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Инфекционный эндокардит (ИЭ) — ​заболе-
вание инфекционной природы с первич-

ной локализацией возбудителя на клапанах 
сердца, пристеночном эндокарде, протекающее 
с проявлениями системной инфекции, сосуди-
стыми осложнениями, иммунной реакцией 
и с высоким уровнем летальности.

Последние десятилетия характеризуются 
повышенным ростом заболеваемости инфекци-
онным эндокардитом. Ежегодно в мире появля-
ются более 200 тыс. больных инфекционным 
эндокардитом. Заболеваемость инфекционным 

эндокардитом увеличивается при ухудшении 
социально-бытовых условий жизни. По дан-
ным эпидемиологических исследований, ча-
стота развития инфекционного эндокардита 
в США и Европе составляет 17–25 случаев 
на 1 млн жителей в год [1]. В России этот по-
казатель достиг 46,3 случая на 1 млн человек 
[2, 3]. Ежегодно в России ИЭ заболевают более 
10 тыс. человек. Несмотря на успехи в диагно-
стике и лечении, ИЭ по-прежнему смертельно 
опасное заболевание со значительной смерт-
ностью (около 20 %) [4].
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Резюме
Методы лабораторной диагностики играют ведущую 
роль в этиологической диагностике инфекционного 
эндокардита, выборе протокола лечения и использо-
вания различных режимов дозирования лекарственных 
препаратов. Новые 2015 года рекомендации по ведению 
инфекционного эндокардита, предложенные Европей-
ским обществом кардиологов с позиций доказательной 
медицины, предусматривают использование в клиниче-
ской практике модифицированных критериев Duke для 
диагностики инфекционного эндокардита, рекомендуют 
новый алгоритм этиологической диагностики заболева-
ния. В исследовании представлен анализ возможностей 
современных методов лабораторной диагностики в от-
ношении клинической практики в соответствии с прин-
ципами доказательной медицины, продемонстрирована 
взаимосвязь их возможностей, стратегия и последо-
вательность применения, их эффективность в каждой 
конкретной клинической ситуации.
Ключевые слова: инфекционный эндокардит, методы 
лабораторной диагностики, доказательная медицина.

Summary
Methods of laboratory diagnostics play a lead-
ing role in the etiological diagnosis of infective 
endocarditis, the choice of treatment Protocol 
and use of different modes of dispensing of drugs. 
New ‘Guidelines for the management of infective 
endocarditis’ (2015), proposed by the European 
society of cardiology from the standpoint of evi-
dence-based medicine include the use in clinical 
practice, the modified Duke criteria for diagnosis of 
infective endocarditis recommend new algorithm 
for the etiological diagnosis of the disease. The 
study presents the analysis of possibilities of modern 
methods of laboratory diagnostics in relation to 
clinical practice in accordance with the principles 
of evidence-based medicine, demonstrated the 
relationship of their capabilities, the strategy and 
consistency of application, their effectiveness in 
any particular clinical situation.
Key words: infectious endocarditis, methods of 
laboratory diagnostics, evidence-based medicine.
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Протезирование клапанов сердца открыло новую эру 
в лечении больных врожденными и приобретенными 
пороками сердца. Однако в связи с этим возникли раз-
личные осложнения, наиболее опасным из которых яв-
ляется инфекционный эндокардит протезов клапанов. 
Даже в лучших клиниках мира это осложнение возникает 
в 1–4 % случаев [5].

1. Особенности клинического течения ИЭ
Различают острое (длительностью менее двух ме-

сяцев), подострое (длительностью более двух месяцев) 
и хроническое (употребляется крайне редко, в значении 
маломанифестного подострого течения ИЭ) течение бо-
лезни, а также первичный ИЭ, возникающий на неизме-
ненных клапанах сердца, и вторичный — ​развивающийся 
на измененных клапанах.

Клиническое течение ИЭ сильно варьирует в зави-
симости от причинного микроорганизма, наличия или 
отсутствия ранее существовавшего заболевания сердца 
и индивидуальных особенностей пациента. ИЭ может при-
сутствовать в качестве острой быстро прогрессирующей 
инфекции, но также в подострой или хронической форме 
с нормальной температурой тела и неспецифическими 
симптомами, которые могут скрыть истинную картину 
или ввести в заблуждение при первичном обследовании. 
До 90 % пациентов с лихорадкой отмечают системные сим-
птомы, такие как озноб, отсутствие аппетита и снижение 
веса. Шумы в сердце обнаруживаются у 85 % больных. 
Сосудистые и иммунологические проявления, такие как 
локальные кровоизлияния, пятна Рота и гломерулонефрит, 
обнаруживают у большинства пациентов, а эмболии моз-
га, легких или селезенки у 30 % больных [6]. Атипичные 
клинические проявления часто наблюдаются у пожилых 
или у иммунодефицитных пациентов, у которых лихорадка 
встречается реже, чем у более молодых людей [7]. У 5–6 % 
больных отмечаются признаки воспаления суставов в виде 
моно- или олигоартритов верхних и нижних конечностей.

В целом клиническая картина ИЭ складывается 
из инфекционно-токсического синдрома, сердечной 
недостаточности, эмболических и иммунологических 
осложнений с признаками поражения различных орга-
нов и систем.

