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А нтибактериальные препараты
группы хинолонов известны в
медицинской практике доста-

точно давно. Соединение, которое
является прототипом для всей груп-
пы, – хлорохин. Первый хинолон
был получен случайно в процессе
очистки хлорохина – вещества с ан-
тималярийными свойствами. Пер-
вые хинолоновые препараты – на-
лидиксовая и пиромидиевая кисло-
ты – были синтезированы в
1962–1969 гг., что совпало по време-
ни с созданием ампициллина, гента-
мицина. Налидиксовая кислота уже
более 40 лет применяется для лече-
ния инфекций мочеполовых путей.
Ее спектр ограничен действием на
некоторые грамотрицательные мик-
роорганизмы. В последующем вве-
дение атома фтора в химическую
формулу налидиксовой кислоты по-
ложило начало новому классу хими-
ческих соединений – фторхиноло-
нам. Первым из этой группы был
норфлоксацин, обладающий актив-
ностью относительно грамотрица-
тельных микроорганизмов и воз-
действующий на инфекции мочепо-
ловой системы. Дальнейшее совер-
шенствование фторхинолонов при-
вело к выведению на фармацевтиче-
ский рынок в середине 1980-х годов
офлоксацина и ципрофлоксацина,
которые стали флагманами победо-
носного шествия фторхинолонов
по всему миру. Применение этих
препаратов в клиниках положило
начало их широкому использова-
нию для лечения инфекций. 

С ЧЕГО ВСЕ НАЧИНАЛОСЬ

О первых хинолонах можно
вспомнить, касаясь чисто истори-
ческого аспекта. Такая же участь по-
стигла хинолоновые препараты,
которые были созданы в 1970-е го-
ды. Сегодня, наверное, немногие
клиницисты вспомнят такие ле-
карства, как циноксацин или пипе-
мидиевая кислота. В последующем
ситуация изменилась коренным
образом. Фторхинолоновые препа-
раты, созданные в конце 1970-х –
середине 1980-х годов – норфлок-
сацин, офлоксацин, ципрофлокса-
цин, – заняли достойное место сре-
ди антибактериальных средств, как
и синтезированные в это же время
цефотаксим, имипенем и азтрео-
нам. Толчком к интенсивному раз-
витию всей группы послужило вве-
дение атома фтора в 6-е положение
молекулы хинолонов. Первым кли-
нически доступным фторирован-
ным препаратом явился норфлок-
сацин. Некоторые этапы развития
фторхинолонов представляются
весьма драматичными. Ряд препа-
ратов (тосуфлоксацин, тровафлок-

сацин, грепафлоксацин), прошед-
ших клинические испытания и до-
пущенных к медицинскому приме-
нению, были отозваны из-за обна-
ружения серьезных побочных эф-
фектов. Разработка некоторых ле-
карственных средств была прекра-
щена на различных стадиях докли-
нического и клинического изуче-
ния (в качестве примера можно
привести клинафлоксацин – один
из наиболее интересных по своим
микробиологическим свойствам
препаратов).

ФАРМАКОЛОГИЧЕСКАЯ
АКТИВНОСТЬ

Все фторхинолоны являются пре-
паратами широкого спектра анти-
микробного действия, включающе-
го бактерии (аэробные и анаэроб-
ные – грамположительные и грам-
отрицательные), микобактерии,
хламидии, микоплазмы, риккетсии,
боррелии, некоторые простейшие.
Фторхинолоны характеризуются
преимущественно природной ак-
тивностью в отношении грамотри-
цательных бактерий: семейство En-
terobacteriaceae (Citrobacter, Entero-
bacter, Escherichia coli, Klebsiella,
Proteus, Providencia, Salmonella, Shi-
gella, Yersinia, Neisseria gonorrhoeae
и N. meningitidis), Haemophilus, Mo-
raxella, в отношении которых ми-
нимальная подавляющая концент-
рация (МПК) фторхинолонов в
большинстве случаев составляет
менее 0,5 мг/л (колеблются от 0,02
до 0,25 мг/л). Фторхинолоны про-

являют хорошую активность в от-
ношении атипичных микроорга-
низмов – легионелл, хламидий, ми-
коплазм: МПК90 обычно превы-
шают 0,25 мг/л. Менее активны
препараты в отношении нефер-
ментирующих грамотрицательных
бактерий, грамположительных
кокков, микобактерий, анаэробов
(МПК90 – 1–4 мг/л и выше). Следу-
ет отметить, что среди фторхино-
лонов имеются различия в актив-
ности как в отношении разных
групп микроорганизмов, так и в от-
ношении отдельных видов бакте-
рий. Наиболее активными in vitro
фторхинолонами являются ци-
профлоксацин (в отношении Ente-
robacteriaceae и Pseudomonas aeru-
ginosa) и офлоксацин (в отноше-
нии грамположительных кокков и
хламидий). 

Резистентность бактерий к фтор-
хинолонам развивается относи-
тельно медленно и в основном осу-
ществляется по типу хромосомной,
и связана с мутациями по генам,
кодирующим ДНК-гиразу или то-
поизомеразу IV. Другие механизмы
резистентности бактерий к фтор-
хинолонам связаны с нарушением
транспорта препаратов через по-
риновые каналы во внешней кле-
точной мембране микробной клет-
ки или с активацией белков выбро-
са, которые приводят к выведению
фторхинолонов из клетки.
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