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Стандартным стартовым лечением младенцев и детей

младшего возраста с ОПН долгое время была внутри�

венная антибиотикотерапия. Тем не менее недавно про�

веденный Кокрановский обзор выявил отсутствие ста�

тистически значимых различий в отношении риска руб�

цевания почек между длительной внутривенной терапи�

ей (8�15 дней) и ступенчатым лечением, подразумеваю�

щим внутривенное введение антибиотика в течение 2�4

дней с последующей пероральной терапией. Кроме то�

го, в проспективных исследованиях были получены ука�

зания на то, что дети с ОПН могут получать полностью

пероральную антибиотикотерапию без повышенного

риска рубцевания почек через 6�12 мес.

Целью настоящего исследования было проверить ги�

потезу о том, что пероральная антибиотикотерапия так

же эффективна, как и ступенчатое лечение, относитель�

но наличия почечных рубцов через 6�8 мес у детей в воз�

расте от 1 до 36 мес с ОПН и сцинтиграфически верифи�

цированными острыми очагами.

В проспективное многоцентровое исследование

включались дети в возрасте от 1 до 36 мес с первым

эпизодом ОПН, концентрацией прокальцитонина

в сыворотке крови ≥0,5 нг/мл, при отсутствии хрони�

ческих заболеваний почек в анамнезе и без патологи�

ческих изменений при ультразвуковом исследовании

(УЗИ). Участники исследования были рандомизирова�

ны на две группы: пациенты первой получали цефик�

сим внутрь в течение 10 дней, второй – цефтриаксон

внутривенно в течение 4 дней с последующим при�

емом цефиксима внутрь на протяжении 6 дней. В слу�

чае выявления острых повреждений почек по резуль�

татам сцинтиграфии с димеркаптосукциновой кисло�

той повторная контрольная сцинтиграфия проводи�

лась спустя 6�8 мес.

В исследование включили 171 ребенка с первым эпи�

зодом ОПН. Демографические и клинические характе�

ристики пациентов представлены в таблице 1.

Детей рандомизировали в группу пероральной

(цефиксим, n=85) или ступенчатой терапии (n=86). По

клинико�демографическим характеристикам, в част�

ности по концентрации кальцитонина в сыворотке,

группы не различались. Перед рандомизацией всем па�

циентам было выполнено УЗИ; признаков обструктив�

ной уропатии, гипоплазии или абсцесса почек ни в од�

ном случае не отмечено.

Escherichia coli была изолирована у 100% детей. Толь�

ко в 1 случае изолят E. coli был резистентным ко всем

β�лактамам.

Из 171 участника исследования патологические изме�

нения по результатам первичной сцинтиграфии были

выявлены у 119 детей; 96 – повторно прошли сцинтиг�

рафию с целью обнаружения рубцовых изменений по�

чечной паренхимы через 6�8 мес. По данным РР�анали�

за (per protocol – дети, полностью завершившие прото�

кол исследования), частота рубцовых изменений почеч�

ной паренхимы составила 30,8% в группе пациентов,

получавших пероральную антибиотикотерапию, и

27,3% у детей, находившихся на режиме ступенчатой ан�

тибиотикотерапии. Кроме того, частота рубцовых изме�

нений существенно не зависела от возраста (<1 года или

1�3 года) и пола (табл. 2). Среди 10 детей в возрасте до

3 мес в группе пероральной терапии (n=4) ни одного

случая рубцовых изменений в почках не отмечено, в то

время как в группе ступенчатой терапии (n=6) эти изме�

нения зафиксированы у 2 детей.

По времени до нормализации температуры тела груп�

пы терапии не различались, в среднем этот показатель

составил 24 ч. На 4�й день лихорадка наблюдалась толь�

ко у 2 пациентов. У одного ребенка анализ мочи выявил

наличие штамма E. coli, резистентного к β�лактамам, и

ему был назначен другой антибиотик. У второго ребенка

имел место гастроэнтерит, и он получал цефтриаксон

дольше, чем это было предусмотрено протоколом иссле�

дования. Другого лечения дети не получали. Частота

госпитализаций была одинаковой в обеих группах.