Вследствие неспецифичности клинических проявлений 
ИЭ пациенты обращаются к различным врачам, которые 
могут подозревать целый ряд альтернативных диагнозов, 
в том числе хронические инфекции, ревматические, ау-
тоиммунные и злокачественные заболевания.

Отсутствие патогномоничных симптомов ИЭ, крайне 
высокий риск фатальных осложнений, быстрое развитие 
полиорганной патологии и декомпенсации сердечной 
недостаточности определяют актуальность ранней и до-
стоверной диагностики заболевания.

2. Лабораторные признаки ИЭ
Обязательным условием развития ИЭ является нали-

чие бактерий в крови — ​бактериемия. Однако наличия 
микробов в крови еще не достаточно, чтобы вызвать за-
болевание. У практически здоровых людей тоже иногда 

встречается преходящая бактериемия. Для того чтобы 
микробы проявили патогенное действие, и произошла 
активация инфекции, необходимо значительное изменение 
иммунитета, поэтому возникновению ИЭ способствуют 
различные факторы, снижающие реактивность организма: 
болезни, интоксикации, переутомление, операции, бере-
менность, роды, аборты и т. д. Циркулирующие в крови 
бактерии могут прикрепляться к эндокарду, особенно 
в измененных его участках. Нарушение кровотока возле 
пораженных клапанов способствует образованию тром-
ботических наложений, которые становятся очагом осаж-
дения микроорганизмов.

В основе системных проявлений при ИЭ лежит генера-
лизованная воспалительная реакция. При генерализации 
воспалительного процесса утрачивается изначально за-
щитная функция локального воспаления, и одновременно 
реализуются механизмы системного повреждения. Поэтому, 
помимо данных результатов бактериологических иссле-
дований, при ИЭ отмечается увеличение лабораторных 
маркеров и медиаторов воспаления и (или) иммунных 
комплексов.

Общее количество лейкоцитов в крови у пациентов 
с ИЭ чаще в пределах референтных величин, у 25 % боль-
ных имеется умеренный лейкоцитоз, и лишь в некоторых 
случаях лейкоцитоз более выражен (от 12 до 20 × 109), 
у 30 % больных отмечается умеренная лейкопения. При 
исследовании лейкоцитарной формулы сдвиги со стороны 
нейтрофильного ростка крови обнаруживаются нечасто, 
у 15–20 % больных выявляется моноцитоз. По мере разви-
тия болезни количество эозинофилов уменьшается, или они 
исчезают полностью, а при выздоровлении их количество 
увеличивается до 12–15 %, а иногда и выше. Количество 
тромбоцитов в большинстве случаев уменьшено [8].

Одним из самых ранних и устойчивых показателей 
активности эндокардита является увеличение СОЭ. Обыч-
но СОЭ резко увеличивается в пределах 40–60 мм/час 
и выше. Под влиянием эффективного лечения СОЭ бы-
стро снижается, что является дополнительным критерием 
правильного выбора терапии. Однако иногда эндокардит 
может протекать при незначительно повышенной или 
нормальной СОЭ, особенно в тех случаях, когда проводи-
лось лечение антибиотиками. При врожденных пороках 
с полицитемией СОЭ может быть низкой (2–3 мм/час), 
несмотря на активный ИЭ. Развитие сердечной недоста-
точности также может снизить СОЭ до нормальных цифр. 
При устранении сердечной недостаточности СОЭ вновь 
увеличивается [9].

У большинства пациентов с ИЭ отмечается повышение 
уровня С-реактивного балка (СРБ) [10, 11]. СРБ являет-
ся показателем активности патологического процесса 
у больных ИЭ.

У 30 % больных отмечается диспротеидемия в виде 
гиперглобулинемии. У половины больных находят зна-
чительные титры ревматоидного фактора, увеличение 
уровня иммуноглобулинов А, М, G.

ИЭ характеризуется угнетением деятельности кост-
ного мозга, поэтому одним из наиболее характерных 
признаков является анемия. Обычно выявляется уме-
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ренная анемия (гемоглобин в пределах 80 г/л, число 
эритроцитов 3,0–4,0 × 1012), у 15 % больных анемия резко 
выражена — ​гемоглобин ниже 50 г/л, эритоциты менее 
2,5 × 1012. С прогрессированием болезни анемия нарастает. 
При этом уровень гемоглобина снижается быстрее, чем 
число эритроцитов, анемия приобретает гипохромный, 
железодефицитный характер. При успешном лечении 
быстро нарастают ретикулоцитоз, гемоглобин и число 
эритроцитов.

В общеклиническом исследовании мочи выявляют 
макро- или микрогематурию, протеинурию, бактериурию 
и пиурию.

В силу низкой специфичности показателей общекли-
нического анализа крови, СОЭ, СРБ, диспротеинемии 
и изменений уровня иммунологических показателей они 
не были интегрированы в современные диагностические 
критерии. Тем не менее из-за сложностей диагностики ИЭ 
на ранних стадиях развития заболевания, неспецифично-
сти клинических симптомов, отрицательных результатов 
исследования гемокультуры и неоднозначных данных 
эхокардиографических данных поиск ранних лаборатор-
ных маркеров ИЭ продолжается, о чем свидетельствуют 
многочисленные данные научных публикаций. В качестве 
возможных маркеров ИЭ рассматриваются прокальцитонин, 
липолисахарид-связывающий протеин, интерлейкины, 
факторы некроза опухоли и др.

