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В настоящее время беталактамы являются 
самыми широко применяемыми антибиотиками, 
однако их высокая эффективность может сни-
жаться в результате появления резистентных 
штаммов микроорганизмов. Одним из механиз-
мов резистентности к беталактамам являет-
ся их ингибирование ферментами бактерий  
βлактамазами. Для преодоления этого меха-
низма резистентности были разработаны фик-
сированные комбинации беталактамов с инги-
биторами βлактамаз. В настоящем обзоре рас-
смотрены механизм и спектр активности каждо-
го из существующих ингибиторов βлактамаз. 

Описаны особенности спектра активности и 
применения существующих ингибиторозащи-
щенных беталактамов. Представлены данные 
сравнительных клинических исследований инги-
биторозащищенных беталактамов, опублико-
ванные за последние 5 лет. Наряду с данны-
ми, подтверждающими их высокую клиничес-
кую эффективность при различных инфекциях 
у взрослых и детей, обсуждаются и возможные 
ограничения их применения. 
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At present, β-lactams are the most commonly used 
antimicrobials, but their clinical efficacy may be reduced 
because of the spread of antimicrobial resistance. The 
most important mechanism of resistance to β-lactams is 
an inhibition by the microbial enzymes – β-lactamases. 
In order to overcome this resistance mechanism, β-
lactam/β-lactamase inhibitor combinations have been 
developed. This paper reviews the mechanism of action 
and properties of currently available β-lactamase inhibi-
tors. Spectrum of antimicrobial activity and scope of the 

use of β-lactam/β-lactamase inhibitor combinations are 
described in detail. Results of the comparative clinical 
trials of those combinations published during the past 5 
years are also presented. Along with the data supporting 
clinical efficacy of β-lactam/β-lactamase inhibitor com-
binations in the treatment of various infections both in 
adults and children, safety data and possible limitations 
are discussed. 

Key words: antimicrobial resistance, β-lactamases, 
clavulanate, sulbactam, tazobactam.
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Возрастающие показатели резистентности 
микроорганизмов к антибактериальным препара-
там являются основной проблемой современной 
антибиотикотерапии (АБТ). Эта проблема каса-
ется большинства основных классов антибиотиков 
(АБ), включая как самые современные препараты, 
так и «традиционные» пенициллины, цефалоспо-
рины, макролиды, гликопептиды и др. [1]. 

Из механизмов развития резистентности к АБ в 
настоящее время известны: продукция микроорга-
низмами ферментов, разрушающих АБ; модифика-
ция мишени их действия; изменение проницаемости 
мембраны; развитие обходных путей метаболизма 
(метаболические шунты); активное выведение АБ 
из микробной клетки (эффлюкс). Из них наиболее 
распространен первый, причем главным образом в 
отношении беталактамных АБ, в первую очередь 
– пенициллинов и цефалоспоринов. 

В попытках предотвратить разрушение АБ 
βлактамазами используется их химическая моди-
фикация. На этом пути были достигнуты серьезные 
успехи. Например, полученный в 60е годы про-
шлого века оксациллин не разрушается стафило-
кокковыми βлактамазами, легко расщепляющими 
природные пенициллины, в связи с чем до сих 
пор  эффективен в отношении большинства клини-
ческих штаммов стафилококков (так называемых 
«метициллиночувствительных»). Некоторые из 
полученных беталактамных АБ оказались способ-
ными ингибировать (связывать) βлактамазы без 
потери собственной активности, например цефа-
лоспорин II поколения цефокситин.

Другим эффективным подходом оказалось 
комбинирование пенициллинов и цефалоспори-
нов с так называемыми «суицидными» ингибито-
рами βлактамаз,  представляющими собой тоже 
беталактамные структуры, которые при контакте 
с ферментами разрушаются, при этом необратимо 
их связывая. В настоящее время клиническое зна-
чение имеют 3 таких ингибитора (рис. 1): клавула-
новая кислота (клавуланат) и 2 сульфона пеницил-
лановой кислоты – сульбактам и его производное 
тазобактам [2].

