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Надзвичайно ціка-
вим виявився ви-
с т у п  з а в і д у в ач а 
к а ф ед ри к л і н іч-
ної фармакології 
 Національного ме-
дичного універси-
тету ім. О. О. Бого-
мольця (м.  Київ), 
д о к т о р а  м е д и ч -
н и х  н а у к ,  п р о -
ф е с о р а  Г а н н и 

 Володимирівни Зайченко та завідувача 
кафедри дитячих і підліткових захворю-
вань  Національної медичної академії піс-

лядипломної  освіти 
і м.  П. Л. Шу пика 
(м.  Київ), заслуже-
ного лікаря України, 
голови Асоціації 
педіатрів м. Києва, 
доктора медичних 
нау к, професора 
Галини Володими-
рівни  Бекетової, 
п р е д с т а в л е н и й 
у формі дуету клініч-

ного фармаколога та педіатра. Доповідь була 
присвячена антибіотикотерапії у дітей.

У щоденній практиці лікаря-педіатра 
частими нозологіями є бронхіти та пнев-
монії. Поняття пневмонії, як відомо, 
об’єднує різні за  етіологією, патогене-
зом і морфологічною характеристикою 
 гострі інфекційно-запальні ураження ле-
гень із переважним залученням у пато-
логічний процес респіраторних відділів 
з обов’язковою наявністю внутрішньоаль-
веолярної ексудації і, відповідно, крепіту-
ючих хрипів у легенях.

Етіологічними чинниками пневмоній 
і, особливо, бронхітів є віруси, рідше –  бак-
терії, гриби, внутрішньоклітинні збудники 
та їх асоціації. Саме бронхіти в педіатрії 
є найчастішою причиною поліпрагмазії 
та  зловживання антибіотиками (АБ) 
 (Волосовец А. П., Кривопустов С. П., 2011).

В Україні застосовується клінічна кла-
сифікація 1998 року, що включає гострий 
бронхіт, гострий бронхіоліт, гострий об-
структивний бронхіт і рецидивуючий брон-
хіт. Такий розподіл не відповідає Міжна-
родній класифікації хвороб 10-го перегляду 
(МКХ-10), у якій виділяють гострий брон-
хіт, спричинений Mycoplasma pneumoniae, 
Haemophilus inf luenzae, стрептококом, 
вірусом Коксакі, вірусом парагрипу, ре-
спіраторно-синцитіальним вірусом, рино-
вірусом, еховірусом, іншими уточненими 
агентами, чи неуточнений.  Гострий брон-
хіоліт поділяють на спричинений респіра-
торно-синцитіальним вірусом, іншими 
уточненими агентами  чи неуточнений 
та бронхіт, не уточнений як гострий або 
хронічний. Окремо за МКХ-10-СМ (2017) 
виділяють синдром свистячого дихання 
(wheezing), який може бути аналогом 
гост рого обструктивного бронхіту. Отже, 
зрозуміло, що в розвитку цих патологіч-
них станів найвагоміше місце посідають 
віруси. Згідно зі статистичними даними, 
респіраторно-синцитіальний вірус, віруси 
грипу та парагрипу 3 типу, вірус Коксакі, 
еховіруси, риновіруси, цитомегаловіруси 
та аденовіруси спричиняють 90% бронхітів. 
Лише 7-8% бронхітів зумовлені бактеріями 
(гемофільна паличка, пневмокок, стафіло-
кок, грамнегативні бактерії) та 1-2% –  внут-
рішньоклітинними збудниками (міко-
плазма, Bordetella pertussis). Частка вірусів 
в етіології бронхіоліту ще вища й становить 
95-97%. Провідна роль належить респіра-
торно-синцитіальному вірусу, що спричи-
няє 60-85% бронхіолітів (Rolston S. L., 2014). 

Ще 3% бронхіолітів зумовлені внутріш-
ньоклітинними збудниками –  мікоплаз-
мами та хламідіями. Розподіл етіологічних 
чинників гострого обструктивного брон-
хіту загалом відповідає розподілу для зви-
чайного гострого бронхіту.

