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Резюме

Исследование потребления антимикробных препаратов является важным компонентом комплексных про-
грамм по контролю за гнойно-септическими заболеваниями в стационаре и профилактике антибиотикорезистент-
ности микроорганизмов. Динамика потребления антимикробных препаратов в стационарах, с одной стороны, ото-
бражает исполнение современных клинических рекомендаций, а с другой показывает эволюционные изменения 
резистентности микроорганизмов. В результате проведенного исследования потребления антимикробных препа-
ратов за 13 лет были продемонстрированы основные тенденции применения антибиотиков в многопрофильном 
стационаре.
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Summary

The study of the consumption of antimicrobial medications is an important component of comprehensive programs 
to control purulent-septic diseases in a hospital and to prevent antibiotic resistance of microorganisms. The dynamics of 
consumption of antimicrobial drugs in hospitals, on the one hand, refl ects the implementation of current clinical recom-
mendations, and on the other – shows evolutionary changes in the resistance of microorganisms. As a result of the study 
of the consumption of antimicrobial medications over the past 13 years, the main tendencies in the use of antibiotics in a 
multidisciplinary hospital have been demonstrated.
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Изучение динамики потребления системных 
антимикробных препаратов (АМП) является неотъ-
емлемой частью анализа регионального фармацев-
тического рынка. Начиная с 2001 года в рамках про-
екта ESAC (European Surveillance of Antimicrobial 
Consumption) при поддержке Европейской комиссии 
мониторинг потребления системных антимикроб-
ных препаратов проводится более чем в 30 странах 
Европы [7-8,11].

Появление на фармацевтическом рынке множе-
ства новых антибактериальных препаратов, рост ре-

зистентности микрофлоры к антибиотикам, распро-
странение проблемных резистентных штаммов как в 
условиях стационара, так и в амбулаторной практике, 
осложняют проведение эффективной антибактериаль-
ной терапии [2, 4].

Фармакоэпидемиологическое исследование позво-
ляет оценить существующие стереотипы антибактери-
альной терапии, выявить специфические отклонения 
от современных стандартов и наметить перспективы 
повышения качества лечения больных с гнойно-воспа-
лительными заболеваниями [1, 3, 5].
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Специалисты госпитального звена, работающие в 
сфере оценки потребления антимикробных препара-
тов, давно определили взаимосвязь между потребле-
нием антибиотиков и снижением чувствительности к 
ним бактериальных патогенов по результатам анти-
биотикограмм [9].

Фармакоэпидемиология ставит своей целью  ра-
циональное использование лекарственных средств на 
уровне популяций. Для проведения фармакоэпиде-
миологического мониторинга АМП наиболее опти-
мальным является использование DDD-показателей, 
изменение которых изучается в динамике, что дает 
возможность получать реальные данные об их потре-
блении и определять тенденции использования этой 
группы препаратов.

ATХ/DDD методология также помогает выявлять 
проблемы, связанные с чрезмерным либо недостаточ-
ным использованием лекарств. На основании резуль-
татов этих исследований можно повысить качество 
использования препаратов, а также оценить эффектив-
ность предпринятых мер.

Внедрение вышеназванного метода оптимизации 
лекарственного обеспечения стало возможным благо-
даря развитию службы клинической фармакологии, 
которая является важным звеном повышения качества 
лекарственной помощи в медицинской организации 
(МО). КГБУЗ «ГКБ № 10 Хабаровска» является совре-
менной хорошо оснащенной многопрофильной специ-
ализированной МО, стационар которой представлен 
отделениями хирургического и терапевтического про-
филя с выделением отделения анестезиологии и реа-
нимации. Лидирующая доля расходов от всех затрат на 

лекарственные средства на протяжении ряда лет при-
ходится на АМП, поэтому актуальной остается задача 
по рационализации антимикробной терапии и оптими-
зации затрат на антибиотики.

