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Резюме
Бронхоэктазы (БЭ) представляют собой хроническое заболевание дыхательных путей (ДП), которое сопровождается структурными 
изменениями бронхиального дерева, нарушением мукоцилиарного клиренса, хронической бактериальной инфекцией и повторными 
обострениями. Ингаляционная антибактериальная терапия (иАБТ) рассматривается как один из подходов к локальному воздействию 
на хронический инфекционный процесс в ДП. Целью исследования явилась оценка эффективности и безопасности иАБТ при БЭ. 
Материалы и методы. Выполнен аналитический обзор научной литературы, посвященной оценке эффективности и безопасности иАБТ 
при БЭ. Поиск публикаций проводился в базах данных PubMed, Scopus, Web of Science, Cochrane Library и eLibrary. Оценивались данные 
о частоте обострений, времени до первого обострения, бактериальной нагрузке, эрадикации возбудителей, показателях функции внеш­
него дыхания, качестве жизни, переносимости терапии и нежелательных явлениях. Результаты. Показано, что применение тобрамици­
на ассоциировано со снижением бактериальной нагрузки и улучшением респираторной симптоматики при сопоставимом профиле 
безопасности с плацебо. Применение колистиметата натрия приводит к снижению бактериальной нагрузки, однако данные о влиянии 
на частоту обострений остаются неоднозначными. Установлено, что азтреонам преимущественно влияет на отдельные бронхитические 
симптомы (кашель, характер и продукция мокроты) без сопоставимого улучшения других респираторных проявлений. Ингаляционное 
применение ципрофлоксацина ассоциировано с увеличением времени до первого обострения, снижением частоты обострений и умень­
шением бактериальной нагрузки. Заключение. На фоне иАБТ с применением тобрамицина и ципрофлоксацина отмечено снижение 
бактериальной нагрузки и частоты обострений у пациентов с БЭ. Выраженность клинического эффекта и особенности переносимости 
различаются в зависимости от препарата и характеристик исследуемых популяций.
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Бронхоэктазы (БЭ) представляют собой хроническую 
патологию дыхательных путей (ДП), которая характе­
ризуется стойкими структурно-функциональными из­
менениями бронхиального дерева [1]. Течение заболе­
вания сопровождается персистирующим воспалением, 
нарушением мукоцилиарного клиренса, хронической 
бактериальной персистенцией и возникновением 
обострений БЭ, что способствует прогрессированию 
дыхательной недостаточности и увеличению часто­
ты госпитализаций. Согласно данным исследования 
I.F.Laska, в 2025 г. глобальная распространенность БЭ 
варьировалась от 52,5 до 1 248,7 случая на 100 000 на­
селения, а объединенная оценка распространенности 
составляла 680 случаев на 100 000 [2]. Отмечено также, 
что распространенность БЭ увеличивалась с возра­
стом. Особое внимание уделялось хронической ин­
фекции, ассоциированной с Pseudomonas aeruginosa. 
Данный возбудитель выделяется среди прочих пато­
генов при БЭ своей способностью к формированию 
биопленки, что обусловливает его высокую устой­
чивость к антибактериальной терапии (АБТ) и спо­
собствует хронизации воспалительного процесса. 
Инфицирование P. aeruginosa было связано с более 
тяжелым течением заболевания, частыми обостре­
ниями и неблагоприятными клиническими исхода­
ми – ухудшением качества жизни (КЖ), развитием 
дыхательной недостаточности и повышением риска 
летального исхода.

В 2021 г. в рамках эпидемиологического монито­
ринга в Российской Федерации БЭ была диагности­
рована у 23 000 взрослых и 796 детей, что в пересчете 
на численность населения страны соответствует при­
мерно 16,2 случая на 100 000 [3]. Согласно статисти­
ческим данным в дальнейшем подтвердилось сохра­
нение эпидемиологической значимости заболевания: 
в методических рекомендациях (2024) указано, что 
в 2023 г. общая заболеваемость БЭ среди взрослого 

населения Российской Федерации составила 19,7 
на 100 000, а число пациентов, находящихся под дис­
пансерным наблюдением, возросло с 16 959 в 2021 г. 
до 17 908 – в 2023 г. [4].

