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В структуре назначений антибактериальных пре
паратов в амбулаторной практике одно из ведущих 
мест занимает хронический бронхит (ХБ ). Примерно 
половина случаев обострения Х Б  непосредственно 
связана с инфекцией и требует назначения антибио
тиков. В плацебо-контролируемых исследованиях, 
проведенных в 80-х годах прошлого века установле
но, что антибиотики приводят к более быстрому ис
чезновению симптомов обострения, укорачивают 
сроки выздоровления и увеличивают длительность 
межрецидивного периода [1,28].

Для лечения обострения Х Б  обычно рекомендуют
ся 3 группы антибактериальных препаратов:
• беталактамы —  амоксициллин, амоксициллин/кла- 

вуланат, пероральные цефалоспорины II поколе
ния (цефуроксим аксетил, цефаклор);

• макролиды —  эритромицин, кларитромицин, азит- 
ромицин;

• фторхинолоны, преимущественно препараты ново
го поколения — левофлоксацин, моксифлоксацин, 
гатифлоксацин.
В сложившейся клинической практике в дополне

ние к указанным антибиотикам часто используют 
также ко-тримоксазол.

В конце 90-х годов прошлого века были получены 
многочисленные экспериментальные и клинические 
данные, позволяющие критически переосмыслить 
существующие рекомендации и разработать новые 
стандарты антибактериальной терапии инфекционного 
обострения ХБ.

Обоснования выбора антибиотика

Выбор антибактериального препарата для лечения 
инфекционного заболевания обычно основывается на 
трех главных критериях:
• природная активность антибиотика in vitro  против 

основных возбудителей заболевания;
• уровень приобретенной резистентности возбудите

лей в популяции;
• доказанная клиническая эффективность антибио

тика в контролируемых сравнительных исследова
ниях.
Последнему критерию в последние годы придается 

определяющее значение с позиций доказательной 
медицины. Это, безусловно, верно при подавляющем 
большинстве инфекционных заболеваний. Однако 
при внебольничных респираторных инфекциях, в

превую очередь при ХБ, результаты контролируемых 
клинических исследований не могут служить обосно
ванием для рекомендаций по выбору антибиотика, 
так как чувствительность таких исследований по вы
явлению различий между препаратами крайне низка. 
Для объяснения этого феномена можно привести 4 
основные позиции, почему контролируемые сравни
тельные клинические исследования не выявляют 
различий в эффективности антибиотиков при ХБ:
1) высокая частота спонтанного выздоровления;
2 )основная цель исследований —  оценка клиничес

кого, а не бактериологического эффекта;
3) "жесткость" отбора пациентов в исследование;
4) малая выборка больных.

При многих внебольничных респираторных инфек
циях уровень спонтанного клинического выздоровле
ния достаточно высок, и при обострении Х Б  он выше 
90%, поэтому для выявления значимых различий в 
клинической эффективности антибиотиков в исследо
вание следует включать несколько тысяч пациентов, 
что мало реально. В этой связи при инфекциях с вы
соким уровнем спонтанного выздоровления основное 
внимание должно уделяться не столько клиническо
му, сколько бактериологическому эффекту, т.е. спо
собности антибиотика элиминировать возбудителя из 
бронхов.Однако при Х Б  во многих случаях сложно 
оценить истинный уровень эрадикации возбудителей 
на фоне лечения, так как положительный клиничес
кий эффект обычно сопровождается прекращением 
выделения гнойной мокроты, но при этом совсем не 
обязательно, что возбудитель элиминирован из брон
хов, т.е. случаи так называемой предполагаемой эра
дикации, которые относят к положительному бактери
ологическому эффекту, совсем не обязательно 
соответствуют истинному уровню эрадикации.