Несмотря на неспецифичность изменений приведенных 
лабораторных показателей совместно с клиническими 
проявлениями ИЭ, данные лабораторных тестов играют 
важную роль в определении активности патологического 
процесса. Различают низкую, умеренную и высокую сте-
пени активности ИЭ [12].

Минимальная активность (I степень) характеризуется 
субфебрильной температурой (до 38 °C), очень медлен-
ной динамикой шумов сердца, медленным формирова-
нием пороков сердца. Потливость, ознобы, суставной 
синдром непостоянны. Могут отсутствовать эмболии, 
увеличение печени и селезенки, признаки поражения 
почек. Снижение массы тела, как правило, выражено 
умеренно [13].

При лабораторном исследовании крови отмечаются 
лейкоцитоз (менее 9 × 109/л) или умеренная лейкопения, 
гипохромная анемия легкой степени тяжести (гемоглобин 
более 100 г/л, количество эритроцитов более 3,7 × 1 012/л), 
ускорение СОЭ (менее 20 мм/час), умеренное увеличение 
иммуноглобулинов А, М, G [13].

В результатах биохимических тестов регистрируются 
незначительное увеличение активности аспартатами-
нотрансферазы (ACT) (менее 50 МЕ/л), аланинаминотранс-
феразы (АЛТ) (менее 40 МЕ/л), креатинина (менее 88,4 
мкмоль/л), глобулина (менее 40 %), общего белка (более 
80 г/л) и альбумина (более 60 %). При исследовании свер-
тывающей системы крови возможно повышение показа-
теля протромбинового индекса (более 90 %), снижение 
концентрации фибриногена (менее 4 г/л). Уровень СРБ 
не превышает 40 мг/л [13].

Для умеренной степени активности (II степень) свой-
ственны медленная динамика шумов сердца, медленное 

формирование пороков сердца, повышение температуры 
тела до 38–39 °C. Потливость, озноб, суставной синдром, 
эмболии и поражение почек выражены нерезко. Сниже-
ние массы тела, увеличение размеров печени и селезенки 
выражены.

При лабораторном исследовании крови отмечаются 
лейкоцитоз (от 9 до 16 × 109/л) или выраженная лейко-
пения, гипохромная анемия (гемоглобин 80–100 г/л, ко-
личество эритроцитов 3–3,7 × 1012/л), тромбоцитопения 
100–180 × 109/л, ускорение СОЭ до 20–40 мм/час, выра-
женное увеличение иммуноглобулинов А, М, G.

В результатах биохимических тестов регистрируют-
ся повышение активности ACT до 50–100 МЕ/л, АЛТ 
до 40–100 МЕ/л, креатинина до 88,4–176,8 мкмоль/л, 
глобулина до 40–60 %, уменьшение общего белка (до 60–
80 г/л), альбумина (до 40–60 %). При исследовании 
свертывающей системы крови характерно снижение 
протромбинового индекса (до 60–90 %), увеличение 
концентрации фибриногена (до 4–7 г/л). Уровень СРБ 
повышается до 90 мг/л.

Высокая степень активности (III степень) характе-
ризуется быстрой динамикой шумов сердца и быстрым 
формированием пороков сердца, повышением темпера-
туры тела до 39–41 °C, обильными потами, ознобами, 
суставным синдромом, частыми эмболиями, значительным 
уменьшением массы тела, гепатоспленомегалией и частым 
поражением почек.

При лабораторном исследовании крови отмечаются 
гиперлейкоцитоз (свыше 16 × 109/л) или выраженная 
лейкопения, тяжелая гипохромная анемия (гемоглобин 
менее 80 г/л, количество эритроцитов менее 3 × 1012/л), 
тромбоцитопения (менее 100 × 109/л), ускорение СОЭ 
(свыше 40 мм/час), увеличение иммуноглобулинов 
А, М, G. В результатах биохимических тестов возможно 
увеличение активности ACT (свыше 100 МЕ/л), АЛТ 
(свыше 100 МЕ/л), креатинина (более 176,8 мкмоль/л), 
глобулина (более 60 %), уменьшение концентрации 
общего белка (менее 60 г/л) и альбумина (менее 40 %). 
При исследовании свертывающей системы крови ре-
гистрируются снижение показателя протромбинового 
индекса (менее 60 %), увеличение концентрации фибри-
ногена (свыше 7 г/л). Уровень СРБ может превышать 
90 мг/л [14].

3. Критерии диагностики ИЭ
С 1994 года при постановке диагноза инфекцион-

ного эндокардита используются критерии Duke [15]. 
В 2000 году критерии Duke были пересмотрены и мо-
дифицированы Европейским обществом кардиологов 
(ЕОК) и изложены в виде рекомендаций Европейского 
общества кардиологов по профилактике, диагности-
ке и лечению инфекционного эндокардита 2000 года. 
Рекомендации обобщили и оценили все имеющиеся 
доказательства по проблемам ИЭ с целью оказания по-
мощи практическим врачам при принятии клинических 
решений с учетом влияния на исход, а также соотношение 
риска и пользы диагностических или терапевтических 
процедур. В дальнейшем критерии Duke пересматри-
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вались и модифицировались ЕОК в 2004 и 2009 годах. 
В октябре 2015 года ЕОК выпустило новые рекомен-
дации по ведению инфекционного эндокардита [16]. 
Эти рекомендации были разработаны путем консенсуса 
экспертов после тщательного изучения научных публи-
каций по проблемам ИЭ. Модифицированные критерии 
Duke для диагностики инфекционного эндокардита 
приведены ниже.