Количество препаратов, защищенных указанны-
ми ингибиторами, невелико, это – два аминопени-
циллина: амоксициллин/клавуланат (А/К) и ампи-
циллин/сульбактам (А/С), один карбоксипеницил-
лин – тикарциллин/клавуланат (Т/К), один уреи-
допенициллин – пиперациллин/тазобактам (П/Т) 
и один цефалоспорин III поколения – цефоперазон/
сульбактам (Ц/С). Одной из новых комбинаций 
является сочетание амоксициллина и сульбактама, 
которая к настоящему времени прошла несколько 
клинических и микробиологических исследований 
[3–6]. Препарат планируется к выпуску компанией 
Laboratorios Bagó S.A. (Аргентина), однако пока не 
получил официального одобрения [7].

Ожидалось, что применение вышеперечис-
ленных комбинаций будет вести лишь к одно-
му результату: штаммы, резистентные изза выра-
ботки βлактамаз к основным АБ, «восстановят» 
свою чувствительность в той или иной степени. 
На практике эффект несколько превзошел ожида-
ния. Обнаружилась способность ингибиторозащи-
щенных пенициллинов подавлять рост анаэробной 
микрофлоры и Acinetobacter calcoaceticus [8], к чему 
исходные АБ не были способны. Согласно недавно 
опубликованным данным, АК, в частности по их 
действию на анаэробы, не уступает метронидазолу 
и имипенему и превосходит линкозамиды [9].

Ферментов, расщепляющих беталактамное 
кольцо АБ, обнаружено более 300 [10] и их список 
постоянно пополняется. Структурно βлактамазы 
сходны с мишенями для АБ – DаланилDаланин
карбоксипептидазами и транспептидазами, кото-
рые обычно называют пенициллинсвязывающими 
белками (ПСБ). Если ПСБ при контакте с АБ 
сами инактивируются, что ведет к гибели микро-
организма, то βлактамазы, наоборот, за счет своих 
структурных отличий способны инактивировать 
АБ, сами в то же время сохраняя свою структуру 
[11] (рис. 2). 

Опубликованы подробные обзоры, характери-
зующие свойства βлактамаз, их сравнительную 
способность инактивировать те или иные АБ, спо-
собность различных бактерий к их выработке, меха-
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Рис. 1. Химическая структура ингибиторов β-лактамаз
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низмы экспрессии, передачи, в том числе межвидо-
вой [10–12].

Вырабатывать βлактамазы способны многие 
виды микроорганизмов, но клинически это наибо-
лее актуально для стафилококков и ряда грамотри-
цательных бактерий, в частности, Escherichia coli и 
Klebsiella spp., которые продуцируют βлактамазы 
расширенного спектра (БЛРС), способные инакти-
вировать цефалоспорины всех поколений и легко 
передающиеся другим штаммам [13, 14]. 

По основному эффекту ингибиторы βлактамаз 
в целом сходны, хотя по спектру связываемых фер-
ментов имеются отличия, что в некоторых случаях 
может иметь клиническое значение. В недавно опуб-
ликованном исследовании лишь 1/4 из 283 штаммов 
E. coli, устойчивых к А/С, оказались устойчивыми и 
к А/К. В основном они продуцировали βлактамазы 
типа ТЕМ [15]. У ингибиторов отмечают и другие 
особенности: помимо необратимого инактивиро-
вания некоторые из них, в частности клавуланат, 
индуцируют продукцию хромосомных βлактамаз 
типа AmpC [16]. Все ингибиторы обладают антиана-
эробным действием. Сульбактам отличается собс-
твенной  активностью в отношении Acinetobacter 
spp., включая полирезистентные штаммы, хотя он 
не потенцирует действие на данный микроорганизм 
АБ, с которыми он обычно сочетается [8]. 

Клавуланат, кроме прямого ингибирования  
βлактамаз, способен селективно связываться с 
ПСБ3 пневмококка. Предполагается, что это может 
усиливать антипневмококковую активность амок-
сициллина. Для сульбактама показана способность 
повышать связывание цефоперазона с ПСБ-2α, от 
выработки которого зависит развитие резистент-
ности стафилококков к метициллину [17]. 