Существуют различные пути оптимизации ис-
пользования антибиотиков в стационаре, среди кото-
рых постоянный микробиологический мониторинг, 
работающий в медицинской организации благодаря 
интеграции работы врача клинического фармаколога, 
бактериологической лаборатории и эпидемиологиче-
ской службы. Так, в нашей МО разработана и внедрена 
тактика эмпирической антимикробной терапии, опре-
делена стратегия назначения антибиотиков в соответ-
ствии с данными микробиологического исследования 
пациентов с гнойно-воспалительными заболеваниями, 
оптимизировано назначение препаратов резерва, вне-
дрены протоколы антибиотикопрофилактики с реко-
мендациями по выбору антимикробного препарата и 
режима его дозирования для всех видов оперативного 
лечения, проводятся конференции по проблемам анти-
биотикорезистентности и выбора правильной тактики 
антимикробной терапии. Все эти мероприятия в ре-
зультате привели к снижению количества назначений 
нерациональных комбинаций антимикробных препа-
ратов, в сложных случаях лечение проводится под кон-
тролем и при непосредственном участии клинического 
фармаколога.

Цель исследования – оценка изменения в потребле-
нии антимикробных препаратов для системного при-
менения в многопрофильном стационаре с использо-
ванием фармакоэпидемиологического анализа.

Материалы и методы
Проведен анализ поставок и использования АМП в 

КГБУЗ «ГКБ № 10» г. Хабаровска за период 2003–2016 
годов.

Объектом исследования служила отчетно-учетная 
документация по закупке и расходованию антими-
кробных химиопрепаратов для отделений стационара 
за 13 лет. Стоимость препаратов определялась по це-
нам на момент их закупки, далее определялась сумма 
затрат за каждый анализируемый год. Распределение 
используемых антимикробных препаратов по группам 
осуществлялось согласно анатомо-терапевтическо-
химической (АТХ) классификации и международным 
непатентованным наименованиям (МНН) с последую-
щим делением согласно химического строения и ран-
жированием в порядке убывания затрат.

Для количественного описания потребления АМП 
использовалась рекомендуемая ВОЗ система «услов-

ных суточных доз» (Defined Daily Doses (DDD) [10]. 
Количество DDDs использованных антибиотиков вы-s использованных антибиотиков вы- использованных антибиотиков вы-
ражалось в виде количества DDDs на 100 койко-дней 
(DID). Величины DDD для каждого конкретного пре-DID). Величины DDD для каждого конкретного пре-). Величины DDD для каждого конкретного пре-DDD для каждого конкретного пре- для каждого конкретного пре-
парата были взяты из информации центра потребления 
лекарственных средств ВОЗ [6]. Информация о коли-
честве койко-дней, проведенных больными в стаци-
онаре, получена из официальных ежегодных отчетов 
медицинской организации.

Достоверность различий полученных данных 
определялась посредством корреляционного анализа с 
расчетом линейных коэффициентов корреляции, оцен-
кой направления и силы связи и проверкой нулевой ги-
потезы об отсутствии значимой связи при р<0,05. При 
отвержении нулевой гипотезы корреляционная связь и 
определяемые ею изменения показателей во времени 
признавались достоверными.

Результаты и обсуждение
За исследуемый период времени наряду с общим 

увеличением финансирования МО по статье «Меди-
каменты» произошло достоверное увеличение доли 
расходов на антимикробные препараты (табл. 1) с 
1 212 304 руб. в 2003 году до 3 863 927 руб. в 2016 году 
(линейный коэффициент корреляции 0,935, что гово-
рит о прямой весьма высокой статистически значимой 
связи; р<0,05). Данные, представленные в таблице 2, 

позволяют сделать вывод об отсутствии значимых из-
менений суммарного потребления антимикробных 
препаратов за 10-летний период с максимальными 
колебаниями от 37,91 DDD на 100 койко-дней в 2012 
году до 55,45 DDD на 100 койко-дней в 2014 году (ли-DDD на 100 койко-дней в 2014 году (ли- на 100 койко-дней в 2014 году (ли-
нейный коэффициент корреляции -0,225, что говорит 
об обратной слабой статистически не значимой связи; 
р>0,05).
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Таблица 1