Основу патогенеза и клинического течения БЭ со­
ставляет хроническая бактериальная инфекция и раз­
витие обострений, в связи с этим ингаляционная АБТ 
(иАБТ) рассматривается как способ создания высоких 
локальных концентраций препарата в ДП. Однако 
сведения о клинической эффективности и безопас­
ности данного метода остаются неоднородными, при 
этом требуется анализ.

Целью настоящего обзора являлась оценка эффек­
тивности и безопасности иАБТ при БЭ.

Материалы и методы

Выполнен аналитический обзор научной литературы 
(2020–2026), которая посвящена оценке эффектив­
ности и безопасности иАБТ при БЭ. Поиск публика­
ций проводился в базах данных PubMed, Scopus, Web of 
Science, Cochrane Library и eLibrary с использованием 
следующих ключевых слов на русском («бронхоэкта­
зы», «ингаляционная антибактериальная терапия», 
«ингаляционные антибактериальные препараты», 
«хроническая бронхиальная инфекция») и английском 
(“bronchiectasis”, “inhaled antibiotic therapy”, “inhaled 
antibiotics”, “chronic bronchial infection”) языках.

В рамках настоящего обзора из каждой фармако­
логической группы были выделены отдельные препа­
раты (тобрамицин, колистиметат натрия, азтреонам, 
ципрофлоксацин), поскольку по ним была выявлена 
наиболее репрезентативная и актуальная клиническая 
база данных. По другим препаратам тех же классов 
опубликованные результаты характеризовались боль­
шей неоднородностью по дизайну, объему выборок, 
режимам терапии и оцениваемым исходам, что затруд­
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няло их корректное сопоставление в пределах единого 
аналитического подхода.

В работу были включены систематические обзо­
ры, метаанализы, рандомизированные клинические 
исследования, проспективные и ретроспективные на­
блюдательные исследования, в которых оценивались 
клинические исходы применения ингаляционных 
антибактериальных препаратов (иАБП) у пациентов 
с БЭ.

Анализу подлежали данные о частоте обострений, 
времени до первого обострения, бактериальной на­
грузке, эрадикации возбудителей, показателях функ­
ции внешнего дыхания (ФВД), КЖ, переносимости 
терапии и нежелательных явлениях (НЯ).

Критерии исключения из анализа:
•	 малый объем выборки;
•	 низкое качество доказательности данных;
•	 отсутствие четко представленных клинических 

исходов;
•	 недостаточная продолжительность наблюдения;
•	 повторное представление одних и тех же результа­

тов в нескольких публикациях.
Сопоставление результатов проводилось с учетом 

дизайна исследований, характеристик исследуемых 
популяций, особенностей применяемых препаратов 
и различий в конечных точках.

Ингаляционная антибактериальная терапия 
при бронхоэктазах

Хроническая бактериальная инфекция при БЭ рас­
сматривается как один из механизмов поддержания 
воспалительного процесса и прогрессирования струк­
турных изменений бронхиального дерева [5]. Дефор­
мация бронхов и накопление вязкого секрета создают 
условия для длительной микробной колонизации, 
формирования устойчивых микробных сообществ 
и сохранения постоянной антигенной стимуляции 
слизистой оболочки ДП [6]. В подобных условиях при 
системной АБТ не всегда обеспечивается длительное 
сохранение терапевтически значимой концентра­
ции препарата непосредственно в просвете бронхов 
и бронхиальном секрете [7].

При ингаляционном пути введения доставка дей­
ствующего вещества обеспечивается непосредственно 
в зону инфекционного воспаления, при этом созда­
ются высокие локальные концентрации [8]. Сниже­
ние микробной нагрузки в ДП под влиянием иАБТ 
рассматривается как механизм, способный умень­
шать интенсивность нейтрофильного воспаления, 
продукцию протеаз, объем и гнойный характер мо­
кроты, а также частоту инфекционно-воспалительных 
обострений.