В целом активность ингибиторозащищенных 
беталактамов зависит как от базового препарата, 
так и от ингибитора. В частности, П/Т более акти-

вен в отношении энтеробактерий – продуцентов 
βлактамаз ТЕМ1, чем ингибиторозащищенные 
амоксициллин или тикарциллин, поскольку мини-
мальная подавляющая концентрация пиперацил-
лина в отношении таких штаммов в 4–10 раз ниже 
[18]. Возможно, это также связано с вышеуказанной 
способностью клавуланата к индукции хромосом-
ных βлактамаз [19]. В то же время антисинегной-
ная активность тикарциллина и цефоперазона от 
присоединения ингибитора существенно не меня-
ется [20], поскольку основным механизмом резис-
тентности синегнойной палочки к беталактамам 
является не ферментативная инактивация, а сниже-
ние проницаемости мембраны и эффлюкс [21]. 

А/К – единственный из ингибиторозащищен-
ных пенициллинов, который хорошо всасывает-
ся при пероральном применении, поэтому именно 
этот препарат активно используется для ступенча-
той терапии [22]. Остальные имеющиеся на россий-
ском рынке ингибиторозащищенные беталактамы 
применяются исключительно парентерально.

Ингибиторозащищенные беталактамы явля-
ются антибиотиками широкого спектра действия. 
В посвященных им обзорах подчеркивается воз-
можность применения данных препаратов при сеп-
сисе, инфекциях верхних и нижних дыхательных 
путей, хирургических и гинекологических инфек-
циях, в урологии и т.д. [7, 23–27]. Даже при таких 
заболеваниях, как внебольничная пневмония и 
бактериальные риносинуситы, роль ингибиторо-
защищенных пенициллинов, в частности А/К и 
А/С, возрастает в связи с развитием устойчивости 
к аминопенициллинам и макролидам, в частности у 
гемофильной палочки [28]. 

Продолжаются исследования эффективности 
ингибиторозащищенных беталактамов, как in vitro, 
так и in vivo, в первую очередь, в отношении про-
блемных с точки зрения антибиотикорезистентнос-
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Рис. 2. Механизм действия ингибиторов β-лактамаз
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ти возбудителей. Их активность и экономическая 
эффективность в различных клинических ситуа-
циях сравнивается с таковой других антибиоти-
ков широкого спектра, появляются новые режимы 
дозирования.

Амоксициллин/клавуланат, ампициллин/
сульбактам и амоксициллин/сульбактам

Разумеется, в процессе использования выяви-
лись преимущества (клинические или экономи-
ческие) того или иного ингибиторозащищенного 
беталактама в отдельных ситуациях. Так, основной 
«зоной влияния» А/К являются преимущественно 
инфекции дыхательных путей [29]. Он проявляет 
высокую эффективность при бактериальных сину-
ситах [30], а некоторые авторы расценивают его в 
этой ситуации как препарат выбора, поскольку его 
применение сопровождается клинической эффек-
тивностью в 98–100% случаев (в зависимости от 
дозы), а эрадикация возбудителя достигается прак-
тически в 100% случаев. В Российских рекоменда-
циях, выпущенных в 2003 г. [31], пероральное при-
менение А/К является альтернативой амоксицил-
лину при нетяжелой внебольничной пневмонии в 
амбулаторных условиях (у больных с факторами 
риска – терапией выбора), а парентеральное – как 
альтернатива цефалоспоринам в стационарных 
условиях. 

Удобство применения А/К, как у взрослых, так 
и у детей, при лечении внебольничной пневмонии, 
синусита и отита возросло с появлением новых 
фиксированных комбинаций, в которых соотно-
шение амоксициллина и клавуланата меняется в 
пользу первого – с 2:1 и 4:1 до 14:1 и 16:1. Это 
сопровождается повышением принимаемой дозы 
амоксициллина, что позволяет уменьшить крат-
ность приема препарата и снизить риск развития 
диареи, связанной с клавуланатом [32–34]. При 
этом 5дневный курс новой формы препарата при 
обострении хронического бронхита по эффектив-
ности и безопасности оказался сходным с 7днев-
ным курсом обычной формы А/К [35].