Еще одна причина лимитации контролируемых ис
следований в выявлении различий антибиотиков — 
чрезмерная "жесткость" протоколов по критериям 
включения пациентов в исследования. Как правило, 
большинство исследований исключают больных с 
серьезной сопутствующей патологией, тяжелым обо
стрением, в некоторых исследованиях лимитирован 
возраст пациентов. Поэтому в исследованиях обычно 
не анализируются случаи заболевания с более серь
езным прогнозом и те клинические ситуации, при 
которых можно ожцдать этиологическую роль возбу
дителей с более высоким уровнем антибиотикорезис- 
тентности.



Какие же критерии выбора антибиотика при ХБ  

могут быть использованы вместо клинических? В 

последние годы получены убедительные данные, сви

детельствующие, что наиболее точно прогноз клини

ческой и бактериологической эффективности анти

биотика при респираторных инфекциях может быть 

осуществлен на основании сопоставления активнос

ти антибиотика in v itro  и его концентраций в кро

ви/очаге инфекции, т.е. фармакодинамике антибио
тика. Выявлена прямая и тесная корреляционная 
зависимость между фармакодинамическими показа
телями и уровнем эрадикации возбудителя из очага 
инфекции. Эрадикация возбудителя при хронических 
инфекциях, в частности ХБ, является наиболее важ
ным фактором благоприятного прогноза. Установле
но, что эрадикация H aem ophilus  in f lu e n za e  из брон
хиального секрета при обострении заболевания 
способствует замедлению прогрессирования струк
турных изменений в бронхах, восстановлению актив
ности факторов местной защиты легких, удлинению 
сроков ремиссии заболевания (табл.1) [23,24].

На основании вышеизложенных положений мож
но сформулировать основные критерии выбора анти
биотика для лечения инфекционного обострения ХБ:
• природная активность антибиотика in v itro  против 

основных возбудителей заболевания;
• уровень приобретенной резистентности возбудите

лей в популяции;
• фармакодинамика антибиотика в отношении H ae 

m ophilus  in f lu e n za e  и Strep tococcus p n eu m o n ia e ;
• способность антибиотика вызывать элиминацию 

возбудителя из бронхов.

Активность антибактериальных препаратов 
против Н . i n f l u e n z a e  и S . p n e u m o n i a e

В этиологии инфекционного обострения Х Б  могут 
принимать участие различные бактерии и вирусы, но 
превалирующее значение имеют два микроорганизма 
— Н .in f lu en za e  и S .p n e u m o n ia e , на долю которых в 
сумме приходится 60-80% случаев обострения [2].

Поэтому в антимикробном спектре антибиотиков 
для лечения Х Б  наиболее важным являются их ак
тивность против этих двух микроорганизмов, а так
же частота устойчивых штаммов в популяции. Наи
более репрезентативные обобщенные данные по

Т а б л и ц а  1

Полож ительны е эф ф екты  элим инации возбудителя  

из бронхиального секрета  при обострении ХБ

Ускорение исчезновения симптомов обострения и сроков 
выздоровления

Замедление прогрессирования морфофункциональных пато
логических изменений бронхолегочной ткани

Удлинение сроков ремиссии

Ограничение селекции резистентности в популяции

чувствительности внебольничных респираторных па
тогенов в настоящее время представлены в много
центровом исследовании P R O T E C T  [16,20]. Актив
ность антибиотиков в отношении H .n f lu e n z a e  и 
S .pneum oniae  представлена в табл.2 и 3.

H aem oph ilus  in f lu e n za e

Наиболее выраженной активностью in vitro  в отно
шении гемофильной палочки обладают амоксициллин 
/ клавуланат, цефиксим, азитромицин и фторхиноло- 
ны; чувствительность микроорганизма к амоксицил- 
лину, цефаклору, эритромицину и кларитромицину 
существенно ниже. Однако, если практически все 
штаммы гемофильной палочки проявляют хорошую 
чувствительность к амоксициллин/клавуланату, це- 
фиксиму и фторхинолонам, то к азитромицину есть 
штаммы, проявляющие высокий уровень устойчивос
ти со значением М П К  >16 мг/л. Исследователи 
подчеркивают, что настораживает увеличение в 
последние годы количества штаммов гемофильной 
палочки с высоким уровнем устойчивости к кларит
ромицину, что может способствовать росту резис
тентности к другим макролидам и азитромицину, так 
как механизм устойчивости к этим антибиотикам 
одинаков [20].

