте среди типичных возбудителей ИЭ 
занимают энтерококки, которые вызывают около 10–
15 % случаев заболевания и чаще выявляются у пожилых 
[8, 17]. Грамотрицательные бактерии группы НАСЕК 
(Haemophilus spp., Aggregatibacter spp., Cardiobacterium 

discussed in literature. The key problems in treatment of infective endocarditis at the present stage are the tolerance 
of microorganisms capable of forming biofilms to ongoing treatment and the growth of antibiotic resistance. Improved 
microbiological diagnostics, introduction of new therapeutic strategies, and compliance with clinical guidelines  
are necessary to improve outcomes of infective endocarditis. Individual characteristics of the patient, characteristics 
of the pathogen, and possible risk factors should be taken into account. The combined effect of antibacterial drugs, 
both “traditional” and “new”, as well as the use of drugs that do not belong to the antibacterial group, may significantly 
increase survival and reduce the number of complications in patients with infective endocarditis.
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hominis, Eikenella corrodens, Kingella spp.), согласно диа-
гностическим критериям Duke, также включены 
в число типичных возбудителей ИЭ, хотя они являются 
причиной лишь 0,5–3 % случаев заболевания у взрос-
лых [1, 18, 19]. Другие грамотрицательные возбудители 
ИЭ  – бактерии не-НАСЕК-группы, в  том числе 
Klebsiella pneumoniae, Acinetobacter baumanni, Pseudomonas 
aeruginosa и  Enterobacter spp., входящие, наряду 
с Enterococcus faecium и S. aureus, в группу высоковиру-
лентных мультирезистентных к антибиотикам бактерий 
группы ESKAPE (E. faecium, S. aureus, K. pneumoniae, 
A. baumannii, P. aeruginosa и Enterobacter spp.), вызывают 
1,8–4 % случаев этого заболевания [17, 18, 20]. Грибы, 
а также очень редкие трудно культивируемые возбуди-
тели, такие как Bartonella, Coxiella burnetii, Mycobacterium, 
Mycoplasma, Chlamydia, Tropheryma и др., суммарно вы-
зывают менее 4 % случаев ИЭ [17, 21].

Этиология ИЭ в  конкретных случаях зависит от 
предрасполагающих к бактериемии условий и имеет 
особенности при разных клинических вариантах за-
болевания (табл. 1) [22].

В  последние десятилетия при  сохраняющемся 
преобладании случаев внебольничного ИЭ все более 
значима связь его развития с  медицинскими вме
шательствами (установленными протезами клапанов, 
постоянными внутрисердечными устройствами, про-
цедурами гемодиализа, установкой внутривенных ка-
тетеров, госпитализацией в предшествующие 3–6 мес) 
как  предрасполагающими факторами; в  ряде стран 
сохраняется высокая заболеваемость ИЭ, связанным 
с внутривенным введением наркотических средств [17, 
23–25]. Это способствует дальнейшему сдвигу этиоло-
гической структуры заболевания в  сторону большей 
доли среди возбудителей ИЭ S. aureus с высокой виру-
лентностью и резистентностью к антибиотикам [6, 26]. 
Данная патология приобретает более острое течение 
с сохраняющимся серьезным прогнозом. При левосто-
роннем ИЭ естественных клапанов с  подострым те
чением, особенно в случаях, связанных со стоматоло-
гическими процедурами или  мочевой инфекцией 
у пожилых, наиболее вероятными возбудителями оста-
ются зеленящие стрептококки или  энтерококки, 
что  следует иметь в  виду при  выборе эмпирической 
терапии в ранней критической фазе лечения (в первые 
2 нед) [14].

Принципы антибактериальной терапии 
инфекционного эндокардита
Согласно действующим международным рекомен-

дациям, при диагностике «достоверного (определенно-
го)» и даже «вероятного» по диагностическим критери-
ям Duke ИЭ терапия антибиотиками в соответствующих 
дозах должна быть начата незамедлительно, сразу после 
взятия крови на бактериологическое исследование [1, 
14, 15]. Предпочтительно применять комбинации бак-
терицидных антибиотиков широкого спектра действия, 

Таблица 1. Наиболее вероятные возбудители инфекционного эндо­
кардита в группах больных в зависимости от эпидемиологических 
ситуаций

Table 1. The most common pathogens causing infective endocarditis 
in patient groups depending on epidemiological situation

Эпидемиологический признак 
Epidemiological sign

Типичные возбудители ИЭ 
Typical IE causative agents

Больные, перенесшие 
операцию протезирования 
клапанов сердца менее года 
назад (ранний ИЭ протеза 
клапанов)  
Patients who underwent heart 
valve replacement surgery less than 
a year ago (early prosthetic  
valve IE) 

Коагулазоотрицательные 
стафилококки, 

Staphylococcus aureus, 
аэробные грамотрицатель-

ные палочки, грибы, 
Corynebacterium 
Coagulase-negative 

staphylococci,  
Staphylococcus aureus,  

Gram-negative aerobic rods, 
fungi, Corynebacterium

Больные, перенесшие 
операцию протезирования 
клапанов сердца более года 
назад (поздний ИЭ протеза 
клапанов)  
Patients who underwent heart valve 
replacement surgery more than 
a year ago (late prosthetic valve IE) 

S. aureus, стрептококки 
зеленящей группы, энтеро-

кокки, грибы, 
НАСЕК-группа 

S. aureus, viridans streptococci, 
enterococci, fungi, HACEK 

group

Наркоманы (внутривенное 
введение наркотиков), 
госпитализированные 
пациенты с внутривенными 
катетерами и другими 
внутрисосудистыми 
устройствами 
Drug users (intravenous drug 
administration), hospitalized 
patients with intravenous catheters 
and other intravascular devices

S. aureus, включая MRSA, 
коагулазоотрицательные 

стафилококки, 
β-гемолитические стрепто-

кокки, грибы, аэробные 
грамотрицательные 
бактерии, включая 

Pseudomonas aeruginosa, 
полимикробная

ассоциация 
S. aureus including MRSA, 

coagulase-negative staphylococci, 
fungi, Gram-negative aerobic 

bacteria including Pseudomonas 
aeruginosa, polymicrobial 

communities

Больные с постоянными 
внутрисердечными устрой-
ствами (электрокардиости-
муляторы)  
Patients with permanent cardiac 
devices (pacemakers) 