Ингаляционные антибактериальные препараты 
при лечении бронхоэктазов

При БЭ в качестве иАБТ рассматриваются препараты 
следующих фармакологических групп:
•	 аминогликозиды (тобрамицин, гентамицин, ами­

кацин);

•	 полимиксины (колистиметат натрия, колистин);
•	 монобактамы (азтреонам);
•	 фторхинолоны (ципрофлоксацин) [9].

В настоящем исследовании анализируются тобра­
мицин, колистиметат натрия, азтреонам и ципроф­
локсацин.

Антибактериальное действие аминогликозидов 
обусловлено их способностью связываться с 30S-
субъединицей бактериальной рибосомы, нарушать 
считывание генетической информации и подавлять 
синтез белка, что дает бактерицидный эффект [10]. 
Препараты данной группы активны в отношении 
аэробной грамотрицательной флоры, особенно при 
персистенции P. aeruginosa [11]. При БЭ среди пре­
паратов данной группы наиболее часто используется 
тобрамицин.

Исследование W.J.Guan et al. посвящено оценке 
эффективности и безопасности ингаляционного рас­
твора тобрамицина у пациентов с БЭ при инфекции 
P. aeruginosa [12]. В исследование были включены 
пациенты (n = 339), получавшие ингаляционный то­
брамицин в дозе 300 мг / 5 мл 2 раза в сутки (n = 167) 
и плацебо (n = 172) – 0,9%-ный раствор натрия хло­
рида по 5 мл 2 раза в сутки. В качестве первичных 
конечных точек оценивались изменение плотности 
P. aeruginosa в мокроте и изменение оценки по шкале 
респираторных симптомов качества жизни при БЭ 
(Quality-of-Life Bronchiectasis Respiratory Symptoms ‒ 
QOL-B RSS) на 29-й день.

В группе тобрамицина отмечалось статистически 
значимое снижение плотности P. aeruginosa по срав­
нению с плацебо (скорректированная разница сред­
них – 1,74 log10 КОЕ / г; 95%-ный доверительный 
интервал (ДИ) – 1,12–2,35; p < 0,001) и более выра­
женное улучшение показателя по QOL-B RSS (скор­
ректированная разница средних – 7,91; 95%-ный 
ДИ – 5,72–10,11; p < 0,001) на 29-й день, аналогичные 
результаты были получены на 85-й день. Кроме того, 
на 29-й, 57-й и 85-й дни в группе тобрамицина отме­
чалось статистически значимое снижение 24-часового 
объема мокроты. Доля пациентов, у которых посев 
мокроты стал отрицательным на  29-й день, была 
выше в группе тобрамицина по сравнению с груп­
пой плацебо (29,3 % vs 10,6 %). Частота НЯ (кашель, 
одышка, бронхоспазм, дисфония) и серьезных НЯ 
в обеих группах была сопоставимой. Сделано заклю­
чение о том, что ингаляционный тобрамицин явля­
ется эффективным вариантом терапии у пациентов 
с БЭ и инфекцией P. aeruginosa и характеризуется 
приемлемым профилем безопасности.

По результатам данного исследования показано, 
что ингаляционный тобрамицин при БЭ, ассоции­
рованной с P. aeruginosa, обеспечивает выраженное 
уменьшение микробной нагрузки и улучшение по­
казателей QOL-B RSS без увеличения частоты НЯ 
и серьезных НЯ по сравнению с плацебо.

Препараты группы полимиксинов оказывают ан­
тибактериальное действие за счет нарушения струк­
турной организации наружной мембраны грамот­
рицательных микроорганизмов [13]. Препараты 
данной группы также характеризуются активностью 
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в отношении аэробной грамотрицательной флоры 
(P. aeruginosa, Acinetobacter spp. и Klebsiella spp.).