З  2016 року в  окрему нозологію було 
виділено затяжний бактеріальний бронхіт 
(ЗББ), який характеризується щоденним 
вологим кашлем тривалістю >4 тиж і не-
значною гарячкою чи її відсутністю. Діагноз 
встановлюється за відсутності інших при-
чин хронічного кашлю (муковісцидоз, 
бронхоектатична хвороба, імунодефіцитні 
стани, нейромускулярні захворювання, 
хронічна аспірація вмісту шлунка / гастро-
езофагальний рефлюкс, бронхомаляція). 
Причиною ЗББ є хронічна нейтрофільна 
запальна відповідь (Craven V., Everard M. L., 
2013), а  найтиповішими етіологічними 
чинниками –  гемофільна паличка, пнев-
мокок і мораксела. Основними ланками 
патогенезу ЗББ є утворення в дихальних 
шляхах біоплівки, порушення мукоциліар-
ного кліренсу, дефекти системного імун-
ного захисту, аномалії дихальних шляхів 
(Marchant J. M. et al., 2018). Саме при ЗББ 
показані антимікробні препарати, тоді 
як гострий бронхіт зазвичай не потребує 
антибактеріальної терапії.

АБ є найбільшою групою лікарських 
препаратів. Чому ж досі відсутній ідеаль-
ний АБ, а пошук нових діючих речовин 
триває? Відповідь полягає в розвитку рези-
стентності бактерій, яка поступово набула 
форми полірезистентності, а в наш час –  
і панрезистентності. Одночасно з появою 
кожного нового АБ мікроорганізми розпо-
чинають формування механізмів власного 
захисту та резистентності до цього препа-
рату. Тривалість розвитку стійкості може 
бути різною: наприклад, від відкриття 
ванкоміцину до  появи резистентності 
до нього минуло 30 років.

2017 рік став новою точкою відліку –  
початком ери АБ-панрезистентності. 
У 70-річної жінки, яка під час перебування 
в Індії зламала шийку стегна та лікува-
лася в місцевому шпиталі, а потім у клініці 
в  США, розвинувся сепсис. Виділена 
Klebsiella pneumoniae виявилася стійкою 
до всіх груп АБ, у тому числі до препарату 
останнього резерву колістину.

На сьогодні провідною причиною фор-
мування полірезистентних штамів мік-
роорганізмів визнане необґрунтоване й 
неконтрольоване застосування АБ, зо-
крема в сільському господарстві та тва-
ринництві. Всесвітньою організацією охо-
рони здоров’я (ВООЗ) розроблено список 
пріоритетних бактерій, які потребують не-
гайного винайдення нових АБ. Однак пік 
створення антимікробних препаратів при-
пав на 50-60-ті роки ХХ століття, а в наш 
час темпи синтезу інноваційних молекул 
дещо знизилися. Упровадження нових 
АБ у педіатричну практику відбувається 
ще повільніше. 2018 року було відкрито 
новий клас АБ-молекул –  одилорабдини, 
дія яких спрямована на рибосоми мікроор-
ганізмів, однак для їх вивчення необхідні 
подальші клінічні дослідження. Найближ-
чим часом не слід сподіватися на застосу-
вання одилорабдинів у педіатричній пра-
ктиці: дітям призначають лише ті лікарські 
засоби, які відмінно вивчені.