S. aureus, коагулазоотрица-
тельные стафилококки, 

грибы, аэробные грамотри-
цательные бактерии, 

Corynebacterium 
S. aureus, coagulase-negative 

staphylococci, fungi,  
Gram-negative aerobic bacteria, 

Corynebacterium

Пациенты с заболеваниями 
и инфекциями мочеполовой 
системы, после вмеша-
тельств на мочеполовых 
путях, родов, аборта 
Patients with diseases  
and  infections of the urogenital  
system, after interventions  
on the urogenital tracts, 
childbirth, abortion

Enterococcus, 
грамотрицательные 

бактерии, стрептококки 
группы В 

(Streptococcus agalactiae), 
Listeria monocytogenes, 

аэробные Neisseria 
gonorrhoeae 

Enterococcus, Gram-negative 
bacteria, group В streptococci 

(Streptococcus agalactiae), Listeria 
monocytogenes, aerobic Neisseria 

gonorrhoeae
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эффективных в отношении бактерий в составе био-
пленок, в высоких внутривенных дозах, необходи-
мых для эрадикации возбудителей, «укрытых» фи-
брином в  вегетациях. В  большинстве случаев ИЭ, 
вызванного грамположительными возбудителями, 
в  том числе метициллин-чувствительными стафи-
лококками (methicillin-sensitive S. aureus, MSSA), 
в качестве препаратов выбора рекомендуется при-
менение β-лактамов (амоксициллин, ампициллин, 
оксациллин, цефазолин и  цефтриаксон отдельно, 
в сочетаниях или в комбинации с гентамицином), 
в случаях же метициллин-резистентных стафилокок-
ков (methicillin-resistant S. aureus, MRSA) и устой-
чивых к аминопенициллинам энтерококков – глико
пептида ванкомицина. Даптомицин или линезолид 
рекомендуются при ИЭ, вызванном резистентными 
к ванкомицину стафилококками и энтерококками 
[1, 14, 27–29].

Первоначальный эмпирический выбор антибио-
тиков зависит в первую очередь от наиболее вероятно-
го предполагаемого возбудителя в соответствии с кли-
нико-эпидемиологическим вариантом ИЭ (острый 
или подострый, нативных клапанов или протеза кла-
пана, ассоциированный с  медицинской помощью, 
нозокомиальный или  не  связанный с  медицинской 
помощью; у злоупотребляющих внутривенным введе-
нием наркотиков) (табл. 2) с учетом предшествующей 
АБТ, если она применялась, а  также региональной 
устойчивости типичных возбудителей ИЭ к антибио-
тикам. Важно выделить клинико-эпидемиологические 
ситуации с высокой вероятностью MRSA и инфекци-
ями, вызванными коагулазонегативными стафилокок-
ками (ранний ИЭ протеза клапана, ИЭ внутрисердечных 
устройств и ИЭ, связанный с медицинской помощью, 
в том числе нозокомиальный) [1, 14, 27, 30].

В  дальнейшем, как  только возбудитель будет 
идентифицирован (не позднее 24–48 ч), АБТ должна 
быть скорректирована в соответствии с рекомендуе-
мыми экспертами схемами лечения, которые пред-
ставлены в действующих клинических рекомендациях, 
и  чувствительностью выявленного возбудителя 

Эпидемиологический признак 
Epidemiological sign

Типичные возбудители ИЭ 
Typical IE causative agents

Больные хроническими 
заболеваниями кожи, 
включая инфекции 
Patients with chronic skin diseases 
including infections

S. aureus, β-гемолитические 
стрептококки 

S. aureus, β-hemolytic 
streptococci

Пациенты с плохим 
состоянием зубов, после 
стоматологических лечеб-
ных процедур 
Patients with bad teeth,  
after dental procedures

Стрептококки зеленящей 
группы, Abiotrophia defective, 

Granulicatella, Gemella, 
HACEK-группа 

Viridans streptococci, Abiotrophia 
defective, Granulicatella, Gemella, 

HACEK group

Пациенты с заболеваниями 
кишечника 
Patients with intestinal diseases

Streptococcus galolyticus, 
Enterococcus, Clostridium 

septicum

Больные алкоголизмом, 
циррозом печени 
Patients with alcoholism, liver 
cirrhosis

Bartonella, Aeromonas, 
Listeria, Streptococcus 
pneumonia, β-гемоли

тические стрептококки 
Bartonella, Aeromonas, Listeria,  

Streptococcus pneumonia, 
β-hemolytic streptococci

Больные с ожогами 
Patients with burns

S. aureus, грибы, аэробные 
грамотрицательные 
бактерии, включая 

P. aeruginosa 
S. aureus, fungi, Gram-negative 

aerobic bacteria including 
P. aeruginosa

Больные сахарным 
диабетом 
Patients with diabetes mellitus

S. aureus, β-гемолитические 
стрептококки, 

Streptococcuspneumonia 
S. aureus, β-hemolytic streptococci, 

Streptococcus pneumonia

После укусов собак и кошек 
After cat and dog bites

Bartonella, Pasteurella 
multocida, Capnocytophaga 
canimorsus, Streptococcus, 

Fusobacterium

Контакт с зараженным 
молоком и инфицирован-
ными животными 
на фермах 
Contact with infected milk 
and infected animals on farms

Brucella, Coxiella burnetii, 
Erysipelothrix

Больные с иммуносупрес-
сивными состояниями 
(ВИЧ-инфекция, солидные 
опухоли, трансплантация 
органов, длительный прием 
глюкокортикоидов, 
цитостатиков) 
Patients with immunosuppressive 
conditions (HIV infection, solid 
tumors, organ transplants, 
prolonged corticosteroid  
and / or cytostatic administration) 

S. aureus, Salmonella, 
S. pneumonia, Aspergillus, 

Candida, Enterococcus

Больные пневмонией, 
менингитом 
Patients with pneumonia, 
meningitis

S. pneumonia

Примечание. ИЭ – инфекционный эндокардит; НАСЕК – 
Haemophilus spp., Aggregatibacter spp., Cardiobacterium 
hominis, Eikenella corrodens, Kingella spp.; MRSA 
(methicillin-resistant S. aureus) – метициллин-резистентные 
стафилококки; ВИЧ – вирус иммунодефицита человека. 
Note. IE – infective endocarditis; HACEK – Haemophilus spp., 
Aggregatibacter spp., Cardiobacterium hominis, Eikenella corrodens, 
Kingella spp.; MRSA – methicillin-resistant S. aureus; HIV – human 
immunodeficiency virus.