Исследование C.S.Haworth et al. посвящено оцен­
ке эффективности и безопасности ингаляционного 
колистиметата натрия у пациентов с БЭ, хрониче­
ской инфекцией P. aeruginosa и анамнезом частых 
обострений [14]. В работе представлены результаты 
2 многоцентровых рандомизированных исследова­
ний III фазы с параллельными группами ‒ PROMIS-I 
и PROMIS-II, в которых препарат применялся инга­
ляционно 2 раза в сутки в течение ≤ 12 мес.:
•	 PROMIS-I (n = 373: группа колистиметата натрия 

(n = 176) и группа плацебо (n = 197));
•	 PROMIS-II (n = 287: группа колистиметата натрия 

(n = 152) и группа плацебо (n = 135)).
Контрольные визиты выполнялись через 1, 3, 6, 

9 и 12 мес., а телефонные контакты ‒ через 7 дней по­
сле распределения на группы и через 2 нед. после за­
вершения лечения. Первичной конечной точкой яв­
лялась среднегодовая частота легочных обострений. 
Ко вторичным конечным точкам относились время 
до первого обострения, КЖ – по суммарной оценке 
по респираторному опроснику госпиталя Святого Ге­
оргия (St. George’s Respiratory Questionnaire ‒ SGRQ), 
изменение плотности P. aeruginosa, частота тяжелых 
обострений и время до первого тяжелого обострения. 
В исследовании PROMIS-I среднегодовая частота 
обострений составила 0,58 в группе колистимета­
та натрия по сравнению с 0,95 в группе плацебо, 
а отношение частот составило 0,61 (95%-ный ДИ – 
0,46–0,82; p = 0,0010). Отмечено увеличение вре­
мени до первого обострения: относительный риск 
(ОР) составлял 0,590 (95%-ный ДИ – 0,432–0,806; 
p = 0,00074). Медиана времени до первого обостре­
ния в группе плацебо составила 208 дней, тогда как 
в  группе колистиметата натрия медиана не  была 
достигнута. Также было показано улучшение КЖ 
по суммарной оценке по SGRQ: разница средних на­
именьших квадратов составила (–4,552) балла (95%-
ный ДИ – (–7,755) – (–1,349); p = 0,0055), снижение 
плотности P. aeruginosa на 28-й день было более вы­
раженным в группе активной терапии, чем в группе 
плацебо, а разница средних наименьших квадратов 
между группами составила –1,620 log10 КОЕ / мл 
(95%-ный ДИ – (–1,987) – (–1,254); p < 0,00001). От­
ношение годовых частот тяжелых обострений соста­
вило 0,409 (95%-ный ДИ – 0,227–0,738; p = 0,0030), 
а различия по времени до первого тяжелого обостре­
ния также достигали статистической значимости 
(p = 0,033).

В PROMIS-II статистически значимых различий 
по первичной конечной точке не было получено: 
среднегодовая частота обострений составила 0,89 
в обеих группах, отношение частот ‒ 1,00 (95%-ный 
ДИ – 0,75–1,35; p = 0,98). Вместе с тем в PROMIS-II 
сохранялось более выраженное снижение плотно­
сти P. aeruginosa: разница средних наименьших квад­
ратов на 28-й день составила –1,598 log10 КОЕ / мл 
(95%-ный ДИ – (–1,978) – (–1,219)), а за весь период 
лечения ‒ (–1,07) log10 КОЕ / мл (95%-ный ДИ – 
(–1,38) – (–0,76)). Медиана времени до первого обо­