Два ребенка не переносили цефиксим вследствие рво�

ты; этих пациентов перевели на парентеральную тера�

пию. Один ребенок с явными признаками сепсиса вмес�

то перорального цефиксима получал цефтриаксон внут�

ривенно.

У одного ребенка группы пероральной терапии раз�

вился рецидивный ОПН через 3 дня после завершения

лечения. Концентрация прокальцитонина у этого боль�

ного составила 7 нг/мл, температура тела нормализова�

лась через 24 ч от начала пероральной терапии. Штамм

E. coli по данным анализа мочи не был резистентным

к цефиксиму.

Средняя сывороточная концентрация прокальцито�

нина у детей с рубцовыми изменениями почек была

выше (n=28; медиана 3,2 нг/мл), чем у пациентов без та�

ких изменений (n=66; медиана 1,7 нг/мл) (р=0,002).

В проведенном многоцентровом рандомизированном

исследовании сравнили 10�дневный курс пероральной

терапии цефиксимом со ступенчатой терапией (цефтри�

аксон внутривенно 4 дня, затем цефиксим перорально

6 дней) у детей в возрасте 1�36 мес с первым эпизодом

ОПН, ассоциированным с повреждением почек по дан�

ным сцинтиграфии. Контрольное обследование, прове�

денное через 6�8 мес после завершения лечения, не вы�

явило значимых различий между группами по частоте

развития рубцовых изменений почек.

На сегодня отсутствует антибиотикотерапия, способ�

ная со 100% эффективностью предотвращать рубцева�

ние почечной ткани после пиелонефрита. Частота руб�

цовых изменений в настоящем исследовании сопоста�

вима с соответствующим показателем в других работах,

который составлял от 15 до 20% (A. Hoberman et al.,

1999; F. Bouissou et al., 2008) и от 45 до 60% (G. Montini

et al., 2007; T.J. Neuhaus et al., 2008; S. Bressan et al., 2009).

Поскольку высокая сывороточная концентрация про�

кальцитонина достоверно коррелирует с острыми де�

фектами почечной ткани, выявляемыми с помощью

сцинтиграфии с димеркаптосукциновой кислотой, мы

использовали этот маркер для идентификации детей

с высоким риском поражения почек. Учитывая, что од�

ним из критериев включения в исследование был уро�

вень прокальцитонина ≥0,5 нг/мл, 85,4% наших пациен�

тов имели позитивные острофазные сцинтиграфии.

В трех предыдущих исследованиях (A. Hoberman et al.,

1999; G. Montini et al., 2007; T.J. Neuhaus et al., 2008) по�

ражение почек по данным сцинтиграфии отмечалось у

61,1; 60,5 и 63,3% детей соответственно.

Все патогены, изолированные в данном исследова�

нии, представляли собой E. coli, которая часто выступа�

ет главным (но не[u1] единственным) возбудителем

ИМП. В исследование включали детей только с ИМТ,

вызванными грамотрицательными микроорганизмами

(т. е. исключалась энтерококковая инфекция), не полу�

чавших антибиотики в предшествующие 5 дней и не

имеющих урологических мальформаций (т. е. с мини�

мальным риском инфекции Pseudomonas aeruginosa).

Поэтому неудивительно, что только один штамм E. coli

из 161 оказался резистентным к β�лактамам. Таким об�

разом, в условиях низкой резистентности E. coli к цефа�

лоспоринам III поколения антимикробная терапия це�

фиксимом является безопасным выбором.

