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Инфекционные заболевания верхних дыхатель-
ных путей (ВДП) и среднего уха, особенно у де-
тей, являются самой частой причиной обраще-

ния к врачу общей практики.
Как известно, подавляющее большинство острых

респираторных инфекций имеет вирусную природу и
не требует проведения системной антибактериальной
терапии.

Показанием к назначению системных антибиотиков
становится развитие явно бактериального воспали-
тельного процесса в ВДП: гнойного среднего отита,
гнойного синусита, стрептококкового тонзиллофа-
рингита, тяжелого ларингита. В данной статье мы не
будем останавливаться на особенностях острого тон-
зиллофарингита, вызванного b-гемолитическим стреп-
тококком группы А, так как он требует отдельного рас-
смотрения и подхода к лечению.

Причинами возникновения указанных заболеваний
(помимо тонзиллофарингита) являются главным обра-
зом 3 ключевых бактериальных патогена. Это Strepto-
coccus pneumoniae, Hamophilus influenzae и Moraxella
catarrhalis.

Как правило, данные микроорганизмы колонизи-
руют слизистую оболочку носоглотки и ротовой поло-
сти. Развитию как острого гнойного синусита (ОГС),

так и острого среднего отита (ОСО) довольно часто
предшествует вирусная инфекция ВДП. Происходит
отек слизистой оболочки носоглотки, евстахиевой
трубы, соустий синусов, что способствует попаданию
бактериальных патогенов из носоглотки в стерильные
в норме полости с последующим размножением и раз-
витием инфекции.

Принципы терапии
Бактериальный ОГС встречается в 30–50% случаев

всех ОГС. Критериями диагностики бактериального
ОГС, согласно международным рекомендациям, яв-
ляется сохранение или утяжеление симптомов после 
5-го дня заболевания или продолжительность сину-
сита более 10 дней. Кроме того, на бактериальную при-
роду заболевания могут указывать длительная (более 
3 дней) фебрильная температура (выше 38°С), лейко-
цитоз, абсолютный нейтрофилез.

ОСО чаще всего встречается у детей раннего воз-
раста. К 3 годам свыше 90% детей переносят его хотя
бы 1 раз. Заболевание, как мы уже отметили, обычно
развивается на фоне острой респираторно-вирусной
инфекции. ОСО может быть вирусной природы, но
чаще вызывается бактериями или вирусно-бактериаль-
ными ассоциациями.
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Абсолютными показаниями к назначению антибио-
тиков при ОСО являются:

• возраст до 2 лет;
• формы заболевания с выраженным болевым син-

дромом, температурой тела выше 38°C и сохране-
нием симптомов более суток.

В остальных случаях возможна выжидательная так-
тика, если она не ухудшает прогноз заболевания. Экс-
перты Американской академии педиатров рекомен-
дуют отложить назначение антибиотиков у детей
старше 2 лет с нетяжелым ОСО, если в последующие
2–3 дня они будут находиться под наблюдением. Если
по истечении этого периода состояние улучшится,
применять антибиотики не стоит.

До недавнего времени самым опасным микроорга-
низмом, вызывающим инфекции ВДП, был пеницил-
линрезистентный S. pneumoniaе. S. pneumoniaе яв-
лялся самой частой причиной такого распространен-
ного в детском возрасте заболевания, как ОСО. Реци-
дивы ОСО, как правило, были обусловлены резистент-
ными штаммами этого микроорганизма, которые мо-
гут приводить к угрожающим жизни, так называемым
«инвазивным заболеваниям», таким как пневмония,
бактериемия и менингит [1]. Центральным звеном те-
рапии пациентов с указанными заболеваниями стано-
вится адекватная антимикробная терапия, направлен-
ная на борьбу с пенициллинрезистентными штам-
мами S. pneumoniaе. Препаратом первого ряда при
пневмококковой инфекции становится амоксицил-
лин или амоксициллин в комбинации с ингибито-
рами b-лактамаз, так как многочисленными исследо-
ваниями показана почти 100% чувствительность
пневмококка к амоксициллину [2]. В то же время чув-
ствительность H. influenzae и M. catarrhalis к амокси-
циллину значительно ниже и составляет 81,6 и 22,7%
соответственно [3].

Однако в США и большинстве стран Западной Ев-
ропы внедрение и широкое использование вакцина-
ции против S. pneumoniaе в детской практике в течение
последнего десятилетия привели к изменениям в
значимости основных этиологических бактериальных
патогенов, вызывающих инфекции ВДП и уха.

