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В современной микробиологии намечает�

ся постепенный переход к биосоциальному

(биополитическому) мировоззренческому

подходу к пониманию жизни микроорганиз�

мов. Колонии практически всех видов бак�

терий демонстрируют способность к клеточ�

ной дифференцировке и многоклеточной

организации. Эта способность наиболее

очевидно проявляется при росте бактерий

в их природных местах обитания, где они

формируют различные многоклеточные

структуры: биопленки, бактериальные ма�

ты, плодовые тела и др. Бактерии в колонии

находятся в тесной клеточно�клеточной

коммуникации. 

Показано, что грамположительные и грам�

отрицательные бактерии колонии био�

пленки, взаимодействуя с раздражителем,

продуцируют сигнальные молекулы, кото�

рые регулируют деятельность колонии. Одна

из форм клеточно�клеточной коммуника�

ций бактериальных колоний получила на�

звание quorum sensing (ощущение кворума).

Это понятие, предложенное в 1994 г., озна�

чает восприятие клетками изменений среды,

которые наступают при достижении бакте�

риальной культурой некоторой пороговой

численности, и реакцию на эти изменения.

Quorum sensing идентифицирован в колони�

ях грамположительных бактерий (S. pneu�

moniae, B. subtilis, S. aureus) и грамотрица�

тельных бактерий (V. fischeri, P. aeruginosa,

Agrobacterium tumefaciens, Erwinia carotovo�

ra). Бактерии продуцируют химические суб�

станции – аутоиндукторы. С увеличением

плотности колонии увеличивается и кон�

центрация аутоиндукторов. Достигнув опре�

деленной концентрации, аутоиндукторы

связываются с их рецепторами на поверх�

ности мембран соседних бактерий (достиже�

ние кворума), активируют внутрибактери�

альные сигнальные пути, под действием ко�

торых меняется экспрессия определенных

генов. Вызванные аутоиндукторами измене�

ния транскрипционной активности генов

обусловливают усиление защитной биолю�

минесценции, вирулентности, продукции

бактерицидных пептидов и формирование

биопленки. 

В последнее время установлено, что около

65% бактериальных инфекций, поражаю�

щих человека, могут организовывать био�

пленку. Биопленка – это функционально ко�

ординированная связанная с поверхностью

объекта в защитной полисахаридной обо�

лочке колония ассоциированных между со�

бой бактерий с синхронизированной генной

экспрессией. В пределах одной биопленки

могут сосуществовать грамположительные и

грамотрицательные бактерии, грибы. Бакте�

рии в биопленках отделены от свободно пла�

вающих (планктонных) форм  внеклеточной

полимерной субстанцией и характеризуются

более медленным темпом роста, сниженным

регулированием определенных генов и вы�

соким уровнем обмена плазмид. 

Экспериментально показано, что началь�

ные элементы биопленки могут сформиро�

ваться в течение 2 ч инкубации, достигая

максимальной интенсивности уже через 24 ч.

Бактерии биопленки более устойчивы

к действию антибиотиков в связи с защитной

функцией пленки, пространственно разоб�

щающей бактерии и антибиотики и создаю�

щей благоприятную среду в пределах пленки.

В результате бактерии в биопленках остают�

ся в живых при концентрациях антибиоти�

ков, которые в 1000 раз выше смертельных

концентраций для планктонных бактерий. 

Были предложены три механизма, объяс�

няющие резистентность бактериальных

колоний биопленок к действию антибакте�

риальных препаратов: снижение уровня

проникновения антибактериального препа�

рата в бактерии, медленный рост бактерий,

индукция биопленочного фенотипа. Пред�

ставлены доказательства о значении разви�

тия биопленок при муковисцидозе, хрони�

ческих неспецифических заболеваниях

органов дыхания у взрослых. По мнению

А. Гинцбург (2006), очаги биопленок по�

являются при всех рецидивирующих инфек�

ционно�воспалительных заболеваниях,

в частности бронхолегочных. Когда био�

пленки достигают определенного размера,

от них начинают отрываться части, которые

разносятся с кровотоком или по пищевари�

тельному тракту по организму. Происходит

образование новых очагов биопленки, что

является аналогом метастазирования зло�

качественных клеток.

