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Резюме. Обследовано 159 новорожденных, находившихся на лечении в отделениях ГБУЗСК «СККПЦ № 1» 
г. Ставрополя, 117 пациентов с диагнозом ранний неонатальный сепсис (НС) и 42 здоровых ребенка. Всем 
пациентам проводили клинические и лабораторно-инструментальные исследования: определение прокаль-
цитонина, С-реактивного белка, газового состава крови и кислотно-основного состояния, микробиологическое 
исследование отделяемого из зева/эндотрахеальной трубки, а также крови на стерильность с определением 
чувствительности флоры в первый час после рождения и в динамике через 24 и 72 часа. Преобладающей 
микробной популяцией в этиологической структуре НС являлись грамположительные бактерии (71,8%), гра-
мотрицательная микрофлора встречалась в 23,9%, дрожжеподобные грибы — в 4,4%. Верифицированные 
агенты имели чувствительность к наиболее часто применяемым у новорожденных антибактериальным 
препаратам: грамположительная флора — к сультасину, цефаперазону, грамотрицательные бактерии — к 
нетилмицину, цефотаксиму и цефаперазону. Установлено, что при повышении уровня пресепсина в первые 
часы заболевания НС превышало референсные значения более чем в 5,5 раза, что позволяет предложить 
его использование как раннего маркера НС, а его снижение на фоне проводимой терапии — как показатель 
благоприятного течения заболевания.
Ключевые слова: неонатальный период; неонатальный сепсис; микробный пейзаж; пресептин; 
антибиотикотерапия.
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Abstract. We examined 159 children who were treated in the ICU departments — 117 newborns with early NS and 
42 healthy children as a reference coghort. All newborns underwent clinical, laboratory and instrumental examination: 
procalcitonin, C-reactive protein, acid-base state, bacteriological blood culture, smear from the throat/endotracheal 
tube, determination of presepsin at birth and in dynamics after 24 and 72 hours. In the etiological structure of sepsis — 
gram-positive bacteria — 71.8%, the proportion of gram-negative bacteria was 23.9%, yeast-like fungi — 4.4%. The 
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identified microorganisms were sensitive to the antibiotics most often used in clinical practice in newborns: gram-
positive flora — to sultasin, cefaperzone, gram-negative flora — to cefatoxim, cefaperazone, gentamicin, what should 
be considered when prescribing empirical antibiotic therapy. It was found that the concentration of presepsin increased 
by more than 5.5 times in the first hours of NS illness, which allows it to be used as an early marker of NS, and a 
decrease may serve as an indicator of a favorable outcome of the disease.
Key words: newborns; neonatal sepsis; microbial landscape; presepsin; antibiotic therapy.

ЦЕЛЬ ИССЛЕДОВАНИЯ

Дать характеристику современного микробного пейзажа 
при бактериальных инфекциях и доказать значимость сов-
ременного биомаркера пресепсина для ранней диагностики 
сепсиса у недоношенных новорожденных.

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ

Нами были обследованы 122 недоношенных новорож-
денных (основная группа) с гестационным сроком 28–34 
недели, находившихся в отделении реанимации и интенсив-
ной терапии для новорожденных (ОРИТН) ГБУЗ СК «Став-
ропольский краевой клинический перинатальный центр № 1» 
г. Ставрополя, родившихся от матерей с верифицированной 
генитальной и экстрагенитальной инфекционной патологией, 
и которым на основании клинико-лабораторных показателей 
был выставлен диагноз неонатального сепсиса. Во вторую 
группу (контрольную) вошли 39 недоношенных новорожден-
ных, родившихся в срок 28–34 недели, имеющих оценку по 
шкале Апгар 7–8 баллов, и у которых в последующем не на-
блюдалось развитие воспалительных заболеваний.

Бактериологическое исследование проводилось двукрат-
но: в первые сутки (до назначения АБТ) и на третьи сутки жиз-
ни, и включало в себя посев крови на стерильность, мазок из 
эндотрахеальной трубки/зева с определением чувствитель-
ности флоры к антибактериальным препаратам. Посев ма-
териала осуществлялся на нескольких питательных средах, 
что обеспечило возможность роста наибольшего числа возбу-
дителей: двойная среда, состоящая из 1,7–2% питательного 
агара и полужидкой среды, приготовленная на питательном 
бульоне с добавлением глюкозы и агара, и среда для контр-
оля «стерильности» — тиогликолевая.

