
Наш 

44 № 7 (284) • Квітень 2012 р. 

ОТОРИНОЛАРИНГОЛОГІЯ
ОГЛЯД

Когда показаны антибиотики?
Залогом успешного лечения любой па�

тологии является правильный диагноз.

В случае острых инфекционно�воспали�

тельных заболеваний ЛОР�органов важ�

но определить или хотя бы заподозрить

природу заболевания (бактериальная или

вирусная), поскольку от этого зависит

тактика лечения, в частности принятие

решения о назначении антибиотиков.

Лабораторная диагностика в большинст�

ве случаев не в состоянии помочь, по�

скольку антибактериальные препараты

следует назначать в случае острой бакте�

риальной инфекции без промедления,

а результатов бактериологического ис�

следования придется ждать в лучшем слу�

чае несколько дней. К тому же далеко не

все микроорганизмы могут быть высеяны

на стандартных питательных средах, со�

ответственно, в трети или даже половине

случаев возбудителя вообще не удается

установить. Экспресс�тесты, которые

разработаны для мгновенной диагности�

ки инфекций, являются дорогостоящи�

ми, и, хотя международные руководства

рекомендуют их использование для обна�

ружения β�гемолитического стрептокок�

ка и пневмококка, в нашей стране их ру�

тинное применение пока ограничено.

Также следует отметить невысокую спе�

цифичность этих тестов, что означает

достаточно большую вероятность ложно�

положительных результатов (M.A. Anjay,

P. Anoop, 2008; M.�L. Charkaluk et al.,

2005; D.H. Tzeng et al., 2006 и др.).

В оториноларингологической практи�

ке, как и в случае многих других острых

инфекционных заболеваний, этиологию

заболевания и целесообразность на�

значения антибиотиков врач определяет

на основании клинической картины.

Напомним основные критерии, которые

помогают установить диагноз острой

бактериальной инфекции ЛОР�органов,

в частности острого гнойного среднего

отита (ОГСО), острого бактериального

риносинусита (ОБРС) и стрептококково�

го тонзиллита.

Для определения этиологии острого

риносинусита в первую очередь необхо�

димо ориентироваться на длительность

заболевания. Если типичные симптомы

синусита сохраняются более чем 7�10

дней или ухудшаются через 5�7 дней с мо�

мента их появления, то следует заподо�

зрить наличие бактериальный инфекции.

Согласно рекомендациям IDSA

(Infectious Diseases Society of America,

2012) на наличие ОБРС указывают следу�

ющие критерии (любой из трех):

– персистирующие симптомы, харак�

терные для острого риносинусита, сохра�

няющиеся в течение ≥10 дней без каких�

либо признаков клинического улучшения;

– тяжелые симптомы – высокая тем�

пература (≥39 °C) и гнойные выделения

из носа или лицевая боль, которые сохра�

няются не менее 3�4 дней подряд с нача�

ла болезни;

– ухудшение клинической картины,

что проявляется в виде повторного по�

вышения температуры тела, появления

головной боли или усиления выделений

из носа, после типичной вирусной

инфекции верхних дыхательных путей,

которая длилась 5�6 дней с признаками

улучшения.

Эмпирическая антибиотикотерапия

согласно рекомендациям IDSA, должна

быть начата немедленно после установ�

ления диагноза ОБРС по приведенным

выше критериям.

Вопрос о целесообразности примене�

ния антибактериальной терапии при ост�

ром среднем отите остается дискутабель�

ным. Установлено, что до 75% случаев

ОГСО, вызванного М. catarrhalis, и до

50% случаев, вызванных Н. influenzae,

разрешаются самостоятельно. В случае

ОГСО, вызванного S. pneumoniae, этот

показатель ниже и составляет около 20%.

Однако большинство экспертов реко�

мендуют применять системные анти�

бактериальные препараты во всех случа�

ях ОГСО ввиду опасности развития внут�

ричерепных осложнений. Так, до эры ан�

тибиотиков внутричерепные осложнения

на фоне ОГСО развивались примерно в

2% случаев, частота мастоидита составля�

ла 12%. В настоящее время такие ослож�

нения встречаются значительно реже

(0,04�0,15%) (А.Б. Туровский, А.В. Ба�

ландин, 2004).