В 2005 г. зарегистрирована новая лекарственная 
форма А/К («солютаб»), в которой за счет повы-
шенной биодоступности, несмотря на соотношение 
амоксициллина к клавуланату 4:1, достигается сни-
жение частоты нежелательных явлений, обуслов-
ленных клавуланатом, в первую очередь диареи. 
При этом концентрация клавулановой кислоты в 
крови менее подвержена индивидуальным коле-
баниям, что обеспечивает более прогнозируемое 
терапевтическое действие.

А/К в пероральной форме является одним из 
основных препаратов для лечения инфекций кожи 

и мягких тканей: целлюлита, инфицированных пост-
травматических и послеоперационных ран, некро-
тических инфекций, при которых этиологически 
важную роль играют не только грамположитель-
ные и грамотрицательные аэробы, но и анаэробы. 
При осложненном течении и признаках развития 
сепсиса используют парентеральное введение А/К 
или других ингибиторозащищенных пеницилли-
нов  (А/С, Т/К, П/Т), наряду с карбапенемами или 
комбинациями цефалоспоринов III поколения с 
метронидазолом.

Вместе с тем, при назначении А/К возможно 
развитие гепатотоксичности [36]. Есть ситуации, 
при которых применения А/К следует избегать, в 
частности при преждевременном разрыве плодного 
пузыря у беременных. Несмотря на то, что доказана 
эффективность АБ в плане снижения материнской 
и младенческой заболеваемости, для А/К  отмечено 
повышение частоты развития некротического энте-
роколита у новорожденных [37]. Следует отметить, 
что при использовании в данной ситуации А/С (до 
12 г в течение 3 или 7 дней у 84 больных) нежела-
тельных явлений, в том числе у новорожденных, 
отмечено не было [38].

При развитии абсцесса легких или подозре-
нии на аспирационную пневмонию наряду с А/К 
используют также и другие ингибиторозащищен-
ные беталактамы, например А/С и Т/К. По резуль-
татам недавно проведенного проспективного много-
центрового исследования [39] при аспирационной 
пневмонии и абсцессе легкого эффективность А/С 
была сходной с таковой комбинации цефалоспорин 
+ клиндамицин. У пациентов в коме, находящихся 
на ИВЛ, 3дневный профилактический курс А/С 
(9 г/сут) почти в 3 раза снижал риск возникновения 
пневмонии [40]. При вентиляторассоциированной 
пневмонии, вызванной Acinetobacter spp., в усло-
виях ОРИТ А/С превосходит А/К и может быть 
альтернативой карбапенемам [41]. Более того, А/С 
в дозе 9 г был эффективен в 60% случаев при 
пневмонии, сепсисе, перитоните, урологических 
инфекциях, вызванных штаммами Acinetobacter 
baumannii, устойчивыми к имипенему [42]. Вместе 
с тем, есть данные о быстром росте резистентности 
этого возбудителя ко многим АБ (за 5 лет – в 2–2,5 
раза к цефтазидиму, А/С и в 8–9 раз – к амикацину 
и ципрофлоксацину) [43]. Подчеркивается  также 
распространенность полирезистентных штаммов 
– свыше 50%, при этом 80% из них были генети-
чески родственны [44]. Фактором риска селекции 
таких штаммов было предшествующее использо-
вание аминогликозидов, а А/С оказался одним 
из немногих АБ, применение которого позволило 
эффективно снизить смертность.
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А/С, так же, как и А/К,  находит широкое при-
менение в педиатрии [45]. При оценке динамики 
развития резистентности возбудителей инфекций 
мочевыводящих путей у детей [46] отмечено, что 
резистентность к А/С, хотя и достаточно высо-
кая, за 5летний период не возросла, в отличие, 
например, от цефалоспоринов I поколения и 
котримоксазола.