У  сучасних умовах медичне та  со-
ціально-економічне значення АБ важко 
переоцінити. На частку АБ припадає 25% 
призначень і 30-50% витрат стаціонарів 
на  лікарські засоби. Утім, близько 50% 
призначень АБ є нераціональними  чи 
необґрунтованими. Згідно з  результа-
тами опитування S. Yox і L. Scudder (2015), 

95%  проанкетованих лікарів загальної прак-
тики у Великій Британії повідомили, що 
іноді вони призначають АБ, навіть якщо 
не впевнені в доцільності такої терапії. Що 
стосується педіатрії, то лікарі часто випи-
сують АБ під тиском батьків, які вимага-
ють АБ-терапії навіть після ознайомлення 
з можливими побічними ефектами. Аналіз 
щоденного споживання АБ на амбулаторній 
ланці медичної допомоги у 20 європейських 
країнах протягом 1999-2017 рр. показав, що 
максимальним цей рівень є в Греції, а міні-
мальним –  у Нідерландах.

Отже, обсяги застосування АБ не-
впинно зростають. Водночас вживання 
АБ може супроводжуватися тяжкими 
негативними наслідками, зокрема ура-
женнями кишечнику. Проспективне до-
слідження (n=899) показало, що саме АБ 
впевнено посідають перше місце серед 
причин медикаментозного ураження пе-
чінки. Препаратом-«лідером» виявився 
амоксицилін/клавуланат.

Своєю чергою, надзвичайно небезпеч-
ним глобальним наслідком нераціональ-
ного застосування АБ є резистентність 
до медикаментів цієї групи. У японському 
дослідженні при обстеженні здорових 
жінок віком 21-22 роки, які не отриму-
вали жодних АБ протягом місяця, було 
виявлено від 7 до 17 генів АБ-резистент-
ності,  що свідчить про наявність уже 
сформованого резистому.

Слід завжди пам’ятати, що АБ не чи-
нять жодного сприятливого ефекту 
в разі відсутності бактеріального збуд-
ника: не  знижують температуру тіла; 
не забезпечують аналгетичного ефекту; 
не заміняють санітарно-епідеміологіч-
них заходів та  адекватної хірургічної 
техніки (наприклад, обробки ран і лакун 
мигдаликів); не  мають антивірусного 
та протигрибкового ефектів; не можуть 
використовуватися на вимогу пацієнтів, 
їхніх родичів, інших лікарів і адміністра-
ції медичного закладу.

Ключовими запитаннями, котрі має 
поставити собі лікар, обираючи АБ для 
лікування інфекційних процесів дихаль-
них шляхів, є такі: який АБ краще обрати? 
Якою має бути тривалість лікування? 
Якими є показники безпеки та терапев-
тичної ефективності цього препарату?

Як відомо, терапевтична ефектив-
ність АБ зумовлена їх низьким рівнем 
зв’язування з білками, низькою мінімаль-
ною інгібувальною концентрацією, при 
якій пригнічується 90% мікроорганізмів 
(МІК90), високою ліпо- чи водорозчин-
ністю, здатністю добре проникати в тка-
нини та створювати високі концентрації 
в сироватці крові (>МІК90 для очікува-
ного збудника). Крім того, важливі без-
пека та зручність прийому, оскільки вони 
здатні впливати на прихильність хворих 
до лікування. Своєю чергою, через низь-
кий комплаєнс пацієнт не отримує повний 
курс лікування, що призводить до зни-
ження ефективності терапії та селекції 
резистентних штамів.

Головною метою АБ-терапії є досяг-
нення ерадикації збудника у вогнищі за-
палення. Тож АБ дієвий лише тоді, коли 
збудник до нього чутливий. Однак із часом 
чутливість до попередньо ефективних АБ 
знижується внаслідок розвитку механізмів 
резистентності. Лише у Європі АБ-рези-
стентність є причиною >25 тис. смертей 
і зайвих витрат на рівні >1,5 млрд євро.

Мікроорганізми виникли надзвичайно 
давно, і  їх здатність пристосовуватися 
є дуже високою, тому слід негайно зупи-
нити неправильне застосування АБ, яке 
спричиняє стійкість до цих ліків. Створена 

світовими експертами програма раціональ-
ного застосування АБ має назву SMART: 
S (standard, стандарт) –  відповідність націо-
нальним стандартам лікування, M (mind, 
розумність) –  обдуманий вибір препарату 
за активністю щодо найімовірнішого збуд-
ника, A (adequate, адекватність) –  адек-
ватне дозування та тривалість лікування, 
R (resistance, резистентність) –  врахування 
даних стосовно локальної резистентності, 
T (time, час) –  своєчасний початок й опти-
мальна тривалість курсу лікування.