Несмотря на то что пневмококковая полисахаридная
вакцина была доступна к применению у взрослых с
1983 г., она была неконъюгированная и не могла ис-
пользоваться у детей младше 2 лет. В 2000 г. в США для
активной иммунизации детей с целью защиты их от
инвазивных инфекций, вызываемых S. pneumoniaе,
была введена 7-валентная конъюгированная вакцина.
Вакцина состояла из 7 серотипов: 4, 6B, 9V, 14, 18C, 19F
и 23F. Пять из 7 серотипов (6B, 9V, 14, 19F и 23F) в пнев-
мококковой конъюгированной вакцине были ответ-
ственны за большинство пенициллинрезистентных
инфекций у детей [4].

Эффект введения поливалентной пневмококковой
вакцины в США хорошо изучен. Оказалось, что частота
инвазивных заболеваний, вызванных пневмококко-
выми штаммами, не чувствительными к пенициллину,
имела свое пиковое значение в 1999 г. – 70,3 случая на
100 тыс. детей в возрасте до 2 лет. Последующее введе-

ние вакцинации уменьшило частоту данных заболева-
ний на 81% – до 13,1 случая на 100 тыс. в 2004 г. (табл. 1).

Примечательно, что введение вакцинации у детей до
2 лет оказало непрямой эффект на более старших де-
тей и взрослых. Так, частота инвазивных пневмококко-
вых заболеваний среди всех возрастных групп упала в
целом на 57%, среди взрослых старше 65 лет – на 49%.

В связи с успехами вакцинации против S. pneumoniaе
произошло уменьшение доли указанного микроорга-
низма в этиологии ОСО и ОГС на 6–8% [5]. Это привело
к определенным сдвигам в патогенной микрофлоре
ВДП в сторону таких микроорганизмов, как H. influen-
zae. Сравнительное исследование микрофлоры при
ОСО у детей в возрасте 7–24 мес до и после введения
вакцинации против пневмококков показало, что место
S. pneumoniaе заняла H. influenzaе [6]. Так, частота 
S. pneumoniaе снизилась с 48% (1992–1998 гг.) до 31%
(2000–2003 гг.), в то же время частота H. influenzae, по
данным этих авторов, увеличилась с 41% (1992–1998
гг.) до 56% (2000–2003 гг.); см. рисунок.

Значит, увеличение частоты H. influenzae – пропор-
ционально снижению частоты S. pneumoniaе. Наиболь-
шее повышение коснулось b-лактамазопродуцирую-
щих штаммов H. influenzae – с 23 до 36%.

Несмотря на то что S. pneumoniaе все еще остается
важным патогеном в возникновении ОСО, следует от-
метить, что 72% выделенных штаммов – чувствительны
к пенициллину (против 54% в более ранние периоды,
до вакцинации).

Тем не менее некоторые штаммы S. pneumoniaе, не
вошедшие в вакцину, имеют тенденцию к увеличению
антимикробной резистентности [7]. В настоящее время
уже разработаны и начинают применяться пневмокок-
ковые вакцины с более широким диапазоном штаммов,
что поможет снизить частоту инвазивных пневмокок-
ковых инфекций [7].

Следует учесть, что с 2014 г. у нас в стране также про-
изводится обязательная пневмококковая вакцинация,
причем современными 13 и 23-валентными вакци-
нами. Именно поэтому произошедшие изменения мик-
рофлоры при инфекциях ВДП в зарубежных странах в
скором будущем коснутся и нас. К этому надо быть го-
товыми.

Таким образом, как мы уже отметили, инфекции ВДП
и среднего уха, вызванные резистентными пневмокок-
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таблица 1. Изменения в частоте инвазивных пневмококковых заболеваний, вызванных пенициллинрезистентными штаммами после
введения поливалентной пневмококковой вакцины [4]

Возрастная группа
Частота (количество случаев 

на 100 тыс. населения)
Частота (количество случаев 

на 100 тыс. населения)

1999 г. 2004 г.