А/К и А/С широко используются и для перио-
перационной антибиотикопрофилактики (ПАП) у 
взрослых и  детей. Согласно ряду международных 
и отечественных рекомендаций [47] ингибиторо-
защищенные аминопенициллины и комбинации 
цефалоспоринов III поколения с метронидазолом 
являются препаратами выбора для ПАП при опе-
рациях на дистальных отделах пищеварительного 
тракта, ЛОРорганах, желчевыводящих путях и 
органах репродуктивной системы [48]. 

Ингибиторозащищенные аминопенициллины 
успешно используют при интраабдоминальных 
инфекциях. При анализе результатов 79 рандо-
мизированных исследований клиническая эффек-
тивность А/С составила 87%, что соответствова-
ло эффективности карбапенемов, комбинациям 
цефотаксима с метронидазолом, клиндамицина 
с тобрамицином, цефалоспоринов II поколения,  
П/Т [49]. При вторичном перитоните клиническая 
эффективность А/К оказалась сходной с имипене-
мом, однако частота эрадикации возбудителя была 
несколько ниже; экономическая эффективность 
при  использовании А/К составила около 900 Евро 
на 1 пациента [50]. 

А/С и А/К успешно используются в гинеколо-
гии. Так, А/С проявляет достаточную эффектив-
ность при остром или обострении хронического 
сальпингоофорита [51]. Наличие как парентераль-
ных, так и пероральных форм позволило успешно 
использовать ингибиторозащищенные аминопени-
циллины в амбулаторной практике, а также для 
ступенчатой терапии [52].

В международных исследованиях, проведенных 
в Европе и Северной Америке, пероральное при-
менение А/К в сочетании с ципрофлоксацином у 
онкогематологических больных в стационаре не 
уступало по эффективности парентеральному [53]. 
При инфицированных поражениях стоп у больных 
сахарным диабетом А/С и А/К в целом были оди-
наково эффективны при сравнении их с линезоли-
дом [54].

Вместе с тем, при неосложненном цистите у 
370 женщин  А/К при 3дневном режиме введения 
оказался менее клинически и бактериологически 
эффективным, чем ципрофлоксацин, что говорит о 
том, что ингибиторозащищенные пенициллины не 

должны применятся при данной патологии в виде 
коротких курсов [55]. Тем не менее у беременных, 
которым противопоказаны фторхинолоны, А/К 
остается препаратом выбора [56].

Проведено несколько клинических исследо-
ваний, в которых продемонстрирована клиничес-
кая эффективность амоксициллина/сульбактама 
[3–5]. В исследовании, включавшем 84 взрослых 
пациента с внебольничной пневмонией, вызван-
ной преимущественно Streptococcus pneumoniae и 
Haemophylus influenzae [3], клиническая эффек-
тивность наблюдалась в 97,6% случаев, при этом 
практически у всех пациентов лихорадка исчезла 
на третьи сутки лечения. Нежелательные явления 
легкой и средней тяжести, особенно диарея, разви-
лись у 10 пациентов. Эффективным этот препарат 
оказался и при лечении детей с осложненной вне-
больничной пневмонией [5]. Так, при сравнении 
в этом исследовании амоксициллина/сульбактама 
с цефуроксимом у 62 детей частота благоприят-
ных клинических исходов составила 97 и 100% 
соответственно. По данным другого сравнитель-
ного исследования частота назального носительс-
тва S. pneumoniae и H. influenzae оказалась сходной 
после лечения амоксициллином/сульбактамом  у 
289 детей с нерецидивирующим острым средним 
отитом. Клиническая эффективность через 12–14 
и 28–42 дней от начала лечения была сходной у 
А/К и амоксициллина/сульбактама (98,3 и 94,2% 
для амоксициллина/сульбактама;  98,3 и 95,1% для 
А/К) [4]. 