Затраты на АМП в многопрофильном стационаре в 2003–2016 годах (в рублях)

2003 год 200� год 2007 год 200� год 2011 год 2012 год 201� год 2015 год 2016 год
Cefotaxime 235283 269939 209289 256440 464490 582684 593342 521494 1034286
Doxycycline 1932 2209 3667 3922 2748 2396 7896 17155 21274
Metronidazole 25440 42352 51339 62619 177355 222987 234706 432354 522711
Amikacin 657 11726 20012 26137 17826 25912 117965 197766 209805
Ciprofloxacin 35747 39486 68073 86393 97542 84606 216805 141845 229039
Ceftriaxone 61613 65186 366651 225401 83536 97812 80261 240771 222195
Amoxicillin 725 755 2652 9269 11897 11386 7761 12554 15364
Cefazolin 128305 142720 132020 137264 296303 243456 159258 153751 105584
Ofloxacin 0 0 18608 16310 16979 29591 9791 28109 13428
Levofloxacin 0 4003 44028 40766 68632 111895 132688 163342 108304
Ampicillin 186330 191068 97210 119917 128462 143388 63748 43369 60575
Amoxicillin and enzyme inhibitor 42619 53860 97792 110238 103785 46326 597000 119368 89464
Azithromycin 0 0 8213 18981 179624 242897 105171 103766 134631
Cefoperazone, combinations 159872 169784 110998 270904 188331 98533 107379 118423 219566
Meropenem 57182 57182 45177 217723 180471 215592 136884 269381 720438
Benzylpenicil-lin 58042 62321 65179 31968 22675 34540 22698 11220 13397
Chloramphe-nicol 3497 3695 0 302 527 2899 551 417 1035
Vancomycin 13409 26819 7941 24127 94981 103216 79615 78111 54716
Linezolid 0 0 0 0 0 103960 9652 49725 23902
Gentamicin 75867 85366 68046 53856 41488 29978 19805 0 0
Lincomycin 8455 0 18018 7608 7286 15433 0 0 0
Прочие 117331 152408 494774 392458 75528 129379 2955 16909 64216
Всего 121230� 13�0�77 19296�3 2112605 2260�66 257��66 2705931 2719�29 3�63927

Построенная прогнозная модель до 2020 года по-
казывает вероятное дальнейшее увеличение затрат на 
антимикробные препараты при отсутствии значимых 
изменений их суммарного потребления (рис. 1).

Рис. 1. Потребление антимикробных препаратов  
в 2003–2016 годах в многопрофильном стационаре  

(DDD на 100 койко-дней)

Описываемые тенденции возникли из-за коррекции 
технологических процессов оказания медицинской 
помощи в МО, в частности широкого внедрения анти-
биотикопрофилактики в хирургических отделениях, а 
с другой стороны объясняются изменением микробно-
го пейзажа гнойно-воспалительных заболеваний.

Увеличение суммарных затрат на проведение анти-
микробной терапии на первый взгляд можно объяснить 
увеличением стоимости препаратов. Однако гипотеза 
о росте стоимости антимикробных препаратов при 
анализе средней стоимости наиболее часто использу-
емых (цефотаксим) и наиболее затратных (меропенем, 
ванкомицин) препаратов была отвергнута, так цена за 
1 г лекарственных препаратов за исследуемый период 

времени имела достоверную тенденцию к снижению, 
что отображено на рисунке 2.

Так, за описываемые годы выявлено достоверное 
снижение цены на меропенем с 1 588,39 руб. за 1 грамм 
в 2003 году до 427,91 руб. за 1 грамм в 2016 году (ко-
эффициент корреляции -0,82, что говорит о высокой 
обратной связи; р<0,05), ванкомицин с 446,98 руб. 
за 1 грамм в 2003 году до 268,21 руб. за 1 грамм в 
2016 году (коэффициент корреляции -0,68, что говорит 
о заметной обратной связи; р<0,05) и цефотаксим с 
25 руб. за 1 грамм в 2003 году до 13,7 руб. за 1 грамм в 
2016 году (коэффициент корреляции -0,83, что говорит 
о высокой обратной связи; р<0,05).