Окончание табл. 1

Еnd of table 1



51

КЛИНИЦИСТ 2’2025  ТОМ 19     THE CLINICIAN  2’2025  VOL. 19

Л
е

к
ц

и
я

 |
 L

e
c

ti
o

n

Таблица 2. Стартовая эмпирическая антибактериальная терапия в зависимости от клинико-эпидемиологического варианта инфекционного 
эндокардита

Table 2. Starting empirical antibiotic therapy depending on clinical and epidemiological type of infective endocarditis

Клинико-эпидемиоло-
гическая форма ИЭ 

Clinical and epidemiological 
type of IE

Наиболее вероятные 
возбудители 

Most probable causative 
agent

Рекомендуемая стартовая эмпирическая терапия 
Recommended starting empirical therapy

ИЭ протеза клапана или электронных внутрисердечных устройств 
IE of prosthetic valve or electronic cardiac devices

Ранний протеза 
клапана (менее 12 мес)  
Early prosthetic valve IE 
(less than 12 months) 

Staphylococcus aureus 
(особенно высокая 

вероятность MRSA), 
CoNS 

Staphylococcus aureus 
(especially high probability 

of MRSA), CoNS

Ванкомицин 30 мг / кг / сут внутривенно в 2 введения или даптомицин 
10 мг / кг / сут внутривенно в 1 введение в комбинации с гентамицином 

3 мг / кг / сут внутривенно в 1 введение и рифампицином 
900–1200 мг / сут в 2–3 введения в равных дозах с 3–5‑го дня 

при эффективности стартовой терапии 
Vancomycin 30 mg / kg / day intravenously in 2 injections or daptomycin 10 mg / kg / day 

intravenously in 1 injection in combination with gentamycin 3 mg / kg / day 
intravenously in 1 injection and rifampicin 900–1200 mg / day in 2–3 equal-dose 

injections from day 3–5 if starting therapy was effective

Поздний протеза 
клапана (более 12 мес)  
Late prosthetic valve IE 
(more than 12 months) 

S. aureus (MSSA 
или MRSA), стрепто-
кокки, энтерококки 

S. aureus (MSSA or MRSA), 
streptococci, enterococci

Амоксициллин / ампициллин / оксациллин 12 г / сут в 4–6 равных дозах 
или цефтриаксон 2–4 г / сут внутривенно в 1 дозе в комбинации 

с гентамицином 3 мг / кг / сут внутривенно в 1 введение.
При аллергии к β-лактамным антибиотикам – ванкомицин 

30 мг / кг / сут внутривенно в 2 равных дозах в комбинации с гентамици-
ном 3 мг / кг / сут внутривенно в 1 введение 

Amoxycillin / ampicillin / oxacillin 12 g / day in 4–6 equal doses or ceftriaxone 
2–4 g / day intravenously in 1 dose in combination with gentamycin 3 mg / kg / day 

intravenously in 1 injection. 
In case of allergy to β-lactam antibiotics, vancomycin 30 mg / kg / day intravenously  

in 2 equal doses in combination with gentamycin 3 mg / kg / day intravenously in 1 injection

Внутрисердечных 
устройств (электро-
кардиостимулятор)  
Cardiac device-related  
(pacemaker) 

S. aureus (высокая 
вероятность MRSA), 

CoNS, грамотрицатель-
ные бактерии 

не-HACEK группы 
S. aureus (high probability 

of MRSA), CoNS, 
Gram-negative bacteria  
of non-HACEK group

Ванкомицин 30 мг / кг / сут внутривенно в 2 введения или даптомицин 
10 мг / кг / сут внутривенно в 1 введение в комбинации с гентамицином 

3 мг / кг / сут внутривенно в 1 введение 
Vancomycin 30 mg / kg / day intravenously in 2 injections or daptomycin 10 mg / kg / day 

intravenously in 1 injection in combination with gentamycin 3 mg / kg / day 
intravenously in 1 injection

ИЭ нативных клапанов 
Native valve IE

Острый не связанный 
с медицинской 
помощью 
Acute not related 
to medical care

S. aureus (MSSA 
или MRSA)  

S. aureus (MSSA or MRSA) 

Оксациллин 12 г / сут внутривенно в 4 равных дозах или цефазолин 6 г 
в 3 равных дозах в комбинации с гентамицином 3 мг / кг / сут внутри-

венно в 1 введение.
При аллергии к β-лактамным антибиотикам – ванкомицин 

30 мг / кг / сут внутривенно в 2 равных дозах 
Oxacillin 12 g / day intravenously in 4 equal doses or cefazolin 6 g in 3 equal doses  

in combination with gentamycin 3 mg / kg / day intravenously in 1 injection. 
In case of allergy to β-lactam antibiotics, vancomycin 30 mg / kg / day intravenously  

in 2 equal doses

Подострый не связан-
ный с медицинской 
помощью 
Subacute not related 
to medical care

Стрептококки 
зеленящей группы, 

энтерококки 
Viridans streptococci, 

enterococci

Амоксициллин / ампициллин 12 г / сут в 4–6 равных дозах или цефтри-
аксон 2–4 г / сут внутривенно в 1 дозе в комбинации с гентамицином 

3 мг / кг / сут внутривенно в 1 введение.
При аллергии к β-лактамным антибиотикам – ванкомицин 

