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Макролиды являются часто применяемой 
группой препаратов при целом ряде инфекций, 
прежде всего внебольничного происхождения. 
Клинический успех макролидов обусловлен 
активностью в отношении классических возбу-
дителей, внутриклеточных патогенов, некоторых 
простейших. Исключительно важным является 
хороший профиль переносимости, что позво-
ляет рассматривать их в качестве препаратов 
выбора у некоторых «проблемных» категорий 
пациентов. Отдельного внимания заслуживают 
представители 16-членных макролидов, облада-
ющие некоторыми свойствами, отличающими их 

от других представителей этого класса антиби-
отиков. К таким препаратам относится, в част-
ности, мидекамицин. В настоящее время миде-
камицин одобрен для применения при инфекци-
ях дыхательных путей, в том числе дифтерии и 
коклюше, при инфекциях кожи и мягких тканей, 
а также при урогенитальных инфекциях. В пред-
ставленном обзоре литературы дана краткая 
клинико-фармакологическая характеристика 
мидекамицина.

Ключевые слова: мидекамицин, фармако-
кинетика, спектр активности, показания к при-
менению, обзор.
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Macrolides are widely used antibiotics in a variety 
of infections, especially community-aquired. The clini-
cal success of macrolides is due to their activity against 
classical causative agents, intracellular pathogens, and 
some protozoa. Of great importance is their good toler-
ability profile, which allows their use in some «problem» 
categories of patients. Special attention should be paid to 
the representatives of 16-membered macrolides, which 
have certain properties making them different from other 

antibiotics of this class. One of them is midecamycin, that 
is approved for the treatment of respiratory tract infec-
tions, including diphtheria and whooping cough, skin and 
soft tissues infections, and genitourinary tract infections. 
In this review a short pharmacological description of 
midecamycin is presented. 

Key words: midecamycin, pharmacokinetics, antimi-
crobial activity, indications, review.

Введение

Клиническое значение макролидных антибио-
тиков практически не претерпевает изменений с 
течением времени. Как и прежде они являются 

часто применяемыми препаратами при целом ряде 
инфекций, прежде всего внебольничного происхож-
дения. Важной составляющей клинического успеха 
макролидов является не только активность в отно-
шении обычных возбудителей, но и против внут-
риклеточных патогенов и некоторых простейших, 
что выгодно отличает этот класс препаратов, напри-
мер, от пенициллинов. Отдельной особенностью 
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макролидов является хороший профиль перено-
симости, что позволяет рассматривать их в качес-
тве препаратов выбора у некоторых «проблемных» 
категорий пациентов. Некоторыми особенностями, 
отличающими их от других представителей этого 
класса антибиотиков, обладают 16-членные макро-
лиды, к которым относятся спирамицин, джозами-
цин и мидекамицин. В данном обзоре рассмотрена 
клинико-фармакологическая характеристика миде-
камицина [1–3]. 

Антимикробная активность мидекамицина

Структура мидекамицина. Мидекамицин обра-
зуется грибком Streptomyces mycarofaciens. Струк-
турной особенностью мидекациина является заме-
на в 9-м положении 16-членного макролидного 
кольца ацетокси-группы и углеводного остатка  
в 4-м положении (рисунок). Препарат был разра-
ботан в 1976 г. фармацевтической компанией Meiji 
Seika Kaisha Ltd. (Йокогама, Япония) и применяется 
в клинической практике с 1985 г. Полусинтетическое 
производное мидекамицина – мидекамицина ацетат 
по сравнению с природным мидекамицином имеет 
улучшенные антимикробные и фармакокинетичес-
кие свойства: он лучше всасывается в желудочно-
кишечном тракте (ЖКТ) и создает более высокие 
тканевые концентрации [2, 4].

Особенности механизма действия и спектр 
активности. Как и у других макролидов, механизм 
антибактериального действия мидекамицина связан 
с торможением синтеза белка в микробной клетке 
за счет связывания с 50S-субъединицей рибосомы. 

Однако следует отметить, что существуют различия 
в характере связывания различных макролидов с 
пептидил-трансферазным центром 50S-субъедини-
цы рибосомы. В отличие, например, от 14-членных 
макролидов, представители 16-членных макроли-
дов способны соединяться сразу с тремя доменами 
пептидил-трансферазного центра [2, 5]. Это обес-
печивает более стойкое связывание с рибосомой и 
более длительный антимикробный эффект.