стрения составила 267 дней в группе колистиметата 
натрия и 214 дней – в группе плацебо, однако стати­
стическая значимость по вторичным конечным точ­
кам не оценивалась в связи с иерархическим планом 
анализа после отрицательного результата по первич­
ной точке. В доковидный период PROMIS-II отно­
шение частот обострений составляло 0,725 (95%-ный 
ДИ – 0,488–1,078), тогда как в  период пандемии 
COVID-19 – 1,403 (95%-ный ДИ – 0,926–2,125), что 
рассматривается как возможное объяснение расхожде­
ния результатов 2 исследований. Профиль безопасно­
сти в целом был сопоставим с плацебо. В PROMIS-I 
как минимум 1 НЯ, возникшее на фоне лечения, было 
зарегистрировано у 142 (81 %) из 176 пациентов груп­
пы колистиметата натрия и 159 (81 %) из 197 паци­
ентов группы плацебо. Серьезные НЯ отмечены у 31 
(18 %) и 46 (23 %) пациентов соответственно. Брон­
хоспазм зарегистрирован у 5 (3 %) из 176 vs 2 (1 %) 
из 197 пациентов. В PROMIS-II НЯ зарегистрированы 
у 123 (81 %) из 152 пациентов группы колистиметата 
натрия и 104 (77 %) из 135 пациентов группы плацебо. 
Серьезные НЯ ‒ у 27 (18%) и 17 (13 %) пациентов со­
ответственно, бронхоспазм ‒ у 7 (5 %) из 152 и 3 (2 %) 
из 135 пациентов соответственно. Летальные исходы 
в обоих исследованиях не были связаны с изучае­
мой терапией. Сделан вывод о том, что результаты 
PROMIS-I свидетельствуют о клинически значимом 
эффекте ингаляционного колистиметата натрия у па­
циентов с БЭ и хронической инфекцией P. aeruginosa, 
который проявлялся снижением частоты обострений, 
уменьшением бактериальной нагрузки и улучшением 
КЖ. Однако по данным PROMIS-II подобные ре­
зультаты не подтвердились, что, по мнению авторов, 
могло быть связано с преждевременным завершением 
исследования и влиянием пандемии COVID-19 на ча­
стоту обострений и ход наблюдения.

По результатам данной работы сделано заклю­
чение, что ингаляционное введение колистиметата 
натрия у пациентов с БЭ и хронической инфекцией 
P. aeruginosa ассоциировано со снижением бактери­
альной нагрузки. Также было показано уменьшение 
частоты обострений и улучшение КЖ при сопоста­
вимом с  плацебо профиле безопасности. Однако 
отсутствие подтвержденного клинического эффекта 
в исследовании PROMIS-II не позволяет однозначно 
интерпретировать полученные результаты.

Азтреонам относится к  группе монобактамных 
АБП, механизм действия которых связан с ингиби­
рованием синтеза клеточной стенки бактерий за счет 
взаимодействия с пенициллин-связывающими белка­
ми [15]. Подобное взаимодействие приводит к нару­
шению процессов роста и деления микробной клетки 
и вызывает бактерицидный эффект.

Исследование M.L.Crichton et al. посвящено ана­
лизу эффективности ингаляционного азтреонама 
у пациентов с БЭ [16]. Лечение проводилось по схе­
ме 2 циклов: 4 нед. – терапия, затем 4 нед. – пере­
рыв, после чего повторялся 2-й аналогичный цикл. 
Пациенты получали либо ингаляционный азтреонам 
в дозе 75 мг 3 раза в сутки, либо плацебо. В объеди­
ненный анализ вошли данные 440 пациентов, одна­
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ко в представленном описании не приведены дета­
лизированные данные о распределении пациентов 
между группами при рандомизации. Средний пока­
затель объема форсированного выдоха за 1-ю секунду 
(ОФВ1) ‒ 62,3 ± 20,4 %долж., исходный балл QOL-B 
RSS ‒ 55,9 ± 18,5. Первичной точкой являлось из­
менение общего показателя QOL-B RSS через 4 нед. 
Вторичные точки включали изменение QOL-B RSS 
к 12-й неделе и время до первого протокольно опре­
деленного обострения к 16-й неделе. По данным объ­
единенного анализа после 4 нед. терапии азтреонамом 
статистически значимо уменьшилась частота кашля: 
разница – 0,22 по 4-балльной шкале (95%-ный ДИ – 
0,08–0,37; p = 0,002), продукция мокроты ‒ 0,30 (95%-
ный ДИ – 0,15–0,44, p < 0,0001), изменился характер 
мокроты ‒ 0,29 (95%-ный ДИ –0,15–0,43, p < 0,0001), 
что соответствовало улучшению на 20,0, 25,7 и 25,2 % 
соответственно. Статистически значимого улучшения 
по таким симптомам, как одышка при повседневной 
активности, свистящие хрипы, боль в грудной клет­
ке, одышка при разговоре и ночной кашель, не вы­
явлено. За период исследования было зарегистри­
ровано 131 протокольно определенное обострение, 
70 % участников не перенесли ни одного обострения 
в течение 3 мес. наблюдения. При анализе времени 
до первого обострения установлено, что у пациентов 
с менее выраженными бронхитическими симптомами 
на исходном уровне применение азтреонама ассоци­
ировалось с более ранним наступлением обострения: 
при слабой заложенности в груди ОР составлял 1,69 
(95%-ный ДИ – 1,02–2,80; p = 0,042), при менее из­
мененном характере мокроты ОР – 1,83 (95%-ный 
ДИ – 1,02–3,28; p = 0,042), при отсутствии или малой 
выраженности ночного кашля ОР – 1,57 (95%-ный 
ДИ – 1,03–2,37; p = 0,034). Сделан вывод, что ингаля­
ционное применение азтреонама при БЭ преимуще­
ственно влияет на кашель, продукцию мокроты и ее 
характер, но не оказывает значимого положительного 
эффекта на другие респираторные симптомы. Более 
выраженный ответ на терапию наблюдается у паци­
ентов с исходно более тяжелыми бронхитическими 
проявлениями.