Согласно критериям N C C L S  большинство штам
мов Н.in f luenzae  (>90%) чувствительны к азитроми
цину и кларитромицину (критерии чувствительности 
для эритромицина не разработаны). Однако уровень 
активности всех макролидов против Н .in f lu e n z a e

Т а б л и ц а  2 

Сравнительная активность антибактериальны х  

препаратов in  v itro  в отнош ении 2948 клинических  

ш там м ов H .in flu e n za e  [6]

Антибиотик М П Kgg, мг/л МПК90, мг/л Диапазон МПК, мг/л %чш

Амоксициллин 0,5 >16 0,12—> 16 80,6

Амоксициллин/
клавуланат 0,5 1 0,12-8 99,9

Цефаклор 4 8 0,5-64 94,4

Цефуроксим 0,5 2 0,12->32 99,4

Цефиксим 0,03 0,06 0,008-1 100

Эритромицин 4 8 0,25->64 -

Кларитромицин 8 16 0,25->64 89,4

Азитромицин 1 2 0,06—> 16 99,8

Ципрофлоксацин 0,015 0,015 0,008-4 99,9

Левофлоксацин 0,015 0,015 0,008-2 100

Моксифлоксацин 0,015 0,03 0,008-4 99,9

Ко-тримоксазол 0,06 4 0,03->16 81,3

Примечание. Здесь и в табл.З: %ЧШ  — процент чувствительных 
штаммов, МПК — минимальная подавляющая концентрация.



Т а б л и ц а  3

С р а в н и т е л ь н а я  а к т и в н о с т ь  а н т и б а к те р и а л ь н ы х  

п р е п а р а т о в  in v itro  в о т н о ш е н и и  3 3 6 2  кл и н и ч е ск и х  

ш т а м м о в  S .p n e u m o n ia e , в ы д е л е н н ы х  в р а зл и ч н ы е  

с т р а н а х  Е в р о п ы  [7]

Антибиотик МПК50. мг/л МПКдо, мг/л %чш

Пенициллин 0,015 2 73,2

Амоксициллин/
клавуланат 0,03 2 97,5

Цефаклор 1 >64 70,2

Цефуроксим 0,06 8 80,6

Цефиксим 0,25 32 73,2

Эритромицин 0,06 >64 74,9

Кларитромицин 0,03 >32 75,0

Азитромицин 0,12 >64 75,1

Левофлоксацин 1 1 99,8

Моксифлоксацин 0,12 0,25 99,9

Ко-тримоксазол 11 48 66,3

очень невысокий, в частности значения М П К90 для 
эритромицина и кларитромицина составляют 8 мг/л, 
для азитромицина чуть ниже — 2 мг/л (критерий 
чувствительности N C C L S  для азитромицина 4 мг/л и 
ниже, для кларитромицина 8 мг/л и ниже) [29]. В 
любом случае даже максимальные концентрации эри
тромицина, кларитромицина и азитромицина в крови 
(соответственно 2,5, 2,0 и 0,5) не достигают значений 
М П К90 для H .in fluenzae , что не позволяет ожидать 
надежного клинического эффекта. Концентрации мак- 
ролидных антибиотиков в тканях бронхолегочной сис
темы обычно превышают их концентрации в крови, 
однако следует учитывать факт уменьшения активно
сти этих препаратов против H .in fluenzae  при сниже
нии pH, что наблюдается при воспалительных процес
сах в верхних и нижних отделах дыхательных путей, 
особенно при гнойных процессах.

S trep tococcus  spneum on iae

В последние годы наблюдается снижение чувстви
тельности пневмококков ко многим антибактериаль
ным средствам. По данным исследования P R O T E C T
[16], наибольшая чувствительность пневмококков со
храняется к новым фторхинолонам и амоксицил- 
лин/клавуланату. В то же время устойчивость 
S .p n eu m o n ia e  к бензилпенициллину составила 27%.