В целом, по спектру антимикробной активности 
мидекамицин и мидекамицина ацетат не имеют при-
нципиальных отличий от эритромицина (табл. 1). 
Как и другие 16-членные макролиды, мидеками-
цин в отдельных случаях может быть активным в 
отношении штаммов пневмококков и пиогенных 
стрептококков, устойчивых к 14- или 15-членным 
макролидам [6].

Грамположительная микрофлора. Мидеками-
цин и мидекамицина ацетат действуют на грамполо-
жительные кокки (Streptococcus spp., Staphylococcus 
spp. и др.). Они проявляют активность против 
некоторых штаммов S. aureus, устойчивых к эритро-
мицину. Мидекамицин может быть более активен, 
нежели спирамицин или джозамицин, в отношении 
S. pyogenes [7]. В табл. 2 представлены сравнитель-
ные данные по чувствительности S. pneumoniae, 
выделенных в России, к макролидам [8]. Среди 
грамположительных палочек к препарату чувст-
вительны Corynebacterium diphtheriae и Listeria 
monocytogenes.

Грамотрицательная микрофлора. Мидека-
мицин и мидекамицина ацетат активны в отноше-

нии грамотрицательных кокков и пало-
чек – N. gonorrhoeae, Вordetella pertussis, 
H. influenzae и Campylolacter jejuni.

Внутриклеточные патогены. Так же 
как и другие макролиды, мидекамицин 
и мидекамицина ацетат активны против 
внутриклеточных патогенов. По актив-
ности в отношении Chlamydia trachomatis, 
Mycoplasma pneumoniae и Legionella spp. они 
практически не отличаются от эритроми-
цина, по активности против Chlamydophila 
(Сhlamydia) pneumoniae уступают ему, 
а по действию на Mycoplasma hominis и 
Ureaplasma urealyticum имеют превосходс-
тво перед эритромицином и другими мак-
ролидами [9].

Анаэробы. Мидекамицин и мидека-
мицина ацетат умеренно активны против 
анаэробной флоры, за исключением фузо-
бактерий.

Простейшие. Мидекамицин не дейс-
твует на простейших.
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Постантибиотический эффект. Мидекамици-
на ацетат обладает постантибиотическим эффек-
том против некоторых микроорганизмов. По дли-
тельности постантибиотического эффекта против 
S. pyogenes и H. influenzae он примерно равноценен 
эритромицину и другим 14-членным макролидам, 
а против стрептококков группы В, пневмококков, 
энтерококков, S. aureus и S. epidermidis превосхо-
дит их, проявляя такой эффект даже в отношении 
штаммов, устойчивых к эритромицину. При этом, 
наряду с прекращением размножения S. aureus, 
происходят существенные изменения его ультрас-
труктуры [10, 11].

Механизмы развития резистентности микро-
организмов к макролидам. MLS-тип резистент-
ности является основным механизмом развития 
резистентности микроорганизмов к 14-членным 
макролидам, который заключается в модифи-
кации мишени действия за счет метилирования  
23S-рибосомальной РНК, как результат действия 
бактериальных метилаз. К мидекамицину и другим  
16-членным макролидам резистентность по MLS-
типу не вырабатывается, поскольку, в отличие от  

14-членных препаратов, они не индуцируют выра-
ботку метилаз [12]. Для 16-членных макролидов 
менее характерны и такие механизмы резистент-
ности, как изменение проницаемости клеточной 
стенки, инактивация антибиотика и эффлюкс 
[13–15]. Таким образом, микрофлора, устойчивая  
к 14-членным макролидам, может сохранять чувс-
твительность к мидекамицину.

Фармакокинетика

Всасывание. Мидекамицин довольно быстро, 
но не в большой степени, всасывается в ЖКТ. При 
приеме внутрь в дозе 600 мг пиковая концентрация 
в крови, достигаемая через 1 ч, составляет 0,8 мг/л. 
При приеме 1000–1200 мг максимальная концен-
трация в крови развивается через 1–2 ч и равна 
1,27–1,9 мг/л.

Мидекамицина ацетат быстрее, чем мидека-
мицин, и практически полностью всасывается в 
ЖКТ. Пища не влияет на скорость и полноту 
абсорбции при приеме таблеток, но может замед-
лить всасывание в случае использования суспензии 
[16]. Пиковая концентрация в сыворотке крови 
определяется через 40–60 мин. Она колеблется в 
диапазоне 1,3–3 мг/л, зависит от дозы и, в мень-
шей степени, от лекарственной формы (табл. 3). 
У детей после приема препарата в дозе 10–30 мг/кг  
пиковая концентрация в крови наблюдается через 
1 ч, составляя, по различным данным, от 0,76 до  
2,3 мг/л [17, 18].