Препараты группы фторхинолонов оказывают 
антибактериальное действие за счет ингибирования 
бактериальных ферментов ДНК-гиразы и топоизо­
меразы IV, что приводит к нарушению репликации, 
транскрипции и репарации бактериальной ДНК [17]. 
Ингаляционное применение ципрофлоксацина рас­
сматривается как вариант длительной АБТ, которая 
направлена на снижение бактериальной нагрузки 
и уменьшение частоты обострений у пациентов с БЭ.

Метаанализ S.Wang et al. посвящен комплексной 
оценке эффективности и безопасности ингаляци­
онного ципрофлоксацина у пациентов с БЭ [18]. 
Проанализировано 5 публикаций, содержащих дан­
ные 6 рандомизированных контролируемых иссле­
дований эффективности ингаляционного ципро­
флоксацина (в сравнении с плацебо). Данные о чи­
сленности выборки, возрастных характеристиках 
пациентов и дозировках не представлены вследствие 
различий в протоколах терапии между исследова­

ниями. В качестве основных оцениваемых исходов 
рассматривались время до первого обострения, ча­
стота обострений и изменение плотности P. aeruginosa 
в мокроте. По результатам метаанализа показано, что 
при ингаляционном применении ципрофлоксацина 
статистически значимо увеличивалось время до пер­
вого обострения по сравнению с плацебо (ОР – 0,72; 
95%-ный ДИ – 0,63–0,82) при низкой гетерогенно­
сти результатов (I² = 23 %). Также отмечено стати­
стически значимое снижение частоты обострений 
(ОР – 0,70; 95%-ный ДИ – 0,61–0,79) и уменьше­
ние плотности P. aeruginosa в мокроте (взвешенная 
средняя разница – (–2,11) log10 КОЕ / г; 95%-ный 
ДИ – (–2,96) – (–1,27) log10 КОЕ / г). Между группа­
ми ингаляционного применения ципрофлоксацина 
и плацебо не было выявлено статистически значимых 
различий по летальному исходу, частоте НЯ и ча­
стоте прекращения терапии. При дополнительно 
проведенном непрямом сравнении показано отсут­
ствие различий между 2 формами ингаляционного 
ципрофлоксацина по всем анализируемым исходам. 
Сделан вывод о том, что ингаляционное использова­
ние ципрофлоксацина ассоциировано с увеличением 
времени до первого обострения, снижением частоты 
обострений и уменьшением бактериальной нагрузки 
при хорошем профиле переносимости, что позволяет 
рассматривать его как перспективный вариант тера­
пии пациентов с БЭ.