30 мг / кг / сут внутривенно в 2 равных дозах 
Amoxycillin / ampicillin 12 g / day in 4–6 equal doses or ceftriaxone 2–4 g / day intravenously 

in 1 dose in combination with gentamycin 3 mg / kg / day intravenously in 1 injection. 
In case of allergy to b-lactam antibiotics, vancomycin 30 mg / kg / day intravenously  

in 2 equal doses

Примечание. ИЭ – инфекционный эндокардит; MRSA (methicillin-resistant S. aureus) – метициллин-резистентные стафило­
кокки; MSSA (methicillin-sensitive S. aureus) – метициллин-чувствительные стафилококки; CoNS (coagulase-negative 
staphylococci) – коагулазонегативные стафилококки; НАСЕК – Haemophilus spp., Aggregatibacter spp., Cardiobacterium hominis, 
Eikenella corrodens, Kingella spp. 
Note. IE – infective endocarditis; MRSA – methicillin-resistant S. aureus; MSSA – methicillin-sensitive S. aureus; CoNS – coagulase-negative 
staphylococci; НАСЕK – Haemophilus spp., Aggregatibacter spp., Cardiobacterium hominis, Eikenella corrodens, Kingella spp.
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к антибиотикам in vitro [1, 14]. Терапия не изменяется 
в случае, если возбудитель оказался чувствительным 
к применяемому АБП. Кроме того, не стоит игнори-
ровать начальный эффект от эмпирической терапии: 
если начатая АБТ привела к снижению или даже нор-
мализации температуры при ее трехчасовой регистра-
ции, улучшению состояния пациента при тенденции 
к уменьшению выраженности лабораторных призна-
ков воспаления и отсутствии отрицательной динами-
ки результатов эхокардиографии (нет увеличения 
размеров вегетаций и новой / нарастающей дисфунк-
ции клапана), спешить со  сменой АБТ не  следует, 
даже если она не соответствует чувствительности вы-
явленного микроорганизма. Чувствительность in vitro 
не  всегда соответствует эффективности препарата 
in vivo. Кроме того, при оценке этиологии заболевания 
следует взвешенно оценивать результаты бактерио-
логического исследования крови: для типичных воз-
будителей достаточно 2 положительных результатов, 
а  для  нетипичных, но  этиологически значимых  – 
не менее 3, разделенных по времени; однократно по-
лученный рост редких возбудителей ИЭ или незна-
чимых для  него не  должен быть поводом к  смене 
клинически эффективной эмпирической терапии. 
С другой стороны, отсутствие ответа на эмпирическую 
терапию, начатую в соответствии с рекомендациями 
для конкретной клинико-эпидемиологической ситу-
ации, может свидетельствовать о редком нетипичном 
возбудителе [31]. В 21–65 % случаев ИЭ возбудитель 
остается неуточненным при стандартном бактерио-
логическом исследовании и  лечение в  дальнейшем 
продолжается эмпирически [8, 11]. Поскольку при-
чиной отрицательной гемокультуры являются не толь-
ко технические недостатки бактериологических ис-
следований крови и  предшествовавшее лечение 
антибиотиками, но и трудно культивируемые возбу-
дители, внутриклеточные микроорганизмы, например 
Coxiella и  Bartonella, совершенствование микробио-
логических методов анализа, в том числе с примене-
нием масс-спектрометрии (matrix-assisted laser desorp-
tion / ionization time-of-flight mass spectrometry, 
MALDI-TOF MS), внедрение молекулярно-биологи-
ческих и иммунохимических методов могут способ-
ствовать улучшению этиологической диагностики ИЭ 
в подобных случаях [10, 27, 32].

АБТ ИЭ отличается длительностью, что обуслов-
лено расположением возбудителей внутри вегетаций, 
низкой метаболической активностью бактерий, фор-
мированием микроорганизмами защитных биопленок 
и  низкой бактерицидной активностью АБП в  таких 
условиях [3]. Рекомендуемая продолжительность АБТ 
ИЭ обычно составляет 4–6 нед для случаев, вызванных 
стафилококками и энтерококками, и может быть со-
кращена до 2 нед для стрептококкового ИЭ; при ИЭ 
нативного клапана терапия длится 2–6 нед, протези-
рованного – не менее 6 нед [1, 14].

Новые подходы к антибактериальной 
терапии инфекционного эндокардита: 
переход на внебольничную парентеральную 
или пероральную антибактериальную 
терапию
Длительное внутривенное лечение АБП сопряже-

но с увеличением времени пребывания больного ИЭ 
в стационаре, снижением качества жизни, повышением 
риска катетер-ассоциированных инфекций. В послед-
нее время были проведены исследования, в которых 
успешно применялись пероральная и внебольничная 
парентеральная АБТ [33–35].

В 2018 г. опубликованы результаты крупного ран-
домизированного многоцентрового исследования 
Partial Oral Versus Intravenous Antibiotic Treatment 
of  Endocarditis (POET), субъектами которого стали 
400 взрослых пациентов с ИЭ левых отделов сердца, 
вызванным Streptococcus spp., Enterococcus faecalis, 
S. aureus или коагулазонегативными стафилококками, 
в стабильном состоянии с удовлетворительным кли-
ническим ответом на первоначальное лечение внутри-
венными формами АБП. Последними продолжили 
терапию 199 человек, 201 – переведен на пероральные 
формы не ранее, чем после 10 дней внутривенной те-
рапии. Перевод на пероральную АБТ не удлинял сро-
ки лечения пациентов [33]. Результаты терапии оце-
нивались через 6  мес, 3  и  5  лет после ее окончания. 
Выявлено, что  ступенчатая терапия пероральными 
антибиотиками не уступает непрерывной внутривен-
ной при оценке результатов лечения как через 6 мес, 
так и 3 и 5 лет [36, 37]. Данные исследования POET 
легли в  основу выбора критериев и  разработки схем 
деэскалационной ступенчатой пероральной терапии 
левостороннего ИЭ (табл. 3) [1, 14].

Переход на пероральную терапию требует тщатель-
ного отбора пациентов. Согласно рекомендациям Ев-
ропейского общества кардиологов 2023 г. и Российским 
клиническим рекомендациям 2021  г., амбулаторное 
парентеральное или  перевод на  амбулаторное пер
оральное лечение антибиотиками можно использовать 
для  консолидации АБТ, когда пациент клинически 
стабилен (температура тела <38 °С более 2 дней, уро-
вень лейкоцитов <15 × 109 в литре, С-реактивного бел-
ка <25 % от максимального, отсутствует бактериемия), 
отсутствуют осложнения (например, внутрисердечные 
абсцессы, острая сердечная недостаточность, септиче-
ские эмболии), отрицательная динамика при чреспи-
щеводной эхокардиографии не более чем за 48 ч до сме-
ны терапии, нет показаний к раннему хирургическому 
лечению [1, 14]. В случае перевода пациента на перо-
ральную терапию все лечение делится на 2 фазы: кри-
тическую и  фазу продолжения. Фаза продолжения, 
когда допустим переход на внебольничную паренте-
ральную / пероральную терапию, начинается через 
10–14 дней эффективной внутривенной терапии ли-
бо  через 7 дней после проведенных операций. При 