Модифицированные критерии Duke для 
диагностики ИЭ

Большие критерии ИЭ
1.	 Положительный посев крови, характерный для ИЭ:

а)	 типичные микроорганизмы, выделенные в двух от-
дельных культурах крови:
•	 Viridans streptococci, Streptococcus gallolyticus 

(Streptococcus bovis), HACEK group, Staphylococcus 
aureus или

•	 внебольничные (community-acquired) enterococci 
в отсутствие первичных очагов или

б)	микроорганизмы, ассоциирующиеся с ИЭ, в посто-
янно положительной гемокультуре:
•	 более 2 положительных гемокультур, взятых с ин-

тервалом более 12 часов друг от друга или
•	 все 3 или более 4 раздельно взятых культур крови 

(взятых с интервалом более 1 часа друг от друга) 
или

в)	 один положительный посев крови на Coxiella burnetii 
или выявление антител IgG в 1 фазе в титре выше 1: 800.

2.	 Данные методов визуализации, позитивные для ИЭ:
а)	 эхокардиограмма, положительная для ИЭ:

•	 вегетации,
•	 абсцесс, псевдоаневризма, внутрисердечная фи-

стула,
•	 клапанная перфорация или аневризма,
•	 новая частичная несостоятельность протезиро-

ванного клапана;
б)	аномальная активность вокруг места имплантации 

протезированного клапана, обнаруженная с исполь-
зованием меченой 18F деоксиглюкозой (флюородеок-
сиглюкозой) позитронно эмиссионной томографией / 
компьютерной томографией (ПЭТ/КТ) (только если 
протез был имплантирован в течение более трех меся-
цев) или с использованием меченых радиоизотопами 
(111In-oxine или 99mTc-hexamethylpropyleneamine 
oxime) лейкоцитов однофотонной эмиссионной ком-
пьютерной томографией;

в)	несомненные признаки параваскулярного поражениях 
сердца при компьютерной томографии.

Малые критерии
1.	 Предрасположенность: предрасполагающие болезни 

сердца или инъекции наркотиков.
2.	 Лихорадка: температура тела выше 38 °C.
3.	Сосудистые явления (в том числе обнаруженных изо-

бражений только): большие артериальные эмболии, 
септические легочные инфаркты, инфекционные 

(грибковые) аневризмы, внутричерепные кровоизли-
яния, конъюнктивальные кровоизлияния, поражения 
Janeway.

4.	 Иммунологические проявления: гломерулонефрит, узлы 
Ослера, пятна Рота и ревматоидный фактор.

5.	 Микробиологические признаки: положительная культура 
крови, но нет большого критерия или серологического 
признака активной инфекции с возбудителем, соответ-
ствующим ИЭ.

Согласно рекомендациям по ведению инфекционного 
эндокардита 2015 года ЕОК диагноз этого заболевания 
может быть несомненным, вероятным или отвергнут при 
наличии альтернативного.

Диагноз ИЭ является несомненным при наличии:
а)	патологических критериев:

•	 микроорганизмы продемонстрировали культуру, 
или при гистологическом исследовании выявлены 
вегетации, вегетации эмболизированы, или выявлен 
типичный внутрисердечный абсцесс, или

•	 патологические очаги, вегетации или внутрисер-
дечный абсцесс (подвижные вегетации на клапанах 
сердца, абсцессы в области протеза клапана), выяв-
ленные при гистологическом исследовании, указы-
вают на активный эндокардит;

б)	клинических критериев:
•	 два больших критерия или
•	 один большой критерий и три малых критерия или
•	 пять малых критериев.

Диагноз «вероятный ИЭ» выставляется при наличии 
признаков, которые не соответствуют ни наличию, ни от-
сутствию ИЭ:

•	 один большой критерий и один малый критерий или
•	 три малых критерия.

Диагноз ИЭ исключается при:
1.	 наличии твердого альтернативного диагноза;
2.	 разрешении проявлений ИЭ на фоне кратковременной 

(менее четырех дней) терапии антибиотиками;
3.	 отсутствии морфологических доказательств ИЭ во время 

операции или аутопсии после кратковременной (менее 
четырех дней) терапии антибиотиками;

4.	 не отвечает критериям вероятного ИЭ, приведенным 
выше.