Наряду с устойчивостью к пенициллину, отмеча
ется рост устойчивых штаммов S .p n eum on iae  к эри
тромицину и другим макролидным антибиотикам, 
причем устойчивость к последним возрастает как 
среди пенициллиночувствительных, так и пеницил- 
линрезистентных штаммов пневмококка. Большин
ство пенициллин-резистентных штаммов пневмокок

ка также устойчивы к макролидам. Устойчивость 
S .pneum on iae  к 14- и к 15-членным макролидам пе
рекрестная, если микроорганизм устойчив к эритро
мицину, то с высокой вероятностью он будет устой
чив и к кларитромицину, и к азитромицину. 
Высокий уровень устойчивости ко всем макролид
ным антибиотикам (около 2 5 % ) объясняет сниже
ние их клинической эффективности при пневмокок
ковых инфекциях.

По данным исследования A le x a n d e r  Project, в Ев
ропейских странах в 1999 г. частота эритромицин- 
резистентных штаммов пневмококка составила от 
7,8 до 35,2% (в среднем 17,2%), причем в большин
стве стран (в том числе и в России) уровень резис
тентности S .p n e u m o n ia e  к макролидам превышал 
резистентность к пенициллину. Уровень резистент
ности S .p n eum on iae  к пенициллину и макролидам 
также различен: большинство штаммов пневмокок
ков характеризуется невысоким уровнем резистент
ности к пенициллину (значения М П К  составляют 
0,12-2 мг/л, реже до 8 мг/л), в то же время у ре
зистентных к эритромицину штаммов S .p n eu m o n ia e  

отмечаются высокие значения М П К  (>16 мг/л). Не 
удивительно, что значения М П К 90 S .p n eu m o n ia e  для 
амоксициллина составляет 2 мг/л, а эритромицина, 
кларитромицина и азитромицина —  более 32 мг/л, 
причем этот показатель увеличился за 3 года (с 1992 
по 1995 г.) для амоксициллина с 1 до 2 мг/л, а для 
макролидов с 0,12 до 32 мг/л [29]. Приводятся дан
ные, что большинство макролид-резистентных штам
мов S .p n eu m o n ia e  характеризуется очень высоким 
уровнем устойчивости —  значения М П К 90 для кла
ритромицина составляют 256 мг/л, а для азитроми
цина — более 256 мг/л. Авторы отмечают, что эти 
значения М П К  существенно превышают максималь
ные концентрации антибиотиков в тканях бронхоле
гочной системы, в связи с чем эффективность макро
лидов при этих инфекциях сомнительна [26].

Устойчивость S .p m eu m o n ia e  к макролидам прямо 
связана с частотой применения этих препаратов. 
Приводятся данные о росте резистентности стрепто
кокков к макролидам в Финляндии с 5 до 13%, что 
было связано с увеличением их потребления в 3 ра
за; в результате последующего уменьшения исполь
зования макролидов уровень резистентности снизил
ся до 8,6% [30]. Сходные данные приводятся по 
Японии: в результате снижения потребления макро
лидов в 2,5-3 раза частота резистентности стрепто
кокков к эритромицину снизилась с 62 до 1-3%
[17]. Анализ, проведенный в Финляндии, показал, 
что существует тесная прямая зависимость между 
частотой резистентности пневмококков к макроли
дам и потреблением этих препаратов (р=0,007), при
чем такая зависимость не выявлена для беталакта- 
мов [27].