Оскільки етіологія більшості захворю-
вань дихальних шляхів у дітей є передба-
чуваною, для вибору АБ застосовується 
емпіричний підхід з  огляду на  про-
відну роль S. pneumoniae, H. inf luenzae 
та M. catarrhalis (Ramadan H. H. et al., 2015).

28 квітня 2017 р. набув чинності наказ 
МОЗ України № 1422 від 29.12.2016, який 
дозволяє українським лікарям використо-
вувати у своїй роботі міжнародні реко-
мендації. Згідно з рекомендаціями Nelson’s 
Pediatric Antimicrobial Therapy (2018), при 
стартовій емпіричній терапії пневмонії слід 
зважати на регіональний рівень вакцинації 
проти пневмокока, а також на регіональ-
ний рівень стійкості цього збудника до пе-
ніциліну. Отже, при лікуванні пневмонії 
в регіонах із високим рівнем вакцинації чи 
низьким рівнем резистентності слід від-
давати перевагу ампіциліну, а в регіонах 
із низьким рівнем вакцинації чи високим 
рівнем резистентності –  цефалоспори-
нам. На жаль, відповідно до даних ВООЗ, 
за рівнем планової вакцинації 2016 року 
Україна посіла останнє місце у світі. Наразі 
в Україні розроблена стратегія покращення 
цієї ситуації, проте широкого впрова-
дження імунопрофілактики пневмококо-
вих захворювань не передбачено.

Одною з найбільш вивчених і широко 
застосовуваних груп АБ є β-лактамні пре-
парати (пеніциліни, інгібіторозахищені 
пеніциліни, цефалоспорини, інгібіторо-
захищені цефалоспорини, карбапенеми 
та  монобактами). Провідний механізм 
формування АБ-резистентності до цих за-
собів –  синтез β-лактамаз, у зв’язку з яким 
на  початку ери АБ відсутність ефекту 
лікування пеніциліном спостерігалася 
лише в <5% випадків, а вже 2005 року –  
в  межах 50%. Нині існує кілька видів 
β-лактамаз, і, на жаль, не всім із них може 
протидіяти клавуланова кислота. З огляду 
на поширеність стійких штамів бактерій 
до пеніцилінів і макролідів а також на їх 
високу β-лактамазну активність, лікарі 
у світі часто обирають цефалоспорини для 
лікування гострих, хронічних і рецидив-
них респіраторних інфекцій, в тому числі 
і пневмоній, у дітей.

При цьому важливо зазначити, що понад 
85% усіх позалікарняних пневмоній у дітей 
можна вилікувати без жодної ін’єкції АБ 
(Таточенко В. К., 2009). Пер оральна АБ-те-
рапія позалікарняної пневмонії в  дітей 
має низку переваг, серед яких прямий 
і непрямий фармакоекономічний ефект 
(зменшення витрат), можливість амбула-
торного лікування, профілактика внут-
рішньолікарняних інфекцій та ятроген-
них ускладнень, уникнення психологічної 
травми в дитини (Кривопустов С. П., 2012).

Цефіксим (Сорцеф, «Алкалоїд Скоп’є», 
Македонія) являє собою пероральний 
цефалоспорин ІІІ покоління, перевагами 
якого є висока терапевтична ефектив-
ність і безпека, можливість застосування 
в стаціонарі й амбулаторно, бактерицидна 
дія. Цефіксим інгібує синтез клітинних 
мембран –  пептидогліканів –  під час роз-
множення бактерій. Його модифікована 
хімічна структура забезпечує покращені 
фармакокінетичні та  мікробіологічні 
характеристики, підвищену стійкість 
до β-лактамаз і соляної кислоти шлунка, 
меншу кількість побічних ефектів і більшу 
тривалість перебування в тканинах, що дає 
можливість прийому препарату 1 р/добу. 
Здатність цефіксиму накопичуватися 