Стандартное лабораторное и инструментальное обследо-
вание недоношенных новорожденных включало определение 
(в первые и на третьи сутки жизни) клинического, биохими-
ческого анализа крови и гемостазиограмму, подсчет нейтро-
фильного индекса по стандартной методике, определение 
прокальцитонина (ПКТ), С-реактивного белка (СРБ) (в первые 
часы, в первые и на третьи сутки жизни), кислотно-основно-
го состояния. Выполнялись ультразвуковое исследование 
органов брюшной полости и забрюшинного пространства, 
нейросонография, рентгенография органов грудной клетки (в 
первые сутки жизни, далее — по показаниям). Исследование 

ВВЕДЕНИЕ

Инфекционно-воспалительные заболевания новорожден-
ных, особенно недоношенных, в частности неонатальный 
сепсис (НС), на сегодняшний день считаются одной из веду-
щих причин заболеваемости и смертности периода новорож-
денности, а своевременная диагностика и раннее адекватное 
лечение значительно улучшают прогноз больных с НС [5]. 
В большинстве случаев смертность от НС обусловлена этио-
логией возбудителя, вызвавшего данное заболевание [7]. 
Однако чувствительность «золотого стандарта» диагностики 
НС — микробиологического посева крови на стерильность — 
колеблется от 25 до 42%, при этом отсутствие положитель-
ных результатов не гарантирует отсутствие бактериемии, а 
само исследование биоматериала превышает 48 часов [3]. 
Постоянный поиск маркеров воспаления обусловлен необхо-
димостью ранней диагностики неонатального сепсиса, в том 
числе у недоношенных детей, прогнозирования эффективно-
сти терапии, определения своевременности и достаточности 
проводимого лечения. Традиционные маркеры системной 
инфекции, такие как С-реактивный белок (СРБ), прокальци-
тонин (ПКТ), лактат, эндотоксин не в полной мере отвечают 
вышеуказанным требованиям. Кроме того, по данным авто-
ров, применяемые для диагностики НС, повышение уровней 
СРБ и ПКТ в первые трое суток жизни имеет серьезные ог-
раничения, связанные с их физиологическим повышением у 
новорожденных [2, 6, 11]. 

Результаты исследований последних лет показалиРезультаты исследований последних лет показали зна-
чительную диагностическую ценность циркулирующего плаз-
менного белка пресепсина (ПСП), являющегося N-концевым 
фрагментом рецептора макрофагов (cD14-ST), в качестве 
раннего прогностического маркера сепсиса. В то же время 
сведения о характере изменения пресепсина у новорожден-
ных, в том числе недоношенных детей с неонатальным сеп-
сисом, немногочисленны и разноречивы, что диктует необ-
ходимость проведения дальнейших исследований данного 
показателя [4, 8–10].

Одним из наиболее значимых предикторов благоприятно-
го исхода при НС является время начала антибактериальной 
терапии (АБТ). Начатая в течение первых часов заболевания 
эффективная АБТ позволяет сократить в 2 раза смертность 
новорожденных от сепсиса, в то время как промедление в 
первые 6 часов начала терапии снижает выживаемость на 
7,6% [1, 12].
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уровня пресепсина при рождении, а также в динамике через 
24 и 72 часа проводили с помощью иммунохемилюминесцент-
ного экспресс-анализатора PATHFAST (Mitsubishi Chemical 
Medience, Inc., Япония).

Статистическая обработка проведена с помощью при-
кладной программы Statistica 16.0. Симметричность рас-
пределения проверялась вычислением коэффициента Кол-
могорова–Смирнова. При распределении, отличавшемся 
от нормального, данные представляли в виде медианы Me 
и значений квартилей (Q1; Q3), соответствующих значению 
25-го и 75-го перцентилей. Значимость различий между срав-
ниваемыми группами оценивали с использованием непара-
метрических критериев: Манна–Уитни для независимых групп 
и Вилкоксона для зависимых выборок. Различия считались 
значимыми при p <0,05.