53

КЛИНИЦИСТ 2’2025  ТОМ 19     THE CLINICIAN  2’2025  VOL. 19

Л
е

к
ц

и
я

 |
 L

e
c

ti
o

n

Таблица 3. Комбинации антибактериальных препаратов для пероральной ступенчатой терапии инфекционного эндокардита в соответствии 
с этиологией заболевания [14]

Table 3. Combinations of antibiotics for oral step-down therapy of infectious endocarditis in accordance with etiology of the disease [14]

Staphylococcus 
aureus или CoNS, 
чувствительные 
к пенициллину 
и метициллину 

Staphylococcus aureus 
or CoNS sensitive 

to penicillin and 
methicillin

MSSA и CoNS, 
чувствительные 
к метициллину 
MSSA and CoNS 

sensitive to methicillin

CoNS, резистент-
ные к метициллину 

CoNS resistant 
to methicillin

Enterococcus faecalis

Стрептококки, 
чувствительные 
к пенициллину 

Streptococci sensitive 
to penicillin

Стрептококки, 
резистентные 
к пенициллину 

Streptococci resistant 
to penicillin

Амоксициллин 1 г 
4 раза в сутки, 
рифампицин 
600 мг 2 раза 
в сутки 
Amoxycillin 1 g 
4 times a day, 
rifampicin 600 mg 
2 times a day

Диклоксациллин 
1 г 4 раза в сутки, 

рифампицин 
600 мг 2 раза 

в сутки 
Dicloxacillin 1 g 

4 times a day, 
rifampicin 600 mg 

2 times a day

Линезолид 600 мг 
2 раза в сутки, 

фузидовая кислота 
750 мг 2 раза 

в сутки 
Linezolid 600 mg 

2 times a day, fusidic 
acid 750 mg 2 times 

a day

Линезолид 600 мг 2 раза в сутки, рифампицин 600 мг 2 раза 
в сутки 

Linezolid 600 mg 2 times a day, rifampicin 600 mg 2 times a day

Амоксициллин 1 г 
4 раза в сутки, 
фузидовая кислота 
750 мг 2 раза 
в сутки 
Amoxycillin 1 g 
4 times a day, fusidic 
acid 750 mg 2 times 
a day

Диклоксациллин 
1 г 4 раза в сутки, 

фузидовая кислота 
750 мг 2 раза 

в сутки 
Dicloxacillin 1 g 

4 times a day, fusidic 
acid 750 mg 2 times 

a day

Линезолид 600 мг 
2 раза в сутки, 
рифампицин 
600 мг 2 раза 

в сутки 
Linezolid 600 mg 

2 times a day, 
rifampicin 600 mg 

2 times a day

Амоксициллин 1 г 
4 раза в сутки, 

линезолид 600 мг 
2 раза в сутки 
Amoxycillin 1 g 

4 times a day, linezolid 
600 mg 2 times a day

Амоксициллин 1 г 
4 раза в сутки, 

моксифлоксацин 
400 мг 1 раз в сутки 

Amoxycillin 1 g 
4 times a day, 

moxifloxacin 400 mg 
1 time a day

Моксифлоксацин 
400 мг 1 раз 

в сутки, рифампи-
цин 600 мг 2 раза 

в сутки 
Moxifloxacin 400 mg 

1 time a day, 
rifampicin 600 mg 

2 times a day

Моксифлоксацин 400 мг 1 раз в сутки, 
рифампицин 600 мг 2 раза в сутки 
Moxifloxacin 400 mg 1 time a day, rifampicin 
600 mg 2 times a day

Амоксициллин 1 г 
4 раза в сутки, 
рифампицин 
600 мг 2 раза 

в сутки 
Amoxycillin 1 g 

4 times a day, 
rifampicin 600 mg 

2 times a day

Амоксициллин 1 г 
4 раза в сутки, 

линезолид 600 мг 
2 раза в сутки 
Amoxycillin 1 g 

4 times a day, linezolid 
600 mg 2 times a day

Линезолид 600 мг 
2 раза в сутки, 

моксифлоксацин 
400 мг 1 раза 

в сутки 
Linezolid 600 mg 

2 times a day, 
moxifloxacin 400 mg 

1 time a day

Линезолид 600 мг 2 раза в сутки, 
рифампицин 600 мг 2 раза в сутки 
Linezolid 600 mg 2 times a day, rifampicin 600 
mg 2 times a day

Линезолид 600 мг 
2 раза в сутки, 

моксифлоксацин 
400 мг 1 раз в сутки 

Linezolid 600 mg 
2 times a day, 

moxifloxacin 400 mg 
1 time a day

Линезолид 600 мг 
2 раза в сутки, 
рифампицин 
600 мг 2 раза 

в сутки 
Linezolid 600 mg 

2 times a day, 
rifampicin 600 mg 

2 times a day

Линезолид 600 мг 2 раза в сутки, 
фузидовая кислота 750 мг 2 раза 
в сутки 
Linezolid 600 mg 2 times a day, fusidic acid 750 
mg 2 times a day

Линезолид 600 мг 
2 раза в сутки, 
рифампицин 
600 мг 2 раза 

в сутки 
Linezolid 600 mg 

2 times a day, 
rifampicin 600 mg 

2 times a day

Линезолид 600 мг 
2 раза в сутки, 

моксифлоксацин 
400 мг 1 раз в сутки 

Linezolid 600 mg 
2 times a day, 

moxifloxacin 400 mg 
1 time a day

Примечание. CoNS (coagulase-negative staphylococci) — коагулазонегативные стафилококки; MSSA (methicillin-sensitive
S. aureus) — метициллин-чувствительные стафилококки. 
Note. CoNS — coagulase-negative staphylococci; MSSA — methicillin-sensitive S. aureus.

амбулаторной парентеральной терапии в  фазе про-
должения рекомендуется лечение теми же АБП, кото-
рые использовались в критической фазе; внутривенное 

введение АБП требует обеспечения амбулаторного 
контроля инфузионных приспособлений. Для  амбу
латорного завершения лечения ИЭ (кроме случаев, 
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вызванных грамотрицательными бактериями и энтеро-
кокком, резистентным к ванкомицину) перспективным 
и  удобным представляется использование далбаван-
цина – бактерицидного гликопептида, который мож-
но вводить внутривенно 1 раз в  неделю до  полного 
завершения 4–6‑недельного курса лечения [13, 25]. 
Важно обратить внимание на то, что после выписки 
из стационара амбулаторное лечение предусматривает 
ежедневное наблюдение медицинской сестрой и ос-
мотр врачом 1–3 раза в неделю [14].