Учитывая последние опубликованные в научной литера-
турен данные, целевая группа по изучению ИЭ предложила 
внести три дополнительных пункта в диагностические 
критерии:
1.	 выявление паравальвулярных поражений при ком-

пьютерной томографии сердца необходимо считать 
большим критерием;

2.	 при подозрении на эндокардит протезного клапана, 
аномальная активность вокруг места имплантации, 
обнаруженная с использованием меченой 18F деокси-
глюкозой ПЭТ/КТ (только если протез был имплан-
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тирован в течение более трех месяцев) или с исполь-
зованием меченных радиоизотопами (111In-oxine или 
99mTc-hexamethylpropyleneamine oxime) лейкоцитов 
однофотонной эмиссионной компьютерной томогра-
фией следует считать большим критерием;

3.	 выявление только путем визуализации недавних тром-
боэмболических событий или инфекционных анев-
ризмов (молчаливые события) следует считать малым 
критерием.

Таким образом, эхокардиография и культура крови 
по-прежнему остаются краеугольным камнем в диагно-
стике ИЭ. Критерии Duke, основанные на клинических, 
эхокардиографических и микробиологических признаках, 
обеспечивают высокую чувствительность и специфичность 
(примерно 80 %) для диагностики ИЭ.

4. Методы лабораторной диагностики ИЭ
Инфекционный эндокардит является полиэтиоло-

гичным заболеванием. В настоящее время в качестве 
возбудителей болезни известны более 120 микроорганиз-
мов. Важнейшую роль в установлении этиологического 
фактора ИЭ играют различные микробиологические 
методы исследования. Морфологическим субстратом 
болезни являются вегетации — ​образования, состоящие 
из микробных колоний, тканевого детрита, форменных 
элементов крови и фибрина. Объективным лаборатор-
ным методом, подтверждающим наличие субстрата ИЭ, 
служит, наряду с методами визуализации, гистологиче-
ское исследование. Практическое значение микробио-
логических и гистологического методов исследования 
в установлении этиологии заболевания и постановке 
самого диагноза ИЭ настолько велико, что в рекоменда-
циях по ведению инфекционного эндокардита 2015 года 
Европейского общества кардиологов применяются специ-
альные термины «микробиологический диагноз» и «ги-
стологический диагноз» ИЭ.

4.1. Микробиологические исследования
Основное значение среди возбудителей ИЭ име-

ют грамположительные кокки (представители родов 
Staphylococcus, Streptococcus, Enterococcus), грамотрица-
тельные бактерии (бактерии группы НАСЕК [Haemophilus, 
Actinobacillus actinomycetecomitans, Cardiobacterium 
hominis, Eikenella corrodens, Kingella Kingae] и другие 
грамотрицательные бактерии [Escherichia, Salmonella, 
Shigella, Proteus, Klebsiella]), грибы (Candida, Aspergillus). 
В последние десятилетия основными возбудителями 
инфекционного эндокардита стали эпидермальный и зо-
лотистый стафилококки, которые выделяют у 75–80 % лиц 
с положительной гемокультурой. Наряду с этим увели-
чилось количество случаев ИЭ, вызванного анаэробной 
микрофлорой (8–12 %). Кроме этого, вырос удельный вес 
грамотрицательных бактерий группы НАСЕК (4–21 %) 
и грибов (до 4–7 %) [17].

Микробиологический посев крови, выделение чи-
стой культуры, идентификация и определение чувстви-
тельности к антибактериальным препаратам остаются 

краеугольным камнем диагностики ИЭ. Согласно ре-
комендациям ЕОК 2015 года для исследования должны 
быть взяты по крайней мере три пробы крови по 10 мл 
каждая с интервалом 30 минут во флаконы с аэробной 
и анаэробной средами. Пробы крови должны быть взя-
ты из периферической вены, а не из венозного катетера 
(из-за риска контаминации и вводящей впоследствии 
в заблуждение интерпретации результатов), с соблюде-
нием строгих требований асептики.

Специалисты бактериологической лаборатории должны 
быть информированы о наличии у пациента клинических 
признаков ИЭ на момент взятия проб на гемокультуру.

В соответствии с результатами микробиологиче-
ских исследований крови рекомендации ЕОК 2015 года 
выделяют две категории ИЭ.

1. Инфекционный эндокардит с положительными 
культурами крови

Это наиболее важная категория, составляющая около 
85 % всех ИЭ. Каузативными микроорганизмами чаще 
всего являются стафилококки, стрептококки и энтерококки.

Необходимо стремиться взять пробы для исследования 
до назначения антибактериальных препаратов. Однако так 
как при ИЭ бактериемия является практически постоянной, 
то для клинической практики это имеет два последствия:
1.	 нет никаких оснований для затягивания времени и взя-

тия проб крови на микробиологическое исследование 
на пике лихорадки;

2.	 практически все посевы крови положительны, поэтому 
один положительный посев крови должен рассматри-
ваться с осторожностью для установления диагноза ИЭ.

Инкубацию проб крови следует проводить в авто-
матизированных бактериологических анализаторах, 
которые выполняют непрерывный мониторинг за бак-
териальным ростом и обеспечивают быстрое предостав-
ление результатов врачам. Когда во флаконе выявляется 
положительная гемокультура, в бактериологической 
лаборатории должна быть осуществлена предваритель-
ная идентификация вида микроорганизма на основании 
окраски мазков по Граму. Эта информация немедлен-
но доводится до сведения врача-клинициста в целях 
коррекции антибактериальной терапии. Полная иден-
тификация вида микроорганизма обычно достигается 
в течение двух дней, но может потребоваться больше 
времени при выделении резистентных или атипичных 
микроорганизмов. Поскольку задержка во времени между 
получением положительной культуры крови и оконча-
тельной идентификацией микроорганизма, ответствен-
ного за бактериемию, и определением чувствительности 
к антибактериальным препаратам приводит к снижению 
эффективности лечения ИЭ. Клинические рекомендации 
ЕОК 2015 года предлагают использовать новые лабора-
торные технологии для ускорения процесса обнаружения 
и идентификации микроорганизмов.