На переход катарального воспаления

в гнойное указывают такие симптомы,

как резкое ухудшение общего состояния

пациента, подъем температуры тела до

фебрильных цифр, резкое усиление боли,

ее иррадиация по ветвям тройничного

нерва в зубы, шею, глотку, глаз (так на�

зываемая дистантная оталгия), снижение

слуха, усиление шума в ухе. Отоско�

пически наряду с яркой гиперемией и

отечностью определяется выбухание ба�

рабанной перепонки различной степени

выраженности. Опознавательные знаки

перепонки не определяются. В общем

анализе крови наблюдается сдвиг лейко�

цитарной формулы в сторону незрелых

форм нейтрофилов. Возможна перфо�

рация барабанной перепонки с истечени�

ем гноя в наружный слуховой проход,

после чего боль ослабевает, улучшается

общее состояние пациента, нормализу�

ется температура тела.

Абсолютным показанием для ан�

тибактериальной терапии является

стрептококковая ангина. Для ее диагнос�

тики и принятия решения относительно

назначения антибиотиков рекомендуется

использовать критерии, предложенные

W.J. McIsaac и соавт. в 2000 г.:

– температура тела выше 38 °C;

– отсутствие кашля;

– аденопатия передних шейных лим�

фоузлов;

– отек миндалин и/или наличие отде�

ляемого на миндалинах;

– возраст младше 15 лет.

Наличие каждого из перечисленных

критериев оценивается в 1 балл. Если

больной старше 45 лет, 1 балл вычитается

из общей суммы. При сумме 0�1 балл

вероятность стрептокковой ангины близ�

ка к нулю и антибиотики не назначаются;

2 или 3 балла – вероятность составляет

17 и 35% соответственно, для назначения

антибиотика требуется положительный

результат бактериологического или се�

рологического анализа на стрептококк;

4�5 балла – вероятность составляет 51%,

назначение антибиотиков необходимо

независимо от результатов бактериологи�

ческого анализа (W.J. McIsaac et al., 2000).

Основные принципы антибиотикотерапии
инфекций ЛОР"органов

Если врач предполагает бактери�

альную природу заболевания и принято

решение о назначении антибиотика,

следует соблюсти ряд условий, которые

обеспечат высокую эффективность

терапии.

Безусловно, терапевтический успех на�

прямую зависит от правильного выбора

препарата. Первое, что необходимо

учесть, каким возбудителем вызвано за�

болевание, соответственно, нужно подо�

брать активный в отношении него анти�

биотик. Идеальным вариантом было бы

назначение противомикробного средства

на основании результатов микробиоло�

гического исследования с определением

антибиотикорезистентности. Однако,

как уже отмечалось выше, бактериологи�

ческое исследование требует определен�

ного времени, а столь существенная

задержка недопустима в большинстве

случаев острых бактериальных инфек�

ций. К тому же у отечественной системы

здравоохранения нет возможностей для

проведения микробиологической диаг�

ностики у всех больных с инфекциями

ЛОР�органов. Впрочем, в этом нет необ�

ходимости, так как такой подход являет�

ся не просто очень затратным, но и невы�

годным с фармакоэкономической точки

зрения.

Для стартовой антибиотикотерапии

бактериальных инфекций, в том числе

верхних дыхательных путей и среднего

уха, в настоящее время рекомендован

эмпирический подход, который подразу�

мевает выбор препарата на основании

эпидемиологических, клинических дан�

ных, данных доказательной медицины и

национальных и/или международных ре�

комендаций. Так, известно, что наиболее

частыми возбудителями острых бактери�

альных инфекций ЛОР�органов являются

пневмококк, гемофильная палочка, мо�

ракселла, стафилококк и β�гемолитичес�

кий стрептококк группы А при остром

тонзиллите. Соответственно, выбранный

препарат должен обладать активностью

в отношении указанных респираторных

патогенов. Это могут быть β�лактамы,

в том числе цефалоспорины и аминопе�

нициллины, макролиды, респираторные

фторхинолоны и др. Важно помнить, что

аминогликозиды, которые иногда оши�

бочно назначают в качестве средства стар�

товой терапии внебольничных респира�

торных инфекций, практически не актив�

ны в отношении основного респиратор�

ного патогена – пневмококка.

Нельзя забывать и о проблеме антиби�

отикорезистентности, поэтому при выбо�

ре препарата следует учитывать результа�

ты эпидемиологических исследований по

изучению данного вопроса. Отечествен�

ные врачи могут ориентироваться на

результаты российского исследования

ПеГАС ввиду большой схожести клини�

ческих традиций в наших странах, в том

числе относительно применения анти�

бактериальных препаратов, что обус�

ловливает схожий профиль антибио�

тикорезистентности микроорганизмов.