Все возрасты 6,3 2,7 (-57%)

Моложе 2 лет 70,3 13,1 (-81%)

Старше 65 лет 16,4 8,4 (-49%)
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ками, в настоящее время не являются такой большой
проблемой, как раньше. Однако в возникновении ин-
фекций ВДП возросла роль других патогенов, таких
как H. influenzaе и M. catarrhalis. Увеличилась доля рези-
стентных штаммов H. influenzae, которые реализуют
свою резистентность как путем продукции b-лактамаз,
так и другими путями – b-лактамазонегативные амок-
сициллинрезистентные штаммы (b-lactamase-negative
amoxicillin-resistant – BLNAR) [3]. Для M. catarrhalis про-
дукция b-лактамаз – это главная причина резистентно-
сти, так как большинство штаммов этого микроорга-
низма изначально b-лактамазопозитивные. Произо-
шедшие сдвиги в значимости патогенов, вызывающих
инфекции ВДП, должны учитываться при выборе адек-
ватной терапии.

Применение клавулановой кислоты в соединении с
амоксициллином может решить проблему продукции
b-лактамаз, и поэтому амоксициллин/клавуланат про-
должает оставаться препаратом выбора у пациентов с
инфекционными заболеваниями ВДП, где b-лактамазо-
обусловленная резистентность может быть проблемой.

Фторхинолоны могли бы рассматриваться в качестве
одной из опций для взрослых, однако они не пригодны
для лечения детей из-за их потенциального токсич-
ного действия. К тому же фторхинолоны имеют склон-
ность к быстрому развитию антибактериальной рези-
стентности.

И наконец, давно применяемые оральные цефалос-
порины III поколения, такие как цефиксим и цефдинир,
могут быть альтернативной опцией для лечения инфек-
ций ВДП, вызванных S. pneumoniae, H. influenzae и M. ca-
tarrhalis. Многочисленными исследованиями in vitro
показано, что цефиксим имеет самую низкую мини-
мальную подавляющую концентрацию (МПК) среди b-
лактамов перорального приема к клиническим образ-
цам H. influenzae и M. сatarrhalis, полученным от пациен-
тов с инфекциями ВДП, в том числе с ОСО (табл. 2).

Значения МПК против пенициллинчувствительных 
S. pneumoniae были не такими низкими, но зато 70% об-

разцов оставались чувствительными [3, 8]. Также под-
твержден низкий уровень МПК против BLNАR-штам-
мов H. influenzae [9].

Благодаря микробиологическим и фармакодинами-
ческим характеристикам цефиксима его эффектив-
ность и безопасность при инфекциях ВДП и уха ши-
роко изучены в многочисленных клинических иссле-
дованиях.

Результаты исследований
Исследование эффективности цефиксима при ост-

рых и хронических синуситах у взрослых и детей по-
казало, что полное выздоровление или значительное
улучшение наблюдалось у 98,3 и 100% детей и у 98,5 и
98,4% взрослых при остром и хроническом синусите
соответственно [10].

Большое количество исследований посвящено из-
учению эффективности цефиксима при ОСО. Так, в 
2 больших исследованиях участвовали 25 800 и 1700
детей с ОСО соответственно. Данные показали резуль-
тативность цефиксима (выздоровление или значитель-
ное улучшение) в 86 и 98% соответственно. В то же
время побочные эффекты встречались в 9,4 и 1,1% со-
ответственно [10, 11].

Сравнительное изучение эффективности цефиксима
и амоксициллина при ОСО проведено в нескольких
клинических исследованиях. Результаты отражены в
табл. 3.

Как видно из данных табл. 3, цефиксим немного более
эффективен при H. influenzae и M. catarrhalis (89–100%
против 62–83% соответственно), в то время как амокси-
циллин немного более активен в отношении S. pneumo-
niae (93–100% против 75–94% соответственно).

Сравнительное исследование цефиксима (однократ-
ного приема в день) и цефаклора (трехкратного
приема в день) показало превосходство первого как по
клинической эффективности (89–97% против 78–97%
соответственно), так и по бактериологической
(73–97% против 62–90% соответственно) [15].