Полученные результаты позволяют рекомендовать

полностью пероральную терапию цефиксимом для ле�

чения первичных эпизодов ОПН, вызванных грамотри�

цательными бактериями, у детей в возрасте от 1 мес до 3

лет, не имеющих урологических мальформаций и кли�

нических гемодинамических нарушений. Это лечение

может использоваться у детей с сывороточной концент�

рацией прокальцитонина >0,5 нг/мл, которые имеют

высокий риск поражения почек по данным острофазо�

вой сцинтиграфии, а также у детей с более низкими кон�

центрациями прокальцитонина, несмотря на низкий

риск острого поражения почек. Пероральная терапия

облегчает амбулаторное ведение детей младшего возрас�

та с ОПН благодаря снижению затрат, повышению ком�

фортности лечения и исключению экспозиции нозоми�

альных патогенов.
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Сравнение эффективности назначения антибиотиков
внутрь и ступенчатой антибактериальной терапии

в лечении острого пиелонефрита
Инфекции мочевого тракта (ИМТ) часто наблюдаются в детском возрасте. Например, в США ежегодная
заболеваемость ИМТ составляет 3,5%. Фебрильные ИМТ представляют собой тяжелые бактериальные
инфекции вследствие риска развития такого осложнения, как рубцовые изменения почек.
Не все фебрильные ИМТ являются острым пиелонефритом (ОПН); только у двух третей детей с ИМТ,
сопровождающимися лихорадкой, отмечается острая паренхиматозная инфекция – острые очаги по данным
сцинтиграфии с димеркаптосукциновой кислотой, которые позволяют установить окончательный диагноз ОПН.
Предиктором поражения почек является сывороточная концентрация прокальцитонина >0,5 нг/мл.

Н. Боке, А. Cержан Алауи, Ж."П. Же и др., Франция

Таблица 2. Частота развития рубцовых изменений в почках
в зависимости от пола, возраста и пузырно3мочеточникового

рефлюкса

Подгруппа
Пероральная

терапия
(n=52)

Ступенчатая
терапия

(n=44)

В целом
(n=96)

В
о

зр
а

ст <12 мес
12/37

(32,4%)
10/30 

(33,3%)
22/67

(32,8%)

≥12 мес
4/15 

(26,7%)
2/14 

(14,3%)
6/29 

(20,7%)

П
о

л

Девочки
12/35 

(34,3%)
7/30 

(23,3%)
17/63

(27,0%)

Мальчики
4/17 

(23,5%)
5/14

(35,7%)
11/33

(33,3%)

Р
ез

у
л

ьт
а

ты
ц

и
ст

о
гр

а
ф

и
и

Нормальные
14/40 

(35,0%)
8/33 

(24,2%)
22/73

(30,1%)

Рефлюкс
2/11

(18,2%)
4/11

(36,4%)
6/22

(27,3%)

Таблица 1. Демографические и клинические характеристики
171 ребенка с ОПН

Пероральная
терапия (n=85)

Ступенчатая
терапия (n=86)

Девочки/мальчики, n (%) 51/34 (60%) 61/25 (71%) 

Возраст (месяцы), среднее
значение ± SD (диапазон)

8,9±6,0 
(1,3334,7) 

10,6±7,6 
(1,3334,4) 

Дети в возрасте 133 мес, n 10 11

Температура тела при
поступлении (°С) ± SD

39,3±0,6 
(38,5341,5) 

39,3±0,6 
(38,5341,1) 

Время до нормализации
температуры тела (ч),
медиана (квартили) 

24 (12342) 24 (12336)

Прокальцитонин (нг/мл),
медиана (квартили), n=162

2,1 (1,237) 
n=81

1,8 (134,6) 
n=81

Бактериальные патогены
в моче (%), n=161

E. coli (100%)
n=80

E. coli (100%)
n=81

Пузырно3мочеточниковый
рефлюкс, n=152

18 (23,4%) 
n=77

22 (29,3%) 
n=75

З
У

З
У

ZU_urologija-2_2015.qxd  15.06.2015  10:22  Page 26



ZU_urologija-2_2015.qxd  15.06.2015  10:22  Page 27