По данным этих исследований, высокую

активность в отношении респираторных

патогенов сохраняют защищенные ами�

нопенициллины (амоксициллин/клаву�

ланат), цефалоспорины II�III поколения,

современные макролиды, респираторные

фторхинолоны. Неадекватным выбором

будет назначение тетрациклинов или

котримоксазола ввиду высокого уровня

резистентности возбудителей инфекций

дыхательных путей к этим препаратам

(Р.С. Козлов и соавт., 2002; Р.С. Козлов,

2010).

Следующий критерий выбора – фар�

макокинетические характеристики анти�

биотиков. Выбранный препарат должен

обладать высокой биодоступностью, хо�

рошо проникать и накапливаться в высо�

ких концентрациях в очаге инфекции

(слизистой оболочке и секрете околоно�

совых пазух, полости среднего уха, мин�

далинах и т. д.).

Важно, чтобы препарат не только обла�

дал подходящими свойствами, но и имел

достаточную доказательную базу эффек�

тивности и безопасности (данные, полу�

ченные в контролируемых клинических

исследованиях) и был рекомендован для

применения при той или иной патологии

в международных и национальных кли�

нических руководствах.

Обязательно следует оценить соотно�

шение эффективности и безопасности

с учетом особенностей пациента: воз�

раста, состояния почек и печени, аллер�

гологического анамнеза, приема других

лекарственных средств, сопутствующих

заболеваний. Препарат должен обладать

хорошей переносимостью.

Хороший комплайенс, а следователь�

но, и высокую эффективность терапии

обеспечивают удобство применения пре�

парата, в том числе простая схема (1�2 ра�

за в сутки), непродолжительный курс

Острые инфекционно"воспалительные заболевания
ЛОР"органов: основные принципы антибиотикотерапии

и место цефалоспоринов
Острые инфекции верхних дыхательных путей и среднего уха являются наиболее

распространенными заболеваниями в ЛОР-практике, составляя львиную долю обращений
за амбулаторной оториноларингологической помощью. Эти заболевания характеризуются
благоприятным прогнозом и на первый взгляд кажутся безопасными для жизни. Но это верно только
в том случае, когда соблюдены три условия: отсутствуют отягощающие факторы, своевременно
установлен правильный диагноз и назначена адекватная терапия. В противном случае высок риск
развития осложнений, в том числе жизнеугрожающих, а также хронизации
инфекционно-воспалительного процесса. Что касается лечения, то исключительная роль
при инфекциях ЛОР-органов бактериальной природы отводится антибиотикотерапии, при этом
от правильного выбора препарата, схемы и продолжительности лечения во многом зависит исход
заболевания.
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приема (3�7 дней), оптимальная для каж�

дого конкретного случая лекарственная

форма, приятный вкус и т. д.

Огромное значение имеет качество

препарата. Только препараты надежных

производителей (в идеале – оригиналь�

ные лекарственные средства) обеспечат

ожидаемый результат.

Также необходимо, чтобы выбранное

лечение характеризовалось оптимальным

соотношением клинической эффектив�

ности и стоимости, то есть важна высо�

кая фармакоэкономическая эффектив�

ность, а не низкая цена препарата.

Не стоит забывать о том, что если в те�

чение последних 3 мес уже применялся

антибиотик, то следует выбрать препарат

другой группы.

Помимо правильного выбора препара�

та, факторами, определяющими эффек�

тивность лечения, являются адекватный

для данной клинической ситуации выбор

дозы, кратности применения, пути вве�

дения (лекарственной формы) и продол�

жительности курса лечения. Большой

ошибкой при лечении инфекций легкой

и средней тяжести при отсутствии нару�

шений сознания и проблем с глотанием

у пациента является парентеральное вве�

дение антибиотиков. В амбулаторных

условиях препараты рекомендуется на�

значать перорально в средних терапевти�

ческих дозах. При тяжелых инфекциях

антибиотик вводят парентерально (луч�

ше внутривенно), при угрожающих жиз�

ни инфекциях – только внутривенно

в максимальной дозе.

Через 48�72 ч после назначения анти�

биотика нужно оценить его эффек�

тивность и необходимости скорректи�

ровать схему лечения при. Основными

показаниями к замене антибактери�

ального препарата являются его не�

эффективность (ухудшение состояния

пациента или отсутствие положительной

динамики через 48�72 ч) и развитие

побочных эффектов, угрожающих здо�

ровью или жизни больного.