В последние годы отмечается неуклонная

тенденция распространения пенициллин�

резистентных штаммов S. pneumoniae,

устойчивых к аминопенициллинам, цефало�

споринам I�II поколений и макролидам;

в то же время показано влияние на жизнеде�

ятельность бактерий биопленок цефалоспо�

ринов III по�

коления –

цефподокси�

ма, цефаман�

дола в сочета�

нии с диспер�

сином B. 

Цефподок�

сим проксе�

тил – перо�

ральный це�

фалоспорин

III поколе�

ния, который

обладает вы�

сокой антибак�

териальной ак�

тивностью против широкого диапазона

грамположительных и грамотрицательных

бактерий. Цефподоксим показал хорошую

антибактериальную активность против

S. pneumoniae, H. influenzae, метициллин�

чувствительнных стафилококков S. pyoge�

nes, S. agalactiae, M. catarrhalis, Enterobacte�

riaceae и др. Проведенные исследования

в Испании в 2007 г. показали, что некото�

рые штаммы S. pneumoniae, нечувствитель�

ные к действию пенициллина, чувствитель�

ны к цефподоксиму в 99,5%. По данным

Z.Y. Sun и соавт., чувствительность S. pneu�

moniae к цефалоспоринам I (цефалексин),

II (цефаклор) и III (цефподоксим) поколе�

ния составляет 6,0; 45,1 и 88,7% соответс�

твенно. При сравнительном анализе анти�

бактериальной активности наиболее часто

назначаемых пероральных цефалоспори�

нов (цефаклора, цефдинира, цефподокси�

ма, цефпрозила, цефуроксима аксетила,

цефалексина) и амоксициллина/клавула�

ната было показано, что цефподоксим по

активности против H. influenzae превосхо�

дит другие средства.

В стандартном режиме при лечении детей

с бактериальными инфекциями респиратор�

ного тракта цефподоксим не уступает амо�

ксициллину/клавуланату, цефиксиму, цефу�

роксиму аксетилу, цефаклору или превосхо�

дит их. По данным 1090 исследований

22 бактериальных штаммов в 15 различных

медицинских учреждениях Японии, прове�

денных T. Abe и соавт. с июня 2000 по март

2001 года, цефподоксим превосходил по ан�

тибактериальной активности цефаклор,

цефдинир, цефдиторен, цефкапен. Считают,

что в регионах, где наблюдается снижение

чувствительности респираторных инфекци�

онных агентов к действию пенициллинов и

макролидов, цефподоксим может использо�

ваться в качестве препарата выбора. 

Цель исследования – изучить клиничес�

кую эффективность применения перораль�

ного цефалоспорина III поколения цефпо�

доксима проксетила (Цефодокс, «Мега�

ком») в качестве стартового антибиотика

при лечении внебольничных пневмоний

у часто болеющих детей раннего возраста.

Материалы и методы
Под нашим наблюдением находилось

17 часто болеющих детей раннего возраста

с неосложненной формой внебольничной

пневмонии, в терапию которых был вклю�

чен Цефодокс в качестве стартового перо�

рального антибиотика. Цефодокс назначал�

ся внутрь из расчета 10 мг/кг массы тела

ребенка в 2 приема в сутки после еды. Дли�

тельность курса лечения определялась до�

стижением стойкой нормализации темпера�

туры тела, положительной динамикой фи�

зикальных данных и составила в сред�

нем 8,9±1,5 дня. До начала включения

Ц е ф о д о к с а

в терапию ам�

булаторно ле�

чение прово�

д и л о с ь н а

протяжении

5,7±1,3 дня.

К л и н и ч е с �

кую эффек�

т и в н о с т ь

Ц е ф о д о к с а

оценивали по

к р и т е р и я м ,

приведенным

в Европей�

ском руководс�

тве по клини�

ческой оценке противоинфекционных ле�

карственных средств. Клинически эффек�

тивным препарат считали, если полностью

исчезали клинические и рентгенологи�

ческие симптомы заболевания после окон�

чания лечения. Все дети получали наряду

с Цефодоксом комплексную терапию,

включающую муколитики, витамины, перо�

ральную дезинтоксикационную терапию,

физиотерапевтические процедуры. Предва�

рительно эффективность лечения оценива�

ли на 3�4�й день терапии, окончательно

(с обязательным контрольным рентгеноло�

гическим исследованием органов грудной

клетки, определением показателей гемо�

граммы) – на 12�14�й день лечения. Конт�

роль динамики клинических показателей и

безопасность лечения оценивали ежедневно. 