Рис. 2. Средняя стоимость 1 грамма АМП, закупленных МО 
за период 2003–2016 гг.

В связи с этим выявленное изменение суммарных 
затрат МО на проведение антимикробной терапии 
должно быть связано с изменением структуры по-
требления АМП. Для проверки этого предположения 
проведен анализ потребления АМП по группам (АТХ 
и МНН).
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Так, в динамике за 10 лет в МО выявлено достовер-
ное изменение структуры потребления антимикроб-
ных препаратов по группам. В частности, выявлено 
достоверное сокращение потребления группы J01G 
аминогликозидные антибиотики с 14,39 DID в 2003 
году до 5,22 DID в 2016 году (р<0,05), J01С бета-лак-DID в 2016 году (р<0,05), J01С бета-лак- в 2016 году (р<0,05), J01С бета-лак-
тамные антибиотики-пенициллины с 19,34 DID в 2003 
году до 5,57 DID в 2016 году (р<0,05), J01E сульфа-DID в 2016 году (р<0,05), J01E сульфа- в 2016 году (р<0,05), J01E сульфа-
ниламиды и триметоприм с 1,64 DID в 2003 году до 0 
DID в 2016 году (р<0,05) (рис. 3). 

Рис. 3. Потребление антимикробных препаратов по группам  
в 2003–2016 гг. в многопрофильном стационаре 

(% от DDD на 100 койко-дней)

В то же время, возросло потребление группы J01D 
прочие бета-лактамные антибиотики с 4,54 DID в 2003 
году до 17,03 DID в 2016 году (р<0,05), J01M антибак-DID в 2016 году (р<0,05), J01M антибак- в 2016 году (р<0,05), J01M антибак-
териальные средства, производные хинолона с 4,11 
DID до 8,36 DID (р<0,05).

При проведении сравнительного анализа потребле-
ния АМП в DDD на 100 койко-дней (DID) по МНН с 
2003 года отмечается достоверное снижение потре-
бления ампициллина с 13,46 до 1,6 DID в 2016 году 
(р<0,05), гентамицина с 14,3 до 0 DID (р<0,05), пени-DID (р<0,05), пени- (р<0,05), пени-

циллина 5,47 до 0,45 DID (р<0,05) (табл. 1). В то же 
время, значительно возросло потребление цефотакси-
ма с 1,61 до 11,27 DID (р<0,05), цефтриаксона с 0,39 
до 2,73 DID (р<0,05), доксициклина с 2,71 до 7,14 DID 
(р<0,05), амикацина с 0,02 до 5,22 DID (р<0,05), меро-DID (р<0,05), меро- (р<0,05), меро-
пенема с 0,02 до 0,61 DID (р<0,05).

При анализе финансовых затрат на антимикробные 
препараты было выявлено уменьшение удельного веса 
затрат на группу �-лактамных антибиотиков с 76,71 % 
в 2003 году до 64,2 % в 2016 году. В группе бета-лак-
тамных антибиотиков в 2016 году лидирующее поло-
жение занимали цефалоспорины и карбапенемы, на 
долю которых приходилось соответственно 40,93 % и 
18,64 % от всех затрат на АМП.

Второе место по финансовым затратам к настояще-
му времени занимает группа J01� Прочие антибакте-
риальные средства, затраты на которые возросли за 13 
лет с 3,2 % до 15,66 %.

С 2003 по 2016 годы также отмечалось значитель-
ное снижение финансовых затрат на группу J01С бе-
та-лактамные антибиотики-пенициллины с 23,7 % до 
4,6 %, аналогичные тенденции имели место и в груп-
пах J01G аминогликозидные антибиотики, J01B амфе-
николы, J01E сульфаниламиды и триметоприм.