Место цефалоспоринов
С учетом целого ряда параметров, о ко�

торых мы кратко напомнили выше, опти�

мальным выбором для лечения острых

инфекций ЛОР�органов являются пре�

параты трех классов: β�лактамы (в том

числе аминопенициллины и цефалоспо�

рины), современные макролиды и респи�

раторные фторхинолоны. Именно эти

антибиотики рекомендованы в клини�

ческих руководствах по лечению инфек�

ций верхних дыхательных путей и сред�

него уха, причем терапией первой линии

являются аминопенициллины и цефа�

лоспорины II поколения.

Так, согласно приказу МЗ Украины

«Об утверждении протоколов оказания

медицинской помощи по специальнос�

ти «Отоларингология»  от 24.03.2009 г.

№ 181 при ОГСО рекомендуется в ка�

честве стартовых препаратов использо�

вать полусинтетические пенициллины

с клавулановой кислотой (амоксицил�

лин/клавуланат) или цефалоспорины

II поколения. При отсутствии эффекта

применяют препараты резерва – мак�

ролиды, цефалоспорины III поколения

или фторхинолоны (у взрослых паци�

ентов).

При ОБРС легкого или среднетяже�

лого течения препаратами первого выбо�

ра являются амоксициллин или амокси�

циллин/клавуланат, альтернативой –

цефуроксим аксетил, цефаклор, азитро�

мицин, кларитромицин, левофлоксацин

(у взрослых). При тяжелом течении

рекомендовано применение паренте�

ральных антибиотиков, в первую очередь

ингибиторзащищенных аминопени�

циллинов (амоксициллин/клавуланат,

ампициллин/сульбактам); альтернативой

являются цефалоспорины, фторхиноло�

ны и карбапенемы.

При бактериальном тонзиллите показа�

ны пенициллин, аминопенициллины,

в том числе защищенные клавулановой

кислотой, цефалоспорины или макролиды.

Почему препаратами выбора при лече�

нии легких и среднетяжелых инфекций

ЛОР�органов являются цефалоспорины

именно II поколения и прежде всего

цефуроксим? Такая рекомендация не

случайна. Цефалоспорины II поколения

обладают оптимальным спектром анти�

бактериальной активности, представле�

ны как в парентеральных, так и пер�

оральных лекарственных формах и обла�

дают выгодным соотношением стои�

мость–эффективность.

В свою очередь, представители I поко�

ления цефалоспоринов обладают недоста�

точно широким спектром противомик�

робного действия. Чрезвычайно важно,

что они недостаточно активны в отноше�

нии пневмококка и практически не дейст�

вуют на двух других распространенных

респираторных патогенов – H. influenzae

и M. catarrhalis, что делает нецелесообраз�

ным их применение при инфекциях дыха�

тельных путей и среднего уха.

Что касается цефалоспоринов III по�

коления, то эксперты в области анти�

биотикотерапии подчеркивают, что эти

антибиотики должны оставаться резерв�

ными госпитальными для лечения тя�

желых инфекций. Связано это с их рас�

ширенным спектром действия и обосно�

ванными опасениями относительного

быстрого роста распространенности ан�

тибиотикорезистентности ко всей группе

цефалоспоринов в случае чрезмерно

широкого применения представителей

III поколения в клинической практике.

К сожалению, в нашей стране цефтри�

аксон приобрел очень широкое распро�

странение не только в стационарах, но и

в амбулаторной практике. Назначение

этого антибиотика пациентам с легким и

среднетяжелым течением инфекционных

заболеваний следует считать нерацио�

нальным. К тому же это не очень гуман�

ный подход. Чем можно объяснить назна�

чение болезненных внутримышечных

инъекций, ассоциированных с риском

развития абсцессов, пациентам, которые

в состоянии принять препарат per os,

притом что эффективность современных

пероральных антибиотиков нисколько не

уступает таковой парентеральных. В связи

с этим в развитых странах практически

отказались от внутримышечного введения

Продолжение на стр. 46.
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АНОНС

антибиотиков, применяя пероральные ле�

карственные формы при легкой и умерен�

ной тяжести заболевания и внутривенное

введение при тяжелом течении инфекции.