Показано, что применение макролидных антибиоти
ков существенно увеличивает частоту носительства у 
детей как макролид-, так и пенициллин-резистентных 
пневмококков [19]. Имеются данные, что "ответствен-



П р е д и к то р ы  э ф ф е к т и в н о с т и  а н т и б а к те р и а л ь н ы х  с р е д с т в

Показатель

эффективности
Характеристика

Предиктор

эффективности
Препараты

7>МПК Время, в течение которого концентрации 
антибиотика в крови/тканях превышают 
значение МПК возбудителя

40-50% Пенициллины, цефалоспорины, эритромицин, 
кларитромицин

AUC/ МПК Отношение площади под фармакокинетической 
кривой концентрация — время в интервале 
0-24 часа к значению МПК возбудителя

>25 Азитромицин, фторхинолоны, аминогликозиды

ны" за рост устойчивости S.pneum oniae  полусинтети- 
ческие длительно действующие макролиды —  прежде 
всего азитромицин и кларитромицин [5].

Ф армакодинамика антибиотиков при ХБ 

и эрадикация возбудителей

Фармакодинамика изучает выраженность антибак
териального эффекта препарата в отношении конкрет
ного возбудителя в очаге инфекции на основании со
поставления концентраций антибиотика в динамике и 
величины М ПК. Выраженность действия антибиотика 
на микроорганизм определяется величиной МПК. Од
нако этот показатель не может быть использован для 
определения клинического эффекта in v ivo , так как 
воздействующие на микроорганизм концентрации ан
тибиотика в крови и тканях макроорганизма не посто
янны, а изменяются со временем. На основании экс
периментальных исследований in vitro  и in vivo  были 
установлены параметры, довольно точно отражающие 
бактериологический (и клинический) эффект антиби
отика. Такими интегральными показателями, позволя
ющими прогнозировать клиническую эффективность 
антибиотиков (предиктор эффективности), являются 
7>МПК и A U C / М Ж  (табл.4).

Для беталактамных и макролидных антибиотиков 
(кроме азитромицина) бактерицидный эффект дости
гается при достижении концентраций в крови, превы
шающих значение М ПК, причем дальнейшее повыше
ние их концентраций не сопровождается усилением 
эффекта. Общее количество убитых микроорганиз
мов находится в прямой зависимости от времени, в 
течение которого концентрации антибиотика в крови 
превышают значения М ПК. На основании экспери
ментальных исследований было установлено, что для 
достижения адекватного клинического эффекта кон
центрации этих антибиотиков, превышающих МПК, 
должны поддерживаться в течение минимум 40% ин
тервала между введениями препарата [7].

Клиническая эффективность фторхинолонов, ами- 
ногликозидов и азитромицина является функцией не 
только времени превышения М ПК, но и величины 
максимальных концентраций в крови. Поэтому пара
метром, определяющим эффективность этих антибио

тиков, является интегральный показатель A U C /М П К  
(отношение площади под фармакокинетической кри
вой к М ПК). Предиктором положительного клиничес
кого эффекта при применении фторхинолонов и азит
ромицина является величина A U C / М П К  равная 25 
или выше при инфекциях, вызванных S .pneum oniae  и
H .in fluenzae  [13-15].

На основании сопоставления динамики концентра
ций антибиотиков в крови и значений М П К  было ус
тановлено.
I.Д л я  беталактамов и макролидов эффективные 

концентрации в крови, превышающие М П К  для 
S .p n eum on iae  в течение 40—50% интервала дози
рования, достигаются при применении амоксицил- 
лина, амоксициллин/клавуланата, цефуроксима, 
цефтриаксона, эритромицина и кларитромицина
[8,13]. В то же время при инфекциях, вызванных 
устойчивыми пневмококками, только амоксицил
лин в дозе 1 г и цефтриаксон сохраняют эффек
тивные концентрации в полости среднего уха в те
чение более 40%  времени интервала дозирования. 
Величина 7>МПК для цефуроксима и цефпрозила 
составляла 23 и 28% интервала дозирования [8]. 
Концентрации эритромицина и кларитромицина в 
крови не достигали значений М П К  для устойчи
вых пневмококков.
В отношении Н .in f lu e n za e  эффективные концен
трации в крови достигались при применении амок- 
сициллина, амоксициллин/клавуланата, цефик- 
сима, цефподоксима, цефтриаксона, в меньшей 
степени — цефуроксима и не достигались при на
значении эритромицина и кларитромицина [8,29].