Значительную сложность представляет курация 
внутривенных наркоманов с ИЭ, который чаще всего 
в  таких случаях правосторонний. Вопрос перевода 
на  пероральную терапию пациентов данной группы 
стоит наиболее остро ввиду частых случаев отказа па-
циентов от длительной внутривенной АБТ. По резуль-
татам исследований последних лет у стабильных боль-
ных ИЭ наркоманов, которые отказываются соблюдать 
полный курс внутривенной терапии антибиотиками 
в стационаре, при отсутствии показаний к хирургиче-
скому лечению и осложнений для сохранения общей 
продолжительности терапии экспертами Амери
канской ассоциации кардиологов в  2022  г. оправдан 
переход на пероральные антибиотики, например, в со-
ответствии с чувствительностью возбудителя, на ком-
бинированную терапию, которая применялась в ис-
следовании POET: ципрофлоксацин в дозе 750 мг 2 раза 
в  сутки с рифампицином 300 мг 3 раза в  сутки (при 
MSSA ИЭ) или  линезолид 600 мг с рифампицином 
600 мг 2 раза в сутки (при MRSA ИЭ) [38]. Короткий 
двухнедельный курс терапии антибиотиками допустим 
только в  случаях неосложненного изолированного 
трикуспидального ИЭ, вызванного MSSA, с размерами 
вегетаций <2 см, у больных без нарушений иммуните-
та, не соблюдающих стационарный режим, но не ре-
комендуется рутинно, так как его эффективность не-
достаточно подтверждена [38].

Проблемы и перспективы антибактериальной 
терапии инфекционного эндокардита
Помимо трудности соблюдения баланса между 

эффективностью и побочными явлениями длительной 
терапии комбинациями АБП в  высоких дозах, уни-
кальные проблемы АБТ ИЭ обусловлены особеннос
тями возбудителей и патогенеза заболевания, способ-
ствующими длительному выживанию микроорга- 
низмов даже на фоне лечения АБП.

Образование микроорганизмами биопленки – 
толерантность к антибактериальной  
терапии
Как  уже было отмечено, одним из  критических 

факторов патогенеза ИЭ является образование бакте-
риями (S. аureus, Staphylococcus epidermidis, Enterococcus 
spp., S. viridans и др.) биопленок, что особенно затруд-
няет лечение на протезах клапанов и внутрисердечных 

устройствах [38]. Биопленки  – это сложные много-
клеточные сообщества бактерий, прикрепленных друг 
к другу или к поверхностям и погруженных в матрикс 
из синтезированных ими полимерных молекул, вклю-
чая полисахариды, белки, липиды и  внеклеточную 
ДНК [39]. Матрикс содержит ферменты, инактивиру-
ющие антибиотики, создает физический барьер, кото-
рый препятствует их проникновению и ограждает бак-
терии от воздействия защитных иммунных механизмов 
больного. Гипометаболическое состояние бактерий 
в биопленке позволяет им избегать действия бакте-
рицидных антибиотиков различными путями, 
способствуя фенотипической толерантности к лече-
нию и персистенции инфекции. Толерантные микро-
бы не являются устойчивыми (т. е. они все еще чув-
ствительны к  подавлению роста лекарственным 
средством), но избегают медикаментозного уничто-
жения и могут возобновить рост после прекращения 
лечения АБП, что диктует необходимость длительной 
терапии для полной стерилизации инфицированных 
сердечных клапанов [14]. Для эрадикации толерант-
ных бактерий предпочтительно применение комби-
наций АБП. В случаях ИЭ клапанных протезов вклю-
чение в  комбинацию АБП рифампицина после 
исчезновения бактериемии (планктонных форм ми-
кроорганизмов) обосновано его предполагаемым си-
нергическим с  бактерицидными АБП действием 
по отношению к «спящим» бактериям в составе био-
пленок, что может объяснять снижение частоты ре-
цидивов бактериемии, отмеченное при применении 
рифампицина, хотя отдельные исследования ставят 
этот эффект под сомнение [40–42].

Структура биопленок и особенности патогенности 
бактерий, способных к их образованию, обеспечивают 
более высокую устойчивость микроорганизмов к про-
тивомикробным препаратам по сравнению со штам-
мами, не образующими биопленок [43]. Таким образом, 
можно сделать вывод, что  преодоление защитных 
свойств биопленки поможет снизить толерантность 
многих бактерий к действию уже существующих АБП 
и  стать плацдармом для  разработки новых методов 
терапии ИЭ.

Резистентность возбудителей инфекционного 
эндокардита к антибиотикам
Глобальная проблема резистентности микроорга-

низмов к антибиотикам особенно актуальна при ИЭ. 
Практическое значение в первую очередь имеет фор-
мирование резистентности к АБП его частых типичных 
возбудителей – стафилококков (S. aureus, CoNS) и эн-
терококков. Еще  в  60‑х годах прошлого века были 
выявлены штаммы S. aureus, резистентные к  анти-
стафилококковым β-лактамам. Резистентность этого 
микроорганизма к  метициллину определяется ком-
плексом эндогенных и приобретенных факторов и ко-
дируется рядом генов [43]. У MRSA, кроме того, часто 
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имеются гены, способствующие развитию устойчивости 
к другим антибиотикам, поэтому в клинических ус-
ловиях MRSA характеризуются множественной ре
зистентностью ко всем β-лактамным антибиотикам 
(пенициллинам, цефалоспоринам, монобактамам 
и карбапенемам), макролидам, линкозаминам, ами-
ногликозидам, тетрациклинам. Полирезистентнос
тью могут обладать также метициллин-устойчивые 
S. epidermidis, пенициллин-резистентные стрептокок-
ки (Streptococcus pneumoniae, S. viridans) и энтерокок-
ки (E. faecalis, E. faecium). MRSA нередко становятся 
возбудителями внутрибольничных инфекций и  все 
чаще – причиной инфекций, приобретенных вне стен 
медицинских учреждений, в  том числе ИЭ, не  свя-
занного с  внебольничной медицинской помощью, 
и ИЭ у инъекционных наркоманов [44, 45]. При ИЭ, 
ассоциированном с медицинскими вмешательства-
ми, по  данным международного исследования ICE 
(International Collaboration on Endocarditis), высокая 
частота MRSA наблюдалась как при внутрибольнич-
ном (57 %), так и при внебольничном (41 %) инфи-
цировании  (р = 0,014) [46]. Преобладание MRSA – 
до  72–90  %  – описано при  стафилококковом ИЭ 
у  инъекционных наркоманов [47, 48]. По  данным 
ESC-EORP EURO-ENDO регистра (European Society 
of Cardiology  – Euro-Observational Research Program 
European Endocarditis Registry), в Европе MRSA были 
возбудителями ИЭ в  7,2 % случаев, а  метициллин-
резистентные CoNS – в 6,1 % [8].