При проведении анализа финансовых затрат по 
МНН (табл. 2) выявлено, что более четверти затрат 
приходилось на цефалоспорины третьего поколения 
расширенного спектра активности (цефтриаксон и це-
фотаксим), используемые для лечения тяжелых форм 
внебольничных инфекций. В то же время, затраты на 
цефтриаксон за исследуемый период оставались на 
прежнем уровне (5,75 % в 2003 году и 5,8 % в 2016) 
при увеличении затрат на цефотаксим (с 19,41 % в 
2003 году до 26,76 % в 2016). Высокий удельный вес 
затрат в 2016 году также приходился на метронидазол 
(13,5 %) и меропенем (18,64 %).

Таблица 2

Потребление АМП в многопрофильном стационаре в 2003–2016 годах (DDD/100 койко-дней)

2003 год 200� год 2007 год 200� год 2011 год 2012 год 201� год 2015 год 2016 год
Cefotaxime 1,61 1,84 2,05 2,81 5,67 5,82 8,70 7,34 11,27
Doxycycline 2,71 0,76 3,20 2,72 3,77 2,68 4,27 4,73 7,14
Metronidazole 2,08 2,45 3,53 2,16 3,46 3,48 14,13 5,73 6,53
Amikacin 0,02 0,30 0,42 0,53 0,22 0,28 1,81 1,87 5,22
Ciprofloxacin 3,98 5,11 3,22 2,77 4,79 4,68 7,87 11,49 4,98
Ceftriaxone 0,39 0,40 1,04 1,34 1,70 1,98 2,20 2,95 2,73
Amoxicillin 0,08 0,08 0,61 0,79 1,66 1,52 1,29 1,59 2,00
Cefazolin 2,40 2,58 2,81 3,02 4,39 4,60 3,22 2,36 1,78
Ofloxacin 0,00 0,00 2,18 2,78 2,79 2,88 1,85 3,48 1,70
Levofloxacin 0,00 0,01 0,03 0,08 0,04 0,70 1,49 0,84 1,68
Ampicillin 13,46 13,51 14,71 4,78 2,61 1,64 1,81 1,00 1,60
Amoxicillin and enzyme inhibitor 0,09 0,11 0,23 0,33 0,19 0,23 3,18 1,18 1,53
Azithromycin 0,00 0,00 0,09 0,08 0,51 0,98 0,74 0,55 1,27
Cefoperazone, combinations 0,14 0,10 0,08 0,21 0,14 0,15 0,24 0,48 0,64
Meropenem 0,01 0,01 0,01 0,03 0,06 0,10 0,18 0,25 0,61
Benzylpenicillin 5,47 5,73 5,11 2,56 1,05 1,46 0,85 0,43 0,45
Chloramphenicol 0,25 0,27 0,00 0,03 0,05 0,03 0,04 0,03 0,07
Vancomycin 0,01 0,01 0,00 0,01 0,09 0,08 0,10 0,08 0,07
Linezolid 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00 0,07 0,00
Gentamicin 14,30 15,72 10,42 8,25 4,63 3,11 1,45 0 0
Lincomycin 1,44 0,00 2,36 1,00 0,60 1,03 0,00 0 0
Прочие 4,36 5,86 3,11 2,71 0,64 0,47 0,00 0,09 0,15
Всего 52,79 5�,�6 55,23 3�,99 39,09 37,91 55,�5 �6,5� 51,�2
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Результаты проведенного исследования свидетель-
ствуют о том, что в медицинской организации за 13 лет 
практически полностью изменились тенденции потре-
бления АМП.

Обращает на себя внимание значительные ко-
лебания (до 25 %) в потреблении АМП в различные 
временные интервалы, что во многом обусловлено 
появлением в стационаре полирезистентных (с устой-
чивостью микроорганизмов к трем и более классам ан-
тимикробных препаратов) и панрезистентных (pandrug 
resistance (PDR), с устойчивостью микроорганизмов 
ко всем антимикробным препаратам) штаммов микро-
организмов. 