2. Для фторхинолонов эффективная величина предик
тора эффективности (А /УС/МПК>25) достигается 
в отношении /7.in f luenzae;  при пневмококковых 
инфекциях A U C / МПК>25 достигается только у 
новых фторхинолонов с повышенной антипневмо- 
кокковой активностью (левофлоксацин, гатифлок- 
сацин, моксифлоксацин, гемифлоксацин). Значение 
A U C  азитромицина составляет около 3 мг-л/ч, 
следовательно, значения A U C / М П К  для чувстви
тельных штаммов пневмококка составляют 50, для 
устойчивых — менее 0,1, для Н .in fluenzae  —  3 
[14]. Таким образом, при лечении инфекций, вы



званных H .in fu e n za e  и эритромициноустойчивыми 

пневмококками, эффективность азитромицина бу
дет невысокой.
Результаты фармакодинамических исследований 

были подтверждены клиническими данными. Так, 
бактериологическая эффективность азитромицина 
при остром среднем отите была существенно ниже 
по сравнению с амоксициллином и цефаклором. При 
этом азитромицин обеспечивал эрадикацию 100% 
чувствительных штаммов пневмококка, а в случае 
устойчивых пневмококков в 100% наблюдалась бак
териологическая неэффективность препарата [10]. В 
другом исследовании показано, что при применении 
азитромицина эрадикация чувствительных пневмо
кокков составила 92% , а устойчивых — только 38% 
[22]. D .N ic o la u  [25] приводит данные, что концентра
ции азитромицина в жидкости, выстилающей эпи
телий бронхов, составляют около 2 мг/л, что недо
статочно для надежного подавления большинства 
штаммов гемофильной палочки и пневмококков 
(средние значения М П К 90 равны соответственно 2 и 
более 64 мг/л). J.G arau и соавт . [18] приводят дан
ные, что в случае эритромицин-резистентных штам
мов пневмококка клинический неуспех на фоне кла- 
ритромицина или азитромицина наблюдался у 21% 
больных, которые в последующем были успешно вы
лечены беталактамами.

Сходные данные были показаны при инфекциях, 
вызванных Н .in f lu en za e:  бактериологический неус
пех (персисгирование возбудителя) наблюдался у 
71% больных, получавших лечение азитромицином 
по поводу острого среднего отита [9]. В исследова
нии R .D a g a n  и соавт . [11] показано, что эрадика
ция И .in f lu e n z a e  на фоне применения амоксицил- 
лин/клавуланата достигалась в 87% , а на фоне 
азитромицина - только у 33% больных.

Значение эрадикации Н .in f lu e n za e  при Х Б  показа
но в исследовании P .B a ll  и соавт . [26]. У  пациентов 
с обострением Х Б  эрадикация Н .in f lu e n za e  на фоне 
применение гемифлоксацина была достоверно выше 
(8 2 % ) по сравнению с кларитромицином (62% ), что 
коррелировало с частотой рецидивов обострения Х Б  
в 26-недельный период после окончания лечения (29 
и 42%  соответственно).

Другие исследователи также подтверждают, что 
устойчивость возбудителей респираторных инфекций 
к макролидам in v i tro  отчетливо связана с клиничес
ким неуспехом терапии [3,21]. В то же время бета- 
лактамы в настоящее время сохраняют клиническую 
эффективность и при инфекциях, вызванных умеренно 
резистентными пневмококками [6,12].