Антибіотикотерапія в педіатрії: застосування цефіксиму
14-16 березня в м. Трускавці відбулася науково-практична конференція з міжнародною участю 
«Четвертий академічний симпозіум з педіатрії». У рамках заходу були проведені майстер-класи 
з відпрацюванням практичних навичок, розбори клінічних випадків, дискусійні клуби; представлені 
мультидисциплінарні доповіді, в яких розглядалися найактуальніші питання діагностики, лікування 
та профілактики різноманітних хвороб у дітей.
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в  тканинах і рідинах верхніх і нижніх ди-
хальних шляхів обґрунтовує доцільність 
його застосування при відповідних інфек-
ціях. У дослідженні P. Minchev (2007) ліку-
ванню Сорцефом підлягали 832 дитини 
з бактеріальною пневмонією. У ході терапії 
було відзначено високу клінічну ефектив-
ність (92%), хороший комплаєнс і низьку 
частоту побічних ефектів. У македонсь-
кому багатоцентровому дослідженні взяли 
участь 1249 пацієнтів з  інфекційними 
захворюваннями респіраторної системи 
та сечовидільних шляхів, у тому числі 570 
дітей віком 6 міс –  18 років, які підлягали 
лікуванню  Сорцефом. Автори встано-
вили, що препарат був ефективним у 82,7% 
пацієнтів із легкими та середньотяжкими 
формами захворювань (88,2%). Застосу-
вання  Сорцефу в складі так званої switch 
(ступеневої) терапії (перехід з ін’єкційного 
цефалоспорину (цефтріаксону) на перо-
ральний (цефіксим) забезпечує скорочення 
тривалості парентерального введення АБ, 
зменшує вартість лікування, скорочує тер-
мін перебування в стаціонарі та зберігає 
високу клінічну ефективність терапії.

Сучасні реалії засто-
сування цефалоспо-
ринів у педіатричній 
практиці були пред-
ставлені в доповіді 
завідувача кафед ри 
педіатрії та медич-
ної гене тик и ДЗ 
«Дніпро петровська 
медична академія 
М О З  Ук р а ї н и » , 

 доктора медичних наук, професора 
 Олександра Євгеновича Абатурова.

Згідно з даними центру медичної ста-
тистики МОЗ, у спектрі показників захво-
рюваності дитячого населення (0-17 років 
включно) за  І півріччя 2018 року одно-
значно «лідирували» хвороби органів 
дихання, частота яких становила 74,3%. 
Захворювання дихальної системи бакте-
ріального походження (тонзилофарингіт, 
синусит, середній отит, гострий бронхіт, 
загострення хронічного бронхіту, пнев-
монія) потребують адекватної АБ-тера-
пії. Вибір АБ має ґрунтуватися на трьох 
 основних критеріях: природна активність 
in vitro проти основних збудників захво-
рювання; рівень набутої резистентності 
ймовірних збудників у цій популяції; до-
ведена в контрольованих дослідженнях 
клінічна ефективність.

Аналіз обсягу роздрібних продажів 
ліків, які застосовуються при неусклад-
нених гострих респіраторних захворю-
ваннях у дітей в Україні, показує, що АБ 
є найчастіше застосовуваними в таких 
випадках препаратами. Згідно зі статис-
тичними даними, найчастіше призна-
чуваними АБ виступають азитроміцин, 
амоксицилін/клавуланат і  амоксици-
лін. Подальші позиції займають цефа-
лоспорини: цефуроксим, цефподоксим, 
цефіксим і  цефтріаксон. Однак дані 
з АБ-резистентності демонст рують, що 
стійкість гемофільної палички  – од-
ного з провідних патогенів респіратор-
них захворювань – є  досить високою, 
а  пневмокока – ще  вищою. У  свою 
чергу, Klebsiella pneumoniae часто стійка 
не тільки до азитроміцину та доксицик-
ліну, а й до амоксициліну/клавуланату.