В качестве современной лабораторные технологии 
для ускорения процесса обнаружения и идентификации 
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микроорганизмов ЕОК рекомендует использовать ма-
трично-лазерную десорбцию / ионизацию МАЛДИ (англ. 
MALDI, Matrix Assisted Laser Desorption / Ionization) c 
время-пролетной (англ. TOF, Time Of Flight) масс-спек-
трометрией (англ. MS, Mass Spectrometry). В технологии 
MALDI-TOF/MS идентификация микроорганизмов осу-
ществляется на основе анализа белковых и пептидных 
спектров из выделенной в лаборатории чистой культуры. 
С помощью программного обеспечения сравнивается весь 
спектр масс белков и пептидов выделенной культуры 
со спектром имеющихся в базе данных известных микро-
организмов [18]. В рекомендациях указывается на то, что 
технология MALDI-TOF/MS может быть использована 
для идентификации микроорганизмов не только из чистой 
культуры, но и для прямой идентификации бактерий 
в надосадочной жидкости флакона с гемокультурой [19].

После идентификации микроорганизма посев крови 
следует повторить через 48–72 часа для оценки эффек-
тивности лечения.

2. Инфекционный эндокардит с отрицательными 
культурами крови

К ИЭ с отрицательными культурами крови относятся 
те формы ИЭ, при которых этиологические микроорга-
низмы невозможно вырастить, используя обычные мето-
ды посева крови. На ИЭ с отрицательными культурами 
крови приходятся до 31 % всех случаев ИЭ, что часто 
создает значительные диагностические и терапевтиче-
ские проблемы.

Чаще всего ИЭ с отрицательными культурами крови 
выявляется у пациентов, которые получали антибиотики 
по поводу неясной лихорадки перед тем, как были взяты 
пробы крови, и у которых не была проведена диагностика 
ИЭ. Обычно диагностика ИЭ рассматривается в условиях 
возобновления фебрильных эпизодов следующих после 
прекращения курса антибиотиков. Культура крови может 
оставаться негативной на протяжении многих дней после 
отмены антибиотиков, а возбудителями чаще всего являют-
ся пероральные стрептококки или коагулазо-негативный 
стафилококк.

ИЭ с отрицательными культурами крови может быть 
вызван грибами или прихотливыми микроорганизмами, 
в частности, облигатными внутриклеточными бактери-

ями. К таким микроорганизмам относятся питательно 
дефектный вариант стрептококков, редко встречающиеся 
грамотрицательные палочки группы HACEK и Brucella. 
ИЭ может вызываться такими внутриклеточными микро-
организмами, как Coxiella burnetii, Bartonella, хламидии 
и Tropheryma whipplei (возбудитель болезни Уиппла), 
что в целом составляет до 5 % всех ИЭ.

Выделение этих микроорганизмов требует культи-
вирования их на специализированных средах, а их рост 
происходит относительно медленно. В связи с этим ЕОК 
рекомендует использовать для установления этиологии 
ИЭ серологические методы исследования (определение 
специфических антител и антигенов в сыворотке крови 
или моче), полимеразную цепную реакцию (ПЦР). Реко-
мендации ЕОК по использованию лабораторных методов 
для этиологической диагностики ИЭ с отрицательными 
культурами крови приведены в табл. 1.

Следует констатировать, что рекомендации ЕОК 
2015 года внесли существенные изменения в категориза-
цию ИЭ по результатам микробиологических исследований 
крови, так как предыдущие рекомендации ЕОК 2009 года 
выделяли четыре категории ИЭ:
1.	 инфекционный эндокардит с положительными культу-

рами крови;
2.	 инфекционный эндокардит с отрицательными культу-

рами крови из-за предварительного лечения антибио-
тиками;

3.	 инфекционный эндокардит, часто ассоциирующийся 
с негативными культурами крови;

4.	 инфекционный эндокардит, связанный с постоянно 
негативными культурами крови.

Сокращение категорий ИЭ по результатам микро-
биологических исследований крови с четырех до двух 
ничего не меняет для специалистов лабораторной диа-
гностики и связано, по-видимому, с тем, что излишняя 
детализация категорий ИЭ не принесла практической 
пользы в отношении выбора адекватной тактики лечения 
пациентов с ИЭ.