Релевантное значение имеет не  только анализ 
отдельных препаратов, но  и обобщенную оцен­
ку результатов применения иАБТ при БЭ. Мета­
анализ R.Cordeiro et al. посвящен оценке эффек­
тивности и безопасности иАБП у пациентов с БЭ 
(n = 3 468) [19]. В анализ вошло 20 исследований, дли­
тельность наблюдения составляла от 6 нед. до 15 мес. 
Первичной конечной точкой являлась частота обо­
стрений. Дополнительными клинически значимыми 
исходами были время до первого обострения, доля 
пациентов хотя бы с 1 обострением, частота тяже­
лых обострений, КЖ, показатели функции легких, 
бактериальная нагрузка, эрадикация возбудителя, 
НЯ, бронхоспазм и развитие устойчивости. По дан­
ным 17 исследований число пациентов, перенесших 
хотя бы 1 обострение, составило 714 (39,1 %) из 1 823 
в  группе иАБП и  522 (42,1 %) из  1  237 – в  груп­
пе контроля (ОР – 0,85; 95%-ный ДИ – 0,76–0,96; 
p = 0,006; I² = 40 %). В 12 исследованиях (n = 2 930) ча­
стота обострений была ниже на фоне иАБТ, а отноше­
ние частот составило 0,79 (95%-ный ДИ – 0,68–0,91; 
p = 0,0009; I² = 42%).

При объединенном анализе эффективности ци­
профлоксацина, колистина и тобрамицина отноше­
ние частот составило 0,73 (95%-ный ДИ – 0,65–0,84; 
p < 0,00001; I² = 20 %), тогда как при применении 
азтреонама отмечалось отсутствие снижения частоты 
обострений – 1,13 (95%-ный ДИ – 0,84–1,52; p = 0,44; 
I² = 0 %)). По данным 7 исследований (n = 1 221) было 
показано снижение частоты тяжелых обострений: от­
ношение частот – 0,48 (95%-ный ДИ – 0,31–0,74; 
p = 0,0010; I² = 35 %). В 12 исследованиях (n = 2 752) 
при назначении иАБП отмечено увеличение времени 
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до первого обострения: ОР – 0,80 (95%-ный ДИ – 
0,68–0,94; p < 0,0001; I² = 45 %). По данным 11 иссле­
дований (n = 2 315) выявлено улучшение респиратор­
ных симптомов по шкале QOL-B RSS: средняя разни­
ца – 2,37 балла (95%-ный ДИ – 0,44–4,31; p = 0,04; 
I² = 48 %), однако данный эффект не достигал ми­
нимально клинически значимого различия 8 баллов. 
По данным 3 исследований (n = 540) объем мокроты 
за 24 ч снижался на –4,63 мл в сутки (95%-ный ДИ – 
(–8,42) – (–0,84); p = 0,02; I² = 0 %). Существенного 
влияния на функцию легких не выявлено: по дан­
ным 9 исследований (n = 1 437) изменение ОФВ1 со­
ставило –0,91 %долж. (95%-ный ДИ – (–2,01) – 0,19; 
p = 0,10; I² = 0%). В 11 исследованиях (n = 2 014) бак­
териальная нагрузка снижалась в среднем на –2,32 log 
КОЕ / г мокроты (95%-ный ДИ – (–3,06) – (–1,58); 
p < 0,00001; I² = 90 %).

Эрадикация исходного возбудителя из мокроты 
по данным 12 исследований (n = 2 370) наблюдалась 
у 371 (33,1 %) из 1 120 пациентов в группе активной те­
рапии и 122 (16,1 %) из 757 – в группе плацебо, отно­
шение шансов (ОШ) – 3,65 (95%-ный ДИ – 2,02–6,58; 
p < 0,0001; I² = 75 %).

Риск выделения резистентных микроорганизмов 
на фоне терапии увеличивался: по данным 19 иссле­
дований (n = 2 619) резистентные микроорганизмы 
были выявлены у  321 (21,5 %) пациента в  группе 
применения иАБП и 104 (9,2 %) в группе контроля 
(ОР – 1,86; 95%-ный ДИ – 1,51–2,30; p < 0,00001; 
I² = 6 %). По данным 15 исследований показано от­
сутствие значимых различий по общему числу па­
циентов с НЯ: 1 461 (79,2 %) из 1 844 в группе иАБП 
по сравнению с 1 088 (79,8 %) из 1 363 больных груп­
пы контроля (ОШ – 0,99; 95%-ный ДИ – 0,75–1,30; 
p = 0,94; I² = 42 %). Существенного увеличения се­
рьезных НЯ не наблюдалось (ОШ – 0,87; 95%-ный 
ДИ – 0,69–1,09; p = 0,23; I² = 0%).