Пиперациллин/тазобактам

П/Т (12 г/сут) при интраабдоминальных инфек-
циях оказался сравним с имипенемом/циластати- 
ном (2 г/сут) как по клиническим, так и по бакте-
риологическим показателям и зарегистрирован- 
ным нежелательным явлениям [57]. Фармако-
экономический анализ в данном случае не прово-
дился. В несравнительных проспективных исследо-
ваниях П/Т показана его высокая эффективность 
(в 92% случаев – клиническая и в 80% – бакте-
риологическая) в качестве эмпирической терапии 
инфекций у онкологических больных после опе-
раций на голове и шее при незначительной часто-
те нежелательных явлений [58]. Показана также 
эффективность П/Т при микробиологически под-
твержденных инфекциях желчевыводящих путей, 
в том числе на фоне их опухолевого поражения 
[59]. При сравнительной оценке П/Т и имипенема/
циластатина у больных с фебрильной нейтропени-
ей препараты оказались одинаково эффективными 
(положительный ответ на терапию >90%), но ими-
пенем/циластатин в 7 раз чаще вызывал рвоту [60]. 
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По результатам анализа уровня резистентности 
к АБ в многопрофильных стационарах различных 
регионов России П/Т, наряду с имипенемом и 
ципрофлоксацином, является наиболее активным в 
отношении грамотрицательных микроорганизмов 
[61]. В согласительном документе по профилакти-
ке, диагностике и лечению нозокомиальной пнев-
монии, недавно опубликованном в нашей стране, 
ингибиторозащищенным беталактамам отводит-
ся одно из ведущих мест. Так, в качестве одного 
из вариантов терапии рассматривается назначение  
П/Т в виде монотерапии или в комбинации с фтор-
хинолонами, или аминогликозидами [62].

У недоношенных новорожденных с сепсисом, 
некротическим энтероколитом и инфекциями после 
абдоминальных вмешательств П/Т был эффекти-
вен более чем в 60% случаев, причем отрицательно-
го влияния на нормальную кишечную микрофлору 
отмечено не было [63]. 

В многоцентровом исследовании, проведен-
ном в Аргентине [64], П/Т оказался вторым по 
эффективности антибиотиком после имипенема в 
отношении грамотрицательных штаммов (кроме 
Acinetobacter spp.), продуцирующих БЛРС. Высокая 
активность этого препарата недавно подтверждена 
в Италии [65] при изучении антибиотикорезистен-
тности представителей семейства Enterobacteriaceae 
– продуцентов БЛРС, а также в США в рамках 
исследования MYSTIC, где проводится монито-
ринг резистентности к меропенему в сравнении 
с другими АБ [66]. Вместе с тем, в европейском 
фрагменте MYSTIC (около 11000 штаммов из 31 
страны) грамотрицательные бактерии, продуциру-
ющие βлактамазы, включая синегнойную палочку, 
оказались чувствительны к карбапенемам почти в 
100% случаев, к цефепиму – в 90%, а к П/Т – только 
в 21% [67]. 

В последние годы появились данные в отно-
шении ингибиторозащищенных пенициллинов в 
сравнении с новым представителем карбапенемов 
– эртапенемом. В трех больших проспективных 
исследованиях (>1500 пациентов) П/Т был сходен 
по эффективности с эртапенемом при полимикроб-
ных интраабдоминальных инфекциях  и инфекциях 
органов малого таза, а также при инфекциях кожи и 
мягких тканей [68].

Цефоперазон/сульбактам

В исследовательском проекте в Колумбии 
(10 центров) Ц/С, наряду с имипенемом и цефе-
пимом, оказался в числе первых трех АБ, наиболее 
активных в отношении грамотрицательной микро-
флоры, включая Pseudomonas spp. и Acinetobacter 
spp. [69], существенно превосходя цефтазидим. Ц/С 

был активен и в отношении БЛРСпродуцирующих 
клебсиелл [70]. В то же время исследование, выпол-
ненное в КНР (около 4000 штаммов), выявило 
примерно сходную активность имипенема, Ц/С и 
цефтазидима в отношении грамотрицательных воз-
будителей [71], что ещё раз подчеркивает важность 
оценки локальных данных по антибиотикорезис-
тентности. 