Згідно з рекомендаціями Товариства 
педіатричних інфекційних хвороб і То-
вариства інфекційних хвороб США, 
препаратами першого вибору для моно-
терапії  бронхолегеневих захворювань 
є β-лактамні АБ. Підвищення рівня ре-
зистентності до макролідів дає змогу при-
пустити,  що емпірична терапія одним 
макролідом може використовуватися 
тільки для лікування ретельно відібраних 
пацієнтів без факторів ризику зараження 
стійкими пато генами. Однак така моноте-
рапія не може бути рекомендована як зви-
чайний варіант лікування позалікарняної 
пневмонії.  Емпіричну комбіновану тера-
пію макролідом (перорально чи парен-
терально) на додаток до β-лактамних АБ 
слід призначати дитині, в якої ймовірними 

етіотропними чинниками є Mycoplasma 
pneumoniae чи Chlamydophila pneumoniae.

Цефіксиму (Сорцеф, «Алкалоїд Скоп’є», 
Македонія) властивий широкий спектр дії 
із впливом як на грампозитивну (пневмо-
кок та інші стрептококи), так і на грамне-
гативну (гемофільна паличка, мораксела, 
клебсієла, ентеробактерії) флору. Важ-
ливо, що цефіксим швидко всмоктується 
в шлунково-кишковому тракті незалежно 
від прийому їжі та досягає високих кон-
центрацій у органах-мішенях: піднебін-
них мигдаликах, синусах (особливо макси-
лярних), середньому вусі, легенях, а також 
у нирках і плаценті.

Післ я впрова д женн я в  пра ктик у 
пневмо кокової вакцини відбулося зни-
ження частоти виникнення інвазивної 
пневмококової інфекції, і при отитах де-
далі частіше трапляється H. inf luenzae. 
У цих умовах пероральні  цефалоспорини 

ІІІ покоління, зокрема цефіксим, мо-
жуть застосовуватись як терапія першої 
лінії в  загальній практиці лікування 
інфекцій верхніх дихальних шляхів 
(Hedrick J. A., 2010). У німецькому дослі-
дженні за участю пацієнтів із  гострим 
бронхітом, гострим середнім отитом 
та іншими дихальними інфекціями за-
стосування цефіксиму (дорослі – 400 мг/
добу, діти – 8 мг/кг/добу протягом 7-10 
днів) забезпечило надзвичайно високий 
відсоток клінічного вилікування: 98% до-
рослих і 98,7% дітей. Частота розвитку 
небажаних побічних реакцій на тлі при-
йому цефіксиму є низькою та становить 
1,12% у дітей і 1,92% у дорослих. Цефіксим 
також широко досліджений у пацієнтів, 
у тому числі дитячого віку, зі стрептоко-
ковим фарингітом і тонзилітом.

Окрім респіраторних інфекцій, цефік-
сим застосовують як препарат емпіричного  

вибору при лікуванні інфекційних про-
цесів сечовивідних шляхів (уретриту, 
циститу, пієлонефриту). У  французь-
кому дослідженні за участю 68 пацієнтів 
із гострими пієлонефритами, циститами 
й інши ми сечовими інфекціями відсоток 
клінічно вилікуваних осіб становив 90,9 
(Modai J., 1989).

Отже, Сорцеф («Алкалоїд Скоп’є», 
 Македонія) є оптимальним лікарським 
засобом для стартової терапії інфекцій-
них процесів дихальних шляхів і сечоста-
тевої системи бактеріальної етіології. 
 Ефективність і безпека цефіксиму підтвер-
джена в багатьох клінічних дослідженнях 
за участю пацієнтів різного віку, в тому 
числі дітей. Важливою перевагою Сорцефу 
є пер оральне застосування.

Підготувала Лариса Стрільчук ЗУ