Полученные в последние годы данные выявляют 
некоторые расхождения в критериях чувствительно
сти in v itro  и in vivo. Например, с микробиологичес
ких позиций все штаммы H .in f lu e n za e  следует рас
ценивать как чувствительные к макролидным 
антибиотикам, в то же время предлагаемые N C C L S-  

критерии чувствительности к макролидам скорее 
всего не являются адекватными. Критерий чувстви

тельности N C C L S  в отношении Н .in f lu e n z a e  для 
азитромицина составляет 4 мг/л, для кларитромици- 
на —  8 мг/л. Однако, исходя из фармакодинамичес
ких данных, критерии чувствительности H .in f lu e n 
z a e  для азитромицина и кларитромицина должны 
составлять 0,12 и 0,25 мг/л, что более точно соот
ветствует клиническим данным. Исходя из этих кри
териев, все штаммы Н .in f lu e n za e  следует признать 
устойчивыми к существующим макролидам. Фарма- 
кодинамические критерии чувствительности в насто
ящее время все больше завоевывают признание, так 
как более точно отражают клиническую ситуацию. 
На основании фармакодинамических критериев чув
ствительности можно сделать заключение, что мак- 
ролидные антибиотики не являются адекватными 
средствами лечения инфекций, вызванных H .in f lu e n 
z a e  и устойчивыми штаммами пневмококка.

З а к л ю ч е н и е

Приведенный анализ экспериментальных и кли
нических данных позволяет сделать следующие вы
воды.
1. Современные рекомендации по выбору антибиоти

ка при обострении Х Б  не могут основываться 
только на результатах контролируемых клиничес
ких исследований, которые имеют существенные 
ограничения в выявлении различий в эффективно
сти антибиотиков.

2. Определяющими факторами в рекомендациях по 
выбору антибиотика, при Х Б  являются: активность 
препарата против H .in f lu e n z a e  и S .p n e u m o m a e  и 
уровень устойчивости этих возбудителей в попу
ляции; фармакодинамика антибиотика при респи
раторных инфекциях.

3. Эрадикация H .in f lu e n za e  при лечении обострения 
ХБ  является определяющим фактором выздоров
ления пациентов и улучшения долговременного 
прогноза.

4. Рост устойчивости пневмококков к макролидам 
сопровождается клиническим и бактериологичес
ким неуспехом применения этих препаратов в от
личие от пенициллинов, которые в увеличенных 
дозах сохраняют эффективность при лечении 
инфекций дыхательных путей, вызванных умерен
но-резистентными пневмококками. В настоящее 
время накапливаются клинические данные, свиде
тельствующие о более низкой эффективности мак- 
ролидов по сравнению с беталактамами при рес
пираторных инфекциях. Кроме того, макролиды с 
пролонгированной фармакокинетикой (азитроми
цин, кларитромицин) могут способствовать селек
ции резистентности в популяции.

5. Макролидные антибиотики обладают умеренной 
активностью in v itro  в отношении второго по час
тоте возбудителя респираторных инфекций —
Н .in fluenzae .  В то же время микробиологические 
критерии чувствительности этого возбудителя к 
макролидам требуют пересмотра, так как фарма-



кодинамические исследования отчетливо показы

вают, что на фоне лечения макролидами уровень 

их концентраций в крови и тканях не обеспечива

ет надежной эрадикации Н .in f lu en za e  из очага 

инфекции, что снижает эффективность терапии и 

ухудшает долговременный прогноз.
6. Современные программы антибактериальной те

рапии инфекционного обострения Х Б  требуют 
критического пересмотра. На основании фармако- 
эпидемиологических и фармакодинамических иссле
дований можно сделать следующие рекомендации.

• Наиболее надежными препаратами при обостре
нии Х Б  у всех контингентов больных являются 
амоксициллин/клавуланат и новые фторхинолоны.

• Макролидные антибиотики, включая азитромицин, 
существенно уступают по активности in vitro про
тив двух основных возбудителей Х Б  (пневмококк и 
гемофильная палочка), а также бактериологичес
кой эффективности лечения беталактамам и новым 
фторхинолонам и не могут рассматриваться в каче
стве средств 1-го ряда; макролиды могут резервиро
ваться только для детей и подростков с гиперчувст
вительностью к беталактамным антибиотикам.

• Низкая активность и высокий уровень устойчиво
сти пневмококков и гемофильной палочки к це- 
факлору и ко-тримоксазолу не позволяют реко
мендовать эти препараты при ХБ.
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