РЕЗУЛЬТАТЫ И ОБСУЖДЕНИЕ

Диагноз НС выставляли пациентам при наличии отяго-
щенного анамнеза у матери (преждевременные роды, без-
водный период более 18 часов, лихорадка в родах), очага 
инфекции, двух или более признаков воспаления — повыше-
ние (38 °С и выше) или понижение (ниже 36 °С) температуры 
тела, увеличение числа сердечных сокращений более 150 в 
минуту или уменьшение до 100 в минуту, число дыхательных 
движений более 50 в минуту.

С первых суток заболевания назначение эмпирической 
АБТ осуществлялось согласно существующему протоколу ан-
тибактериальной терапии у новорожденных.

Признаки дыхательной недостаточности, в том числе по-
требовавшие проведения механической вентиляции легких 
(лечение начато в первые часы жизни), встречались у 35 
детей (29,5%), неинвазивную вспомогательную вентиляцию 
путем создания положительного давления в конце выдоха 

получали 24 ребенка (19,7%), без респираторной поддержки 
обходились 14 пациентов (11,5%). 

Дальнейшее назначение АБТ осуществлялось в зависи-
мости от клинических данных, изменений лабораторных по-
казателей, а также результатов микробиологических исследо-
ваний — чувствительности верифицированной флоры к анти-
бактериальным препаратам (цефалоспорины 3-го поколения, 
карбапенемы, гликопептиды, оксазолидиноны). Эффектив-
ность проводимой антибактериальной терапии проводилась 
каждые 48 часов.

При микробиологическом исследовании крови на сте-
рильность у 122 недоношенных пациентов с диагнозом НС 
определен рост микроорганизмов в 74 пробах (60,7%). В 
этиологической структуре НС доминирующую позицию зани-
мала грамположительная флора — она встречалась в 71,8% 
(53), грамотрицательные бактерии встречались в  23,9% (17), 
дрожжеподобные грибы 4,4% (3) (рис. 1).

В структуре грамположительной флоры преобладали 
S. epidermidis — 35,1%, S. aureus — 18,8%, на Enterococcus 
faecium и Streptococcus agalactiae приходилось 9,4 и 8,2% со-
ответственно. В структуре грамотрицательных микроорганиз-
мов Escherichia coli составила 17,6%, K. рneumoniae — 6,8%, 
дрожжеподобные грибы выявлены в 4,1% случаев, бактери-
ально-грибковые ассоциации составили 12,6%. Выявленные 
микроорганизмы были чувствительны к наиболее часто ис-
пользуемым в неонатальной клинической практике антибио-
тикам (рис. 2).

Принимая во внимание, что данные микробиологических 
исследований могут быть получены не ранее 48 часов от 
момента забора биоматериала, а назначение эмпирической 
АБТ следует назначить незамедлительно после постановки 
диагноза, была предпринята попытка подтвердить диагноз 
НС с использованием современного биомаркера системной 
воспалительной реакции — пресепсина (sD14-ST). 

Рис. 1. Структура возбудителей неонатального сепсиса у новорожденных основной группы
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Как показали результаты обследования, уровни ПСП у 
новорожденных с НС значимо отличались от аналогичных 
показателей недоношенных детей, у которых не отмечено 
проявлений воспаления (табл. 1).

Уровень ПСП у новорожденных основной группы в пер-
вые часы заболевания достоверно отличался от показате-
лей у детей контрольной группы: при НС концентрация ПСП 
колебалась в пределах от 520 до 1152 пг/мл с Ме (Q1–Q3), 
равной 810,3 (567–1118) пг/мл; в группе контроля — от 78 до 
219 с Ме (Q1–Q3), равной 147,7 (121,4–158,6) пг/мл (p <0,001), 
что позволило назначить АБТ в первые сутки заболевания. 
Традиционные маркеры воспалительных реакций, такие как 
ПКТ и СРБ, не имели статистически значимых отличий у но-
ворожденных первой и второй групп в первые часы после 
рождения (р >0,05). Спустя 24 часа отмечено достоверное 
увеличение содержания концентрации ПКТ в сыворотке кро-
ви в сравнении с данными, полученными после рождения, 
в среднем до 4,6 нг/мл (с Ме (Q1–Q3), равной 4,1–4,9) у па-
циентов в группе НС, в то время как в группе контроля этот 
показатель был равен 1,5 нг/мл (Ме (Q1– Q3) равна 1,2–1,6). 