таблица 2. Активность in vitro b-лактамных антибактериальных препаратов против S. pneumoniae, H. influenzae и M. catarrhalis,
выделенных от пациентов с инфекциями ВДП, в том числе ОСО (Alexander Project, 1998–2000)

Антибактериальный
препарат

S. pneumoniae H. influenzae M. catarrhalis

МПк, мг/л чувствительность, % МПк, мг/л чувствительность, % МПк, мг/л чувствительность, %

Ампициллин 4 – >16 – 16 –

Амоксициллин 2 95,1 >16 81,6 16 22,7

Амоксициллин/клавуланат 2 95,5 1 98,1 0,25 100

Цефаклор >64 21,8 16 1,4 4 10,9

Цефуроксим 8 78,6 2 83,6 2 61,9

Цефпрозил 16 78,1 8 22,3 8 16

Цефиксим >16 69,2 0,06 99,8 0,5 100

Цефдинир 8 76,5 0,5 92 0,5 100

таблица 3. Результаты сравнительного исследования цефиксима и амоксициллина при ОСО

S.Mclinn [12], цефиксим:
амоксициллин

M.Owen и соавт. [13], цефиксим:
амоксициллин

С.Johnson и соавт. [14],
цефиксим: амоксициллин

Частота полного 
клинического ответа, % 93:94 57:52 90:88

Частота полного
бактериологического ответа, % 94:95 – 87:79

H. influenzae 89:71 94:83 100:62

S. pneumoniae 94:100 81:93 75:93

M. catarrhalis 100:100 100:64 86:88



Кроме того, имеются исследова-
ния по сравнению действенности
цефиксима с амоксициллин/кла-
вуланатом [16, 17]. Эти исследова-
ния показали, что однократный
прием в день цефиксима эквива-
лентен 2–3-кратному приему
амоксициллин/клавуланата. Од-
нако лечение цефиксимом имеет
меньше побочных эффектов.

Анализ данных всех этих исследо-
ваний показывает, что цефиксим –
эффективный антибактериальный
препарат, с хорошей переноси-
мостью и всего лишь с однократ-
ным приемом в день может шире
применяться при инфекционных
заболеваниях ВДП и уха. Учитывая
все возрастающую частоту неудач
лечения традиционными антибио-
тиками, цефиксим может чаще
применяться в качестве препарата
1-й линии при ОГС и ОСО. Кроме
того, цефиксим имеет ряд преиму-
ществ, таких как превосходная ак-
тивность против b-лактамазопроду-
цирующих штаммов H. influenzaе и
M. catarrhalis, хороший профиль
безопасности и режим приема
всего 1 раз в день.

Как известно, чем меньше ча-
стота приема препарата, тем выше
комплаентность (соблюдение
предписаний врача). Так, при 
1-кратном приеме в сутки компла-
ентность составляет 79±14%; 
2-кратном – 69±15%; 3-кратном –
65±16%; 4-кратном – 51±20% [18].

Цефиксим быстро всасывается в
желудочно-кишечный тракт. Пре-
парат обладает высокой биодоступ-
ностью, которая составляет
40–52%. При этом следует отме-
тить, что прием пищи не оказывает
существенного влияния на его био-
доступность и фармакокинетику
[19, 20]. Максимальная концентра-
ция цефиксима в сыворотке крови
достигается через 4 ч. Период полу-
выведения в среднем составляет
3–4 ч. Цефиксим не метаболизиру-
ется в печени, поэтому присут-
ствует в организме и выводится из
него в активном виде.

Среди преимуществ цефиксима
следует также отметить, что он раз-
решен к применению у детей с 
6 мес, а также у беременных женщин.

Таким образом, при выборе адек-
ватной антибактериальной тера-
пии пациентам с инфекциями ВДП
и уха необходимо учитывать дан-
ные по изменениям в микробном
пейзаже больных с указанными ин-
фекциями, а также принимать во
внимание данные о чувствительно-
сти выделенных микроорганизмов
к антибактериальным препаратам.
Следует признать, что после введе-
ния вакцинации против пневмо-
кокка снизилось количество инва-
зивных пневмококковых инфек-
ций, и доминирующим патогеном

стал H. influenzae. Рекомендации по
лечению должны отражать измене-
ние соотношения патогенов. Вне-
больничные инфекции ВДП
обычно лечат эмпирически, и в бу-
дущем терапия должна быть скор-
ректирована с учетом доминирую-
щей роли H. influenzae и M. ca-
tarrhalis.

Цефалоспорины III поколения и,
в частности, цефиксим являются
альтернативой амоксициллин/кла-
вуланату и могут обеспечить адек-
ватное лечение таких инфекций.
Эти цефалоспорины до недавнего
времени считались препаратами 2-й
линии, но в настоящее время на-
зрела необходимость чаще их при-
менять в качестве препаратов 1-й
линии при инфекциях ВДП, вы-
званных S. pneumoniae, H. influenzae
и M. catarrhalis.
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