При сравнении комбинации Ц/С с амикацином 
и имипенема/циластатина при нейтропенической 
лихорадке у онкологических больных существен-
ных отличий в эффективности обнаружено не было 
[72]. Средняя эффективность обоих вариантов АБТ 
составила около 60%; значимых нежелательных 
явлений отмечено не было. В аналогичном иссле-
довании при нейтропенической лихорадке эффек-
тивность обоих беталактамов также была одина-
ково высокой – более 80%, однако Ц/С в 2 раза 
чаще (у 30%) вызывал диарею. В то же время у 3% 
больных, получавших имипенем/циластатин, раз-
вился судорожный синдром [73]. При сочетании 
каждого из этих препаратов с ванкомицином [74] 
для лечения инфекционных осложнений у онколо-
гических больных с нейтропенией эффективность 
была практически одинаковой (73 и 74%), но у 
пациентов, получавших имипенем, чаще возникал 
псевдомембранозный колит.

Высокая эффективность Ц/С у таких больных 
подтверждена и в отечественной практике: как при 
монотерапии, так и в комбинации с аминогликози-
дами Ц/С был клинически и микробиологически 
(в отношении грамотрицательной микрофлоры) не 
менее эффективным, чем имипенем или цефепим. 
Это относилось к пациентам с поражениями дыха-
тельных и мочевыводящих путей, а также в случа-
ях послеоперационной раневой инфекции, причем 
использование Ц/С вело к меньшим экономичес-
ким затратам.

Вместе с тем, имеются небольшие исследования, 
в которых как карбапенемы, так и  П/Т по пока-
зателю «стоимость–эффективность» проигрывают 
комбинации ципрофлоксацин + метронидазол при 
абдоминальных инфекциях [75]. 

Эффективность Ц/С и имипенема была изу-
чена в относительно небольшом сравнительном 
исследовании у больных с тяжелой пневмонией, у 
которых 70% выделенных штаммов продуцирова-
ли βлактамазы [76]. Эффективность препаратов 
оказалась сравнимой, а нежелательных явлений 
для Ц/С было зарегистрировано меньше, чем для 
имипенема (3,2 и 10% соответственно). 

Ц/С оказался высокоэффективным и при 
деструктивной пневмонии:  выздоровление или 
улучшение было достигнуто у 90% больных [77]. 
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Ц/С рассматривается как один из препаратов выбо-
ра при вентиляторассоциированной пневмонии, 
вызванной грамотрицательной микрофлорой [78]. 
При ретроспективном анализе данных ряда иссле-
дований Ц/С при лечении нозокомиальных пнев-
моний оказался более экономически эффективным, 
по сравнению с карбапенемами и цефепимом [79].

В проспективном многоцентровом исследова-
нии «ИРИС», выполненном в России [20], при 
применении Ц/С при бактериальном сепсисе, 
вызванном преимущественно грамотрицательной 
микрофлорой, была достигнута общая эффектив-
ность более чем у 95% больных. Процент штаммов 
Enterobacteriaceae, резистентных к Ц/С, не отличал-
ся от такового для имипенема и был существенно 
ниже, чем для других цефалоспоринов. 

Ц/С не является препаратом выбора для прове-
дения периоперационной антибиотикопрофилак-
тики. Вместе с тем появились данные, что его введе-
ние за 1 ч до лапароскопической холецистэктомии 
в 1,5 раза снижает уровень бактерий в желчи и 
улучшает послеоперационные лабораторные пока-
затели [80]. 

Заключение

Ингибиторозащищенные беталактамы остают-
ся высокоэффективными, безопасными и конку-
рентоспособными АБ, а во многих случаях препара-
тами выбора, особенно при тяжелых инфекциях. 

Нельзя не отметить появления новых форм с 
улучшенной фармакокинетикой при пероральном 
приеме. Вместе с тем следует внимательно следить 
за данными, отражающими различные особенности 
их применения, включая нежелательные явления, и 
всегда стремиться к их разумному назначению.

По недавно опубликованным результатам опро-
са врачей из США (Emerging Infections Network – 
EIN), 89% опрошенных считают, что «мощные» АБ, 
включая ингибиторозащищенные беталактамы, 
должны назначаться в стационаре только после 
одобрения «специалиста по инфекционным заболе-
ваниям» (в России – клинического фармаколога). 
После введения должности клинического фарма-
колога в ряде стационаров были отмечены сущест-
венное снижение затрат на АБТ [81] и оптимизация  
применения АБ [81–83].
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