Значимое увеличение содержания СРБ (р >0,05) также отме-
чено в более поздние сроки, чем пресепсин, что свидетельст-
вует о более позднем ответе данных показателей на течение 
инфекционного процесса. 

Опираясь на полученные высокие показатели пресепсина 
(sD14-ST), пациентам основной группы была назначена эм-
пирическая антибактериальная терапия в первые часы после 
рождения. Через 72 часа уровень ПСП в основной группе на 
фоне получаемой эффективной антибактериальной терапии 
имел более низкие показатели в сравнении с показателями, 
полученными сразу после рождения, — при Ме (Q1–Q3), рав-
ной 579,2 (504,1–655,5), против Ме (Q1–Q3), равной  810,3 
(567–1118) (р <0,001), что позволяет использовать данный 
биомаркер в качестве прогностического показателя благопри-
ятного течения заболевания, а также эффективности прово-
димой антибактериальной терапии. 

При течении сепсиса, закончившемся у 7 новорожденных 
летальным исходом, наблюдалось повышение концентра-
ции уровня ПСП в крови, достигая незадолго до летального 
исхода 2100–2500 пг/мл, с Me (Q1–Q3), равной 2138,2 (1976–

Таблица 1
Сравнительная характеристика концентрации СРБ, ПКТ и пресепсина

Показатели
Новорожденные 

контрольной группы 
(n=39)

Новорожденные с неонатальным сепсисом основной группы 
(n=122) р р1 р2

в родильном зале через 24 часа через 72 часа
СРБ, мг/мл Me (Q1–Q3) 1,24 (0,9–1,4) 1,52 (1,2–2,09) 2,8 (2,3–3,1) 12,8 (10,4–13,9) 0,49 0,04 0,001
ПКТ, нг/мл Me (Q1–Q3) 1,5 (1,2–1,6) 2,0 (1,7–2,4) 4,6  (4,1-4,9) 8,6 (7,3–9,2) 0,47 0,05 0,001

Пресепсин, пг/мл
Me (Q1–Q3)

147,7 (121,4–158,6) 810,3 (567,7–118,0) 890,6 (620,6-1209) 579,2 (504,1–655,5) 0,001 0,47 0,001

Примечание: р — статистическая значимость между новорожденными основной и контрольной групп в родильном зале (критерий Манна–Уитни); р1 — ста-
тистическая значимость между новорожденными с неонатальным сепсисом в родильном зале и через 24 часа (критерий Вилкоксона); р2 — статистическая 
значимость между новорожденными с неонатальным сепсисом в родильном зале и через 72 часа (критерий Вилкоксона).

Рис. 2. Чувствительность основных возбудителей неонатального сепсиса у новорожденных (% чувствительных штаммов)
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2468) пг/мл, что позволяет предложить использование высо-
ких уровней пресепсина (выше 2000 пг/мл) как предиктора 
неблагоприятного исхода течения НС у недоношенных детей. 

ЗАКЛЮЧЕНИЕ

Таким образом, в этиологической структуре бактери-
альной инфекции у недоношенных преобладала грампо-
ложительная флора. Верифицированные микроорганизмы 
имели высокую чувствительность к наиболее часто исполь-
зуемым антибактериальным препаратам, используемым в 
условиях ОРИТН: грамположительные микроорганизмы — к 
сультасину, цефаперазону; грамотрицатательные — к не-
тилмицину, цефатоксиму, цефаперазону, что необходимо 
учитывать при назначении эмпирической антибактериаль-
ной терапии. 

С целью верификации диагноза НС возможно исполь-
зование пресепсина как раннего маркера сепсиса, уровень 
которого при последующем подтверждении бактериальной 
инфекции повышается в среднем на 24 часа раньше, чем 
традиционных маркеров воспаления (СРБ, ПКТ), а снижение 
его уровня на фоне проводимой терапии может быть расце-
нено как благоприятное течение заболевания (в совокупности 
с данными клинических и лабораторно-инструментальных ис-
следований) и служить надежным маркером эффективности 
проводимой антибактериальной терапии.
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