4.2. Серологические исследования
Серологические методы исследования позволяют 

выявить специфические антитела и (или) антигены в сы-

Таблица 1
Рекомендации ЕОК 2015 года по использованию лабораторных методов для этиологической диагностики ИЭ

Патоген Метод диагностики

Brucella spp. Посев крови, серология, культура, иммуногистология и ПЦР хирургического материала

Coxiella burnetii Серология (антитела IgG фаза 1 в титре выше 1 : 800), культура тканей, иммуногистология и ПЦР 
хирургического материала

Bartonella spp. Посев крови, серология, культура, иммуногистология и ПЦР хирургического материала

Tropheryma whipplei Гистология и ПЦР хирургического материала

Mycoplasma spp. Серология, культура, иммуногистология и ПЦР хирургического материала

Legionella spp. Посев крови, серология, культура, иммуногистология и ПЦР хирургического материала

Fungi Посев крови, серология, ПЦР хирургического материала
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воротке крови или моче. Согласно ЕОК проведение серо-
логических исследований рекомендуется для обнаружения 
таких этиологических факторов ИЭ, как Coxiella burnetii, 
Bartonella spp., Aspergillus spp., Mycoplasma pneumonia, 
Brucella spp. и Legionella pneumophila.

Coxiella burnetii и виды Bartonella могут быть легко 
обнаружены серологическим тестированием с помощью 
непрямой иммунофлюоресценции или иммунофермент-
ного анализа (ИФА). Обнаружение антител класса IgG 
к Coxiella burnetii в титре выше 1 : 800 является под-
тверждением этиологии ИЭ [20].

Для выявления антигена легионелл в моче исполь-
зуют метод ИФА, который обладает достаточно высо-
кой чувствительностью и специфичностью (90,0–95,0 
и 95,0–99,9 % соответственно). Быстрая диагностика 
легионеллеза (в течение 15 минут) возможна путем об-
наружения антигена легионелл в моче методом прямой 
иммунофлюоресценции или иммунохроматографии. 
Серологические методы позволяют выявлять в крови 
больного специфические антитела классов IgM и IgG 
к легионеллам. Одновременное определение антител IgM 
и IgG позволяет выявить до 99 % всех микоплазменных 
инфекций [21].

Для обнаружения антигенов грибов Candida 
и Aspergillus в крови применяют метод ИФА, который 
обладает чувствительностью в отношении выявления 
кандидозного антигена (маннан) 65–70 % при специфич-
ности 100 %, чувствительность метода по выявлению 
антигена (галактоманн) аспергилл составляет 50–60 %, при 
повторном исследовании достигает 90 %, специфичность 
90–100 % [20, 21].

4.3. Полимеразная цепная реакция
ПЦР-диагностика позволяет обнаружить возбудителя 

на самых ранних этапах инфекционного процесса в любой 
биологической среде организма с возможностью количе-
ственного определения микроорганизмов.

В рекомендациях ЕОК указывается на то, что в боль-
шинстве опубликованных результатов исследований с ис-
пользованием ПЦР при ИЭ с отрицательными культурами 
крови продемонстрирована эффективность метода в уста-
новлении этиологии болезни в отношении Streptococcus 
gallolyticus и Streptococcus mitis, enterococci, S. aureus, 
Escherichia coli и прихотливых микроорганизмов, а также 
Tropheryma whipplei, Bartonella spp. и грибов (Candida spp., 
Aspergillus spp.), обнаружение которых в крови варьирует 
в зависимости от состояния пациента.

Метод ПЦР обладает высокой чувствительностью, 
но имеет свои недостатки: ложноотрицательные резуль-
таты, невозможность получить сведения относительно 
бактериальной чувствительности к антибактериальным 
препаратам. Позитивная ПЦР может наблюдаться меся-
цами после успешного лечения [22].

Несмотря на то что положительную ПЦР рекомен-
дуется использовать как основной диагностический 
критерий для ИЭ, данный метод не может заменить ос-
новной диагностический метод микробиологического 
исследования крови.

Исследование биологического материала из удаленных 
клапанов или эмболического материала методом ПЦР 
должно проводиться у пациентов с отрицательными 
культурами крови, которые подвергаются оперативному 
лечению [23].

4.4. Гистологические и иммуногистологические 
исследования

Гистологическое исследование резецированных кла-
панов или эмболических фрагментов остается «золотым 
«стандартом в диагностике ИЭ. Все образцы тканей, 
которые были удалены в ходе хирургического лечения 
ИЭ, должны быть собраны в стерильный контейнер 
без фиксирующих растворов или культуральной среды 
и отправлены на исследование в гистологическую и бак-
териологическую лаборатории (проводится классическое 
микробиологическое исследование).

Гистологическое исследование позволяет обнаружить 
характерные для ИЭ изменения (вегетации) на клапан-
ном и париетальном эндокарде, в области аномальных 
артерио-артериальных и артерио-венозных шунтов, 
в зоне коарктации аорты. Иммуногистологическое ис-
следование с помощью специальных красителей или 
специфических моноклональных антител со специальной 
меткой позволяет провести идентификацию микроор-
ганизмов. Выявление возбудителя в резецированной 
ткани клапана или эмболических фрагментах при про-
ведении гистологического исследования имеет большое 
значение для подтверждения диагноза ИЭ в случаях 
отрицательного результата микробиологического иссле-
дования крови, а также для определения оптимальных 
схем антибактериальной терапии после хирургического 
лечения при наличии признаков активности ИЭ.