Бронхоспазм регистрировался у  84 (4,2 %) из 
1 983 пациентов в группе применения иАБП и 48 
(3,4 %) из 1 422 больных группы плацебо. Сделан 
вывод о том, что у пациентов с БЭ при назначении 
иАБП обеспечиваются клинически значимое сни­
жение частоты обострений и тяжелых обострений, 
уменьшается бактериальная нагрузка и улучшаются 
симптомы, при этом профиль безопасности остается 
приемлемым.

По результатам метаанализа продемонстрировано, 
что иАБП при БЭ способствуют снижению частоты 
обострений и бактериальной нагрузки при в целом 
приемлемом профиле безопасности, однако выражен­
ность клинического эффекта и переносимость разли­
чаются в зависимости от применяемого препарата.

Обсуждение

По результатам анализа показано, что иАБТ при БЭ 
характеризуется неоднородностью клинических ре­
зультатов, что связано с особенностями изучаемых 
популяций и различиями в дизайне исследований. 
Основную роль играют этиология заболевания, состав 
микробной флоры, наличие хронической инфекции 

P. aeruginosa, частота обострений, поскольку указан­
ные факторы способны влиять на характер ответа 
на терапию. Отсутствие совпадения между микробио­
логическими и клиническими исходами обусловлено 
тем, что снижение бактериальной нагрузки не всегда 
сопровождается уменьшением частоты обострений, 
улучшением КЖ или положительной динамикой ре­
спираторной симптоматики.

Отдельной проблемой остается различие конечных 
точек в исследованиях: наряду с частотой обострений 
и временем до первого обострения оценивались бак­
териальная нагрузка, эрадикация возбудителя, объем 
мокроты, показатели КЖ, параметры ФВД, перено­
симость и НЯ, что затрудняет прямое сопоставление 
результатов.

Профиль безопасности иАБТ не является полно­
стью однородным, поскольку для отдельных препа­
ратов отмечены различия по частоте бронхоспазма, 
локальной непереносимости и прекращения терапии. 
Дополнительное значение имеет повышение вероят­
ности выявления антибиотикорезистентных микро­
организмов на фоне лечения, при котором требуется 
учет при интерпретации результатов длительной те­
рапии.

Ограничениями существующей доказательной базы 
остаются различия в продолжительности наблюде­
ния, режимах введения препаратов, используемых 
устройствах доставки препарата, критериях включе­
ния, определениях обострений и инструментах оценки 
симптомов. Часть сравнительных выводов основана 
на непрямых сопоставлениях или ограниченном числе 
исследований, при этом снижается степень опреде­
ленности в отношении преимуществ отдельных пре­
паратов. Имеющиеся данные свидетельствуют о не­
обходимости дальнейшей стандартизации подходов 
к оценке эффективности и изучению безопасности 
иАБТ при БЭ с учетом клинической и микробиоло­
гической гетерогенности заболевания.

Заключение

При БЭ иАБП применяются в рамках терапии хрони­
ческой бактериальной инфекции ДП и профилактики 
инфекционных обострений. В клинических иссле­
дованиях наиболее подробно изучены тобрамицин, 
колистиметат натрия, азтреонам и ципрофлоксацин. 
Показано, что применение тобрамицина и ципро­
флоксацина ассоциировано со снижением бактери­
альной нагрузки и частоты обострений БЭ, однако 
выраженность клинического эффекта варьируется 
в зависимости от характеристик исследуемых групп 
и используемых конечных точек.

Снижение бактериальной колонизации не во всех 
случаях сопровождается сопоставимым улучшением 
респираторных симптомов, показателей ФВД и КЖ. 
Профиль безопасности иАБТ в целом остается прием­
лемым, однако для отдельных препаратов отмечаются 
различия по переносимости и риску бронхоспазма. 
Таким образом, указывается на необходимость даль­
нейшей стандартизации подходов к оценке эффек­
тивности и безопасности иАБТ при БЭ.
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