Для лечения пациентов с гнойно-септическимим 
заболеваниями, выделивших полирезистентные ми-
кроорганизмы, в медицинской организации вынужде-
ны использовать АМП резерва (меропенем, линезолид, 
ванкомицин, амикацин, цефоперазон с ингибиторами 
ß-лактамаз).

В то же время, подходы к ведению пациентов, вы-
деливших панрезистентные штаммы микроорганиз-
мов, на сегодняшний день не разработаны. Во многом 
это обусловлено отсутствием эффективных антими-
кробных препаратов как в Российской Федерации, так 
и за рубежом. В этой связи стратегия использования 
АМП у таких пациентов строится на модификации 
существующих схем антибактериальной терапии (уве-
личения суточных доз АМП до максимально разре-
шенных; использование продленных инфузий АМП; 
расширение показаний для проведения комбинирован-
ной антибиотикотерапии). В итоге, все это приводит 
к увеличению финансовых затрат на группу АМП и 
росту потребления АМП резерва.

Изменения в национальных рекомендациях по 
стартовой эмпирической терапии гнойно-септиче-
ских заболеваний повлекло сокращение потребления 
ампициллина, бензилпенициллина, ко-тримоксазола, 
хлорамфеникола с увеличением потребления цефало-
споринов III поколения расширенного спектра (цефо-III поколения расширенного спектра (цефо- поколения расширенного спектра (цефо-

таксима и цефтриаксона). Это изменение насторажи-
вает, так как во многих других странах группа J01С 
бета-лактамные антибиотики-пенициллины является 
основной (потребление в Нидерландах 70,2 %, в Да-
нии – 42,0 %) [7, 11]. Возможно, это связано с разли-
чиями в этиологической структуре гнойно-воспали-
тельных заболеваний, встречающихся в МО с разным 
уровнем резистентности микроорганизмов к анти-
микробным препаратам, что определяет коррективы 
стартовой эмпирической антимикробной терапии и 
требует дальнейшего изучения.

Отсутствие использования гентацицина и линко-
мицина в стационаре обусловлено исключением дан-
ного препарата из перечня жизненно важных и необхо-
димых лекарственных средств (ЖВНЛС).

Группа фторхинолонов продолжает занимать высо-
кие позиции по уровню потребления, что обусловлено 
профилем медицинской организации с использованием 
их для лечения инфекционных больных, гнойно-септи-
ческих осложнений у пациентов хирургического про-
филя, а также у пациентов с воспалительными бронхо-
легочными заболеваниями. За анализируемый период 
времени значительно изменились количественный и ка-
чественный состав группы фторхинолонов. Отмечается 
увеличение потребления ципрофлоксацина и левофлок-
сацина, при сокращении потребления пефлоксацина. 

Рост потребления в медицинской организации пре-
паратов групп цефалоспоринов, аминогликозидов и 
фторхинолонов требует дополнительного контроля и 
мониторинга за использованием препаратов с узким 
терапевтическим интервалом и высоким риском воз-
никновения побочных эффектов. 

В целях дальнейшего совершенствования и повы-
шения эффективности антимикробной терапии необ-
ходимо сопоставление полученных данных уровня по-
требления АМП с мониторингом микробной флоры и 
антибиотикорезистентности по стационару в целом и 
по отделениям с высоким потреблением антимикроб-
ных химиопрепаратов.

Выводы
1. Комплексный анализ потребления лекарствен-

ных средств, в частности, такой ресурсоемкой группы 
лекарственных средств, как антимикробные препара-
ты, дает возможность выявить существующие про-
блемы и повысить эффективность работы по оптими-
зации лекарственного обеспечения и рационализации 
фармакотерапии. 

2. Мониторинг потребления антимикробных пре-
паратов в отделениях стационара позволит принять 
стратегические решения по оптимизации антибиоти-
котерапии с приведением в соответствие количества и 
ассортимента применяемых антибиотиков с профилем 
подразделений стационара.
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