В отношении ванкомицина, который долгое время 
считался 1-й линией защиты от MRSA и других грам-
положительных кокков, обычно выделяют штаммы 
ванкомицин-резистентных S. aureus (vancomycin-resistant, 
VRSA), с  промежуточной чувствительностью 
(vancomycin-intermediate, VISA), а также гетерогенные 
ванкомицин-резистентные штаммы (hetero-VRSA, 
hetero-VISA) [45]. Резистентность к ванкомицину появи-
лась около 35 лет назад сначала среди CoNS, E. faecium 
и E. faecalis, а затем и S. aureus [49]. Комплексный ана-
лиз 65 культур MRSA, выделенных из крови больных 
ИЭ и включенных в базу данных ICE, выявил фенотип 
hetero-VISA более чем в 1 / 4 случаев. У больных с таким 
фенотипом возбудителя чаще, чем в случаях, вызван-
ных не  hetero-VISA, наблюдались персистирующая 
бактериемия (у 68,4 % против 37,0 %; р = 0,029) и сер-
дечная недостаточность (у  47,4  % против 19,6  %;  
р = 0,033), однако летальность в этих группах сущест
венно не различалась (42,1 % против 34,8 %; р = 0,586) 
[50]. В настоящее время в России отмечается сохране-
ние высокой чувствительности S. aureus к ванкомици-
ну, даптомицину, линезолиду, тигециклину; проблема 
резистентности к ванкомицину до последнего времени 
ограничивается распространением ванкомицин-рези-
стентных энтерококков у больных специализирован-
ных гематологических и онкологических стационаров 
[51, 52].

Другие особенности микроорганизмов и патогенеза 
инфекционного эндокардита, способствующие 
длительному выживанию возбудителей
Прилипание, фиксация и инвазия некоторых ми-

кроорганизмов в эндотелий сердца и на поверхность 
искусственных материалов (протезы клапанов, кардио
стимуляторы) объясняются способностью бактерий 
выделять специфические адгезины и связывать фибро-
нектин. Возможны и другие неспецифические факторы 
прикрепления: электростатические силы и гидрофоб-
ность [53]. Для возбудителей ИЭ типична резистент-
ность к  микробицидным белкам тромбоцитов, что 
еще больше способствует их выживанию [54]. Совре-
менные представления об  участии иммунотромбоза 
в патогенезе ИЭ вызывают интерес к противоречивой 
роли нейтрофильных внеклеточных ловушек в  про-
грессировании заболевания [55]. Внеклеточные ловуш-
ки служат для захвата и уничтожения бактерий в кро-
вотоке, однако избыточная стимуляция бактериями 
и активированными тромбоцитами нетоза может спо-
собствовать повреждению эндотелия, прогрессирова-
нию воспаления и тромбообразованию с увеличением 
размеров вегетаций, что выявлено в эксперименталь-
ных исследованиях [56]. Научные исследования, целью 
которых является определение способов изолирования 
положительных эффектов нетоза от  отрицательных, 
продолжаются.

Новые подходы к антибактериальной терапии 
инфекционного эндокардита
Новые антибактериальные препараты в терапии 
инфекционного эндокардита
К новым антибиотикам, потенциально пригодным 

для терапии ИЭ, относятся АБП группы липоглико-
пептидов (далбаванцин, оритаванцин, телаванцин) 
и цефалоспорины 5‑го поколения (цефтаролин, цеф-
тобипрол).

В 2022 г. С. Hidalgo-Tenorio и соавт. опубликовали 
результаты исследования по использованию далбаван-
цина в составе комплексной терапии с другими АБП 
для  элиминации возбудителей ИЭ. Эффективность 
схем составила 95,9 % [57].

Длительно действующий полусинтетический липо-
гликопептид оритаванцин способен действовать против 
MRSA, VISA, VRSA, S. aureus, устойчивых к даптоми
цину, ванкомицин-резистентных энтерококков, стреп-
тококков (включая Streptococcus dysgalactiae, anginosus, 
intermedius, constellatus) и определенных грамположи-
тельных анаэробных бактерий (Clostridium difficile, 
perfringens; Peptostreptococcus spp. и Propionibacteriumacnes) 
[57, 58]. Данные о применении оритаванцина при ИЭ 
ограничены, в  самой крупной серии сообщается 
об успешном лечении 5 случаев ИЭ, связанного с вну-
тривенной наркоманией [59].

Еще  один потенциальный препарат для лечения 
ИЭ – телаванцин – липогликопептидный антибиотик, 
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обладающий бактерицидной активностью. Имеет двой-
ной механизм действия: ингибирование синтеза кле-
точной стенки и нарушение барьерной функции кле-
точной мембраны [60].

Особое внимание как перспективная группа АБП 
для терапии ИЭ привлекают цефалоспорины 5‑го по-
коления. Результаты исследований, посвященных 
такому использованию цефтобипрола, демонстри-
руют его высокую эффективность. В  исследовании 
ERADICATE 2022  г. авторы показали, что  этот пре-
парат не уступает даптомицину по показателям смерт-
ности, микробиологической эрадикации и возникно-
вению осложнений, связанных с бактериемией, в том 
числе у пациентов с ИЭ [61].