Результаты
В клинической картине большинства на�

блюдаемых пациентов до начала лечения

доминировали интоксикационный и ката�

ральный синдромы: субфебрильная или феб�

рильная лихорадка в течение 3�5 дней, блед�

ность и мраморность кожи, изменение пове�

дения (признаки возбуждения или апатии).

Симптомы астенизации: общая слабость, не�

домогание, снижение аппетита – наблюдали

у практически всех пациентов. Смешанная

одышка была невыраженной и непостоян�

ной. Практически у всех пациентов в начале

заболевания кашель был сухим, затем влаж�

ным. Перкуторно над легкими локально от�

мечалось укорочение перкуторного звука,

над остальными участками – либо легочный

звук (15 детей), либо коробочный (2 детей).

Аускультативно в зоне укорочения выслуши�

вались мелкопузырчатые влажные хрипы

у 11 пациентов, крепитирующие – у 4, ослаб�

ленное дыхание – у 2 детей. Физикальные

изменения в среднем наблюдались на протя�

жении 10�12 дней. Нарушения со стороны

сердечно�сосудистой системы соответство�

вали выраженности интоксикационного

синдрома, дыхательной недостаточности и

проявлялись тахикардией (100%), приглу�

шенностью сердечных тонов – у 8 (47,1%)

детей. В общем анализе крови большинства

пациентов до начала лечения отмечались

лейкоцитоз – у 13 детей (76,5%) –

9,7±1,3×109/л, нейтрофилез – у 16 (94,1%),

повышение СОЭ – у всех детей (15,7±3,4

мм/ч), нормохромная анемия – у 8 (47,1%).

Показатели биохимической гепатограммы и

нефрограммы до начала лечения регистри�

ровались в пределах возрастной нормы.

Через 3 дня после начала лечения отмеча�

лась положительная клиническая динамика

течения болезни: уменьшились проявления

интоксикационного синдрома (температура

тела нормализовалась либо снизилась до

субфебрильных величин (в среднем соста�

вила 37,3±0,3°С), повысился аппетит,

уменьшились слабость, недомогание, дети

стали более активными (рис.). Это позволи�

ло продолжить начатую эмпирически тера�

пию препаратом Цефодокс.

На 8�9�й день терапии отмечалась поло�

жительная динамика гематологичес�

ких показателей: количество лейкоцитов

уменьшилось и в среднем состави�

ло 7,2±0,9×109/л, СОЭ снизилась до

5,7±1,6 мм/ч. Контрольная рентгенография

органов грудной клетки, проведенная на

10�12�й день терапии, показала полное

исчезновение очага пневмонической

инфильтрации легких у 16 детей (у одного

ребенка отмечалось значительное уменьше�

ние инфильтративной тени). Нормализация

физикальных изменений в легких отмеча�

лась в среднем к 7�12�му дню лечения. 

По результатам микробиологических

исследований кала установлено, что

Цефодокс существенно не влиял на состоя�

ние микробиоценоза кишечника. Все дети

хорошо переносили препарат, побочных

реакций не зарегистрировано. Кроме того,

необходимо отметить преимущества назна�

чения суспензии Цефодокса внутрь как бо�

лее щадящего метода, исключающего психо�

травмирующий эффект и вероятность после�

инъекционных осложнений.

Вывод
Цефалоспорин III поколения для приема

внутрь цефподоксим проксетил (Цефодокс,

«Мегаком») можно считать антибиотиком

выбора при лечении внебольничных пнев�

моний у часто болеющих детей в связи с вы�

сокой активностью относительно боль�

шинства потенциальных возбудителей

(S. pneumoniae, H. influenzae, M. catarrhalis),

вероятным действием на биопленки, благо�

приятной фармакокинетикой и фармако�

динамикой, отсутствием выраженных

побочных эффектов, исключением психо�

травмирующего эффекта инъекций и пост�

инъекционных осложнений.

Список литературы находится в редакции.

Применение цефподоксима проксетила при лечении внебольничных
пневмоний у часто болеющих детей раннего возраста

Внастоящее время наблюдается переход от традиционного представления о бактериях как строго
одноклеточных организмах к представлению о микробных сообществах как целостных структурах,

регулирующих свои поведенческие реакции в зависимости от изменения условий обитания.

А.Е. Абатуров, д.м.н., профессор, О.Н. Герасименко, к.м.н., кафедра факультетской педиатрии, Днепропетровская государственная медицинская академия
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