Среди цефалоспоринов II поколения

безусловным лидером является цефуро�

ксим, который представлен как в пер�

оральных, так и в парентеральных лекар�

ственных формах. По сравнению с це�

факлором он более активен в отношении

Strеptococcus spp. и Staphylococcus spp.,

а также в отношении M. catarrhalis и

Haemophilus spp., так как устойчив к гид�

ролизу их β�лактамазами, в то время как

цефаклор этими ферментами разрушает�

ся. Цефуроксим – это единственный

цефалоспорин II поколения, устойчивый

к β�лактамазам.

Еще один фактор, заслуживающий

особого внимания, – качество препарата.

Нередки ситуации, когда врач назначает

антибиотик, не получает ожидаемого ре�

зультата и разочаровывается в этом дей�

ствующем веществе или даже в целой

группе препаратов. Причинами низкой

эффективности чаще всего являются

либо неадекватный выбор (назначен

антибиотик, не соответствующий кли�

нической ситуации), либо применение

препарата сомнительного качества. Не

лишним будет напомнить читателям о та�

ких понятиях, как биоэквивалентность

и терапевтическая эквивалентность пре�

паратов. Практически все крупные конт�

ролируемые исследования по изучению

эффективности и безопасности лекарст�

венных средств были проведены с ориги�

нальными препаратами. А в клинической

практике и даже иногда в специализиро�

ванных статьях результаты этих исследо�

ваний смело экстраполируются на любые

генерические препараты. Это в корне

неверно. Экстраполировать результаты

исследований с оригинальным препара�

том можно только на те генерики, для

которых подтверждена био� и терапевти�

ческая эквивалентность.

Под биоэквивалентностью понимают

степень подобия фармацевтически экви�

валентного лекарственного средства ре�

ферентному препарату (обычно генерика

оригинальному патентованному средст�

ву). Фармацевтическая эквивалентность

рассматривается как полное воспроизве�

дение препаратом�генериком состава и

лекарственной формы оригинального ле�

карственного препарата, оценивается

она in vitro. Также существует фармако�

кинетическая эквивалентность, которая

определяется экспериментально in vivo и

включает такие параметры, как степень и

скорость всасывания лекарства, время

достижения максимальной концентра�

ции в крови и ее значение, характер

распределения в тканях и жидкостях

организма, тип и скорость выведения.

Терапевтическая эквивалентность ориги�

нальному препарату по эффективности и

безопасности должна быть доказана

в доклинических, клинических предре�

гистрационных и пострегистрационных

исследованиях, а также при постмарке�

тинговом мониторинге безопасности.

Согласно определению European

Medicines Agency (EMA), терапевтически

эквивалентными считаются препараты

с аналогичной эффективностью и без�

опасностью, содержащие одно и то же

действующее вещество в одинаковой

лекарственной форме, предназначенные

для введения одинаковым способом,

отвечающие установленным стандартам

активности, качества, чистоты и иден�

тичности, биоэквивалентные, адекватно

промаркированные и производимые

в соответствии с принципами GMP.

На украинском фармацевтическом

рынке представлен оригинальный пре�

парат цефуроксима аксетила ЗиннатТМ.

Качество этого лекарственного средства

гарантировано производителем – одним

из мировых лидеров в области фармации,

компанией «ГлаксоСмитКляйн». В кли�

нических исследованиях было показано,

что ЗиннатТМ обеспечивает 97% кли�

ническую эффективность при лечении

тонзиллофарингита, 93% – при среднем

отите, 90% – при синусите. При гаранти�

рованно высоком качестве и большой

доказательной базе по стоимости этот

препарат сопоставим с генериками и досту�

пен большинству украинских пациентов.

Таким образом, правильный выбор

антибиотика, пути его введения, дозы

и кратности приема являются

важнейшими условиями эффективности

терапии инфекционных заболеваний,

в том числе инфекций верхних

дыхательных путей и среднего уха.

Антибактериальными препаратами первой

линии при лечении инфекций

ЛОР�органов являются

аминопенициллины и цефалоспорины

II поколения. Если врач считает

целесообразным назначение именно

цефалоспоринов в конкретной

клинической ситуации, то оптимальным

выбором может быть препарат ЗиннатТМ

(цефуроксим аксетил), который

характеризуется широким спектром

противомикробного действия,

включающим основных возбудителей

инфекций ЛОР�органов, доказанной

клинической эффективностью, высоким

профилем безопасности, удобством приема

(перорально) и отличным соотношением

качества и стоимости.
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