Другой препарат из  группы цефалоспоринов 
5‑го  поколения, цефтаролин, одобрен Управлением 
по санитарному надзору за качеством пищевых про-
дуктов и медикаментов (США) и Европейским агент-
ством лекарственных средств для лечения острых ин-
фекций кожи и внебольничной пневмонии и обладает 
бактерицидным действием в отношении грамположи-
тельных и грамотрицательных микроорганизмов [57]. 
В 2019 г. были опубликованы результаты многоцентро-
вого обсервационного ретроспективного когортного 
исследования CAPTURE, в котором цефтаролин при-
меняли при  ИЭ, вызванном грамположительными 
микроорганизмами. Терапия данным АБП была при-
знана эффективной в отношении грамположительной 
флоры, в том числе MRSA, при использовании при лю-
бой линии лечения в монорежиме или в составе ком-
бинации препаратов [62].

В настоящее время в РФ одобрено применение 
далбаванцина, телаванцина и  цефтаролина лишь 
в  качестве антибиотиков против инфекций кожи 
и мягких тканей, но не в качестве препаратов, вхо-
дящих в  перечень разрешенных для  терапии ИЭ. 
Зарубежные исследования и  разрешение в  США 
и  Европейском Союзе использования новых АБП 
в терапии ИЭ дают надежду на скорое начало при-
менения данных антибиотиков и в РФ. Их исполь-
зование способно увеличить выживаемость пациентов 
с ИЭ и уменьшить продолжительность их пребыва-
ния в стационаре.

Перспектива применения в терапии инфекционного 
эндокардита препаратов и методов с выявленным 
антимикробным эффектом, не входящих в группу 
антибиотиков
Тикагрелор. В опубликованном в 2014 г. сравнитель-

ном исследовании PLATO (сравнение применения 
тикагрелора и клопидогрела у пациентов с острым ко-
ронарным синдромом) было показано, что пациенты 
в  группе тикагрелора имели меньший риск смерти, 
связанной с инфекцией, чем пациенты группы клопи-
догрела [63]. Тикагрелор способен подавлять 2 ключе-
вых фактора вирулентности S. aureus (выработку 

токсинов и  бактериальную адгезию), а  также нетоз, 
рост вегетаций и тем самым разрушение клапанов 
[64, 65].

Антигистаминные препараты терфенадин и  ло­
ратадин. Исследования данных препаратов против 
S. аureus и других микроорганизмов на сегодняшний 
день были проведены только in vitro. В 2019 г. N. Cutrona 
и соавт. показали, что лоратадин значительно замед-
ляет образование биопленок S. аureus и S. epidermidis, 
а также усиливает действие β-лактамных антибиотиков 
в  отношении MRSA и  ванкомицина в  отношении 
MRSA и VRSA [66]. В 2014 г. были опубликованы дан-
ные о  том, что  терфенадин активен против MRSA 
за  счет ингибирования бактериальной топоизомера-
зы II [67].

Фаготерапия. Бактериофаги – это вирусы бакте-
рий, обладающие способностью специфически про-
никать в  бактериальные клетки, репродуцироваться 
в них и вызывать в большинстве случаев разрушение 
(лизис) бактерий. В 2020 г. была опубликована серия 
клинических случаев, где 8 пациентам от 13 до 66 лет 
с иммуносупрессией после трансплантации органов, 
инфекцией сосудистых трансплантатов, имплантиро-
ванных медицинских устройств и хирургических ран 
наряду со стандартной АБТ в качестве «терапии по-
следней надежды» вводились бактериофаги. У 7 из 8 па-
циентов удалось достичь результата в виде уничтожения 
микроорганизмов-мишеней без серьезных побочных 
эффектов [68]. Терапия бактериофагами на  данный 
момент не получила достаточной поддержки со сторо-
ны рандомизированных контролируемых исследо
ваний, что  препятствует ее широкому применению 
в  клинической практике. Тем  не  менее имеющиеся 
в настоящее время данные позволяют предположить, 
что использование бактериофагов является перспек-
тивным методом терапии инфекционных заболеваний 
и может дополнять АБТ при лечении ИЭ.

Гипербарическая оксигенация. С учетом того, что ги-
пербарическая оксигенация, согласно рекомендациям 
10‑го Европейского консенсуса по  гипербарической 
медицине, показана при  анаэробных и  смешанных 
бактериальных инфекциях, она может быть вариантом 
дополнительной терапии у некоторых пациентов с ИЭ 
с целью улучшения долгосрочных исходов и снижения 
смертности [69].

Потенциальные положительные эффекты гипер-
барической оксигенации при бактериальных инфек-
циях [70]:

• снижение уровня тканевой гипоксии;
• подавление образования биопленок;
• снижение количества провоспалительных цитоки-

нов и адгезинов;
• повышение уровня факторов роста и противовос-

палительных цитокинов;
• замедление роста и снижение вирулентности микро

организмов.
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В 2016 г. опубликованы результаты доклинического 
исследования, проведенного на мышиных моделях с ИЭ 
аортального клапана. Показано, что комбинация гипер-
барической оксигенации и терапии линезолидом более 
эффективна с точки зрения уменьшения количества 
бактериальных колоний, чем монотерапия АБП [71].

Заключение
Лечение ИЭ должно проводиться в соответствии 

с действующими рекомендациями экспертов. При этом 
необходимо тщательно учитывать индивидуальные 
характеристики пациента, особенности возбудителя, 
имеющиеся факторы риска.

Знание особенностей микроорганизмов и  спе
цифики их  взаимодействия с  организмом человека, 
выяснение этапов патогенеза ИЭ важны также для раз-
работки новых и усовершенствования уже существу-
ющих способов лечения.

Микроорганизмы успешно приспосабливаются 
к жизни в «тяжелых условиях», создаваемых при вне-
сении в  кровоток различных АБП, вырабатывая 
устойчивость к  ним. Антибиотикорезистентность 
является своеобразным камнем преткновения в борь-
бе с ИЭ, так как не оставляет способов элиминиро-
вать возбудитель. Современные направления в лече-
нии ИЭ – поиск путей преодоления толерантности 
и  резистентности микроорганизмов к  имеющимся 
АБП, создание новых антибиотиков, с  которыми 
микроорганизмы ранее не сталкивались и не успели 
приобрести защиту, и  применение новых методов 
терапии.

Совокупное действие АБП, как «традиционных», 
так и «новых», а также применение препаратов, не от-
носящихся к антибактериальным, возможно, позволят 
увеличить выживаемость и снизить частоту осложне-
ний у пациентов с ИЭ.
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