4.5. Иммунологические исследования
В клинических ситуациях, когда результаты всех лабо-

раторных исследований по обнаружению этиологического 
фактора ИЭ отрицательные, должен быть рассмотрен 
вариант диагноза неинфекционного эндокардита. Для его 
подтверждения ЕОК рекомендует провести следующие 
лабораторные исследования:
1.	 определение уровня антинуклеарных антител в сыво-

ротке крови;
2.	определение уровня антикардиолипиновых антител 

класса IgG и (или) IgМ методом стандартного ИФА для 
β‑2-гликопротеин 1-зависимых антикардиолипиновых 
антител в сыворотке крови.

Определение уровня антинуклеарных антител направ-
лено на подтверждение наличия у пациента какого-либо 
заболевания из группы ревматических болезней, наиболее 
часто системной красной волчанки с ее проявлением 
в виде эндокардита Либмана-Сакса и ревматоидного 
артрита. Для подтверждения антифосфолидного син-
дрома рекомендуется определение уровня антикарди-
олипиновых антител класса IgG и (или) IgМ методом 
стандартного ИФА для β‑2-гликопротеин 1-зависимых 
антикардиолипиновых антител [24].
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При отрицательных результатах этих тестов и нали-
чии у пациента свиного биопротеза сердечного клапана 
необходимо определить в крови уровень антител к свиным 
антигенам.

5. Алгоритм этиологической диагностики ИЭ
В основе успешного лечения ИЭ лежит достижение 

эрадикации микроорганизмов путем назначения бакте-
рицидных доз антибактериальных препаратов. Выбор 
оптимальных схем и режимов лечения ИЭ в рекомендациях 
ЕОК 2015 года по-прежнему базируется на этиологическом 
возбудителе ИЭ. Появление большого количества опубли-
кованных данных в отношении эффективности различных 
лабораторных методов этиологической диагностики ИЭ 
позволило ЕОК разработать новый диагностический ал-
горитм, который приведен на рис. 1.

При возникновении клинического подозрения на ИЭ 
необходимо немедленно провести забор проб крови 

на микробиологическое исследование. При получении 
положительной гемокультуры в течение 48 часов прово-
дится идентификация микроорганизма, и определяется 
его чувствительность к антибактериальным препаратам. 
В случае, если клиническое подозрение на ИЭ сохраня-
ется, а результаты посевов крови на гемокультуру в те-
чение 48 часов отрицательные, то рекомендуемой ЕОК 
стратегией является определение специфических анти-
генов и антител в сыворотке крови и моче в отношении 
возможных этиологических агентов, приведенных в ал-
горитме, с последующим проведением специфического 
ПЦР-исследования крови в отношении подозреваемого 
микроорганизма.

Такая стратегия позволяет в большинстве случаев 
установить этиологический фактор ИЭ, а главное, суще-
ственно сократить время на идентификацию и повысить 
эффективность лечения. Другими словами, если в течение 
48 часов после взятия проб крови роста микроорганизмов 

Клиническое подозрение на ИЭ

Посев крови на гемокультуру

Положительная гемокультура

Идентификация по масс-спектрометрии

Положительный результат 
идентификации

Посев на агар, 
выделение чистой 

культуры и определение 
чувствительности 
к антибиотикам

Отрицательный результат 
идентификации

Посев на агар

Положительный результат

Идентификация с помощью масс-
спектрометрии или традиционными 

методами и определение 
чувствительности к антибиотикам

Отрицательный результат

Отрицательный результат

ПЦР-исследование крови
Staphylococcus aureus, Tropheryma 

whipplei, Fungi, Escherichia 
coli, Streptococcus gallolyticus, 
Streptococcus mitis, Enterococci

Определение антинуклеарного фактора, антикардиолипиноных антител, 
антител к свиным антигенам в сыворотке крови

Положительный результат

Специфическое  
ПЦР-исследование крови

Определение специфических антигенов и антител 
в сыворотке крови и моче

Coxiella burnetiia
Bartonella henselae
Bartonella Quintana

Legionella Pneumophila
Brucella spp.

Mycoplasma spp.
Aspergillus spp.

Отрицательная гемокультура

Рисунок 1. Алгоритм этиологической диагностики ИЭ.
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во флаконах с гемокультурой нет, ждать нельзя — ​не-
обходимо использовать другие методы этиологической 
диагностики ИЭ.

6. Заключение
Основными целями нашего исследования была необхо-

димость ознакомить специалистов различных медицинских 
лабораторий и врачей-клиницистов с возможностями 
современных лабораторных технологий в отношении ди-
агностики ИЭ и дать рекомендации по их использованию 
с позиций доказательной медицины.

С позиций доказательной медицины врач клинической 
лабораторной диагностики и врач-клиницист должны 
иметь представления о научно обоснованных критериях 
постановки диагноза, определения прогноза, целях и ме-
тодах лечения. Главная идея доказательной медицины 
очень проста: применение на практике только тех методов 
диагностики и лечения, эффективность которых доказана 
на основе строгих научных принципов в результате кли-
нических исследований.

Представленный анализ роли лабораторных методов 
исследования при ведении больных ИЭ и рекомендаций 
по ведению инфекционного эндокардита 2015 года Евро-
пейского общества кардиологов не только характеризует 
возможности методов лабораторной диагностики в от-
ношении клинической практики, но и в соответствии 
с принципами доказательной медицины демонстрирует 
взаимосвязь их возможностей, стратегию и последова-
тельность применения, эффективность в каждой кон-
кретной клинической ситуации.
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