Связывание с белками. Связывание мидеками-
цина ацетата с белками плазмы составляет около 
47% и не зависит от дозы.

Распределение. Мидекамицин не создает высо-
ких тканевых концентраций в организме. Наиболь-
шие уровни, примерно равные концентрациям в 
сыворотке крови, определяются в бронхиальном 

Таблица 1. Активность макролидов in vitro (МПК90, мг/л) в отношении основных возбудителей [2, 6] 

Микроорганизм Эритромицин Рокситромицин Азитромицин Мидекамицин Спирамицин

Staphylococcus aureus 0,1–1 0,1–2 0,25–1 0,5–2 0,25–1

Streptococcus pyogenes 0,01–0,25 0,06–0,25 0,03–0,1 0,1–2 0,1–2

Streptococcus pneumoniae 0,01–0,25 0,01–4 0,03–0,25 0,5 0,25

Enterococcus faecalis 0,5–4 0,5–8 0,5–У 1–4 2–4

Neisseria gonorrhoeae 0,03–0,5 0,03–2 0,03–2 – 2–4

Neisseria meningitidis 0,03–1 0,03–2 0,01–0,06 – –

Haemophilus influenzae 0,5–8 0,5–16 0,25–2 1–4 2–8

Escherichia coli 8–32 У 0,5–2 У 32

Pseudomonas aeruginosa У У У У У

Bacteroides fragilis 0,1–16 0,25–64 0,5–16 2–32 –

Примечание: У – устойчив

Таблица 2. Чувствительность к макролидам 
штаммов S. pneumoniae, выделенных в России 

Препарат Ч, % УР, % Р, %

Эритромицин 94 0 6

Кларитромицин 94 0,5 5,5

Азитромицин 94 0,5 5,5

Мидекамицин 96 3 1

Мидекамицина ацетат 94 4 2

Спирамицин 98 0 2

Примечание: Ч – чувствительные, УР – умеренно резистент-
ные, Р – резистентные штаммы
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секрете (табл. 4). Меньшие концентрации обнару-
живаются в миндалинах, и лишь следы антибиоти-
ка выявляются в слизистой гайморовой пазухи.

Мидекамицина ацетат быстро диффундирует в 
экстраваскулярное пространство, создавая, в отли-
чие от природного мидекамицина, терапевтические 
концентрации во многих тканях и средах. Наиболее 
высокие уровни, в несколько раз превышающие 
концентрации в крови, создаются в миндалинах, 
легких, бронхиальном секрете, слизистой носа, 
предстательной железе. Мидекамицина ацетат экс-
кретируется в грудное молоко. Данные о проникно-
вении антибиотика через гемато-энцефалический 
барьер отсутствуют.

Метаболизм. Мидекамицин и мидекамицина 
ацетат подвергаются интенсивному метаболиз-
му в печени путем гидроксилирования в позиции  
С-14 лактонного кольца и деацетилирования С-4" 
микарозы. Некоторые из метаболитов обладают 
антимикробной активностью, примерно в 2 раза 
более слабой по сравнению с исходными вещест-
вами [17].

Экскреция. Главным путем выведения мидека-
мицина, мидекамицина ацетата и их метаболитов 
из организма является билиарная экскреция, с 
мочой экскретируется менее 10% [19]. Препараты 
имеют короткий период полувыведения – 0,6–1,5 
ч, который может увеличиваться у пациентов с цир-
розом печени [20].

Иммуномодулирующая активность

Есть данные, свидетельствующие об иммуно-
модулирующем действии мидекамицина ацетата в 
отношении Т-киллеров, что сопровождается повы-
шением их активности [21].

Нежелательные лекарственные реакции

Как мидекамицин, так и мидекамицина ацетат 
хорошо переносятся. В редких случаях могут отме-
чаться диспептические и диспепсические расстройс-
тва, проявляющиеся болями в животе, анорексией, 
тошнотой, рвотой, диареей. У некоторых больных 
отмечаются изменения активности трансаминаз 
печени и аллергические реакции в виде сыпей.

Доза Cmax, мг/л Tmax, ч T1/2, ч М, %

400 (т) 1,65 1 0,61 0,9*

600 (т) 1,31 1 0,78  

600 (cc) 1,36 0,66 0,86  

800 (ор) 2,7 0,72 1 <0,5

800 (ор)* 1,3 0,75 0,73 0,225

800 (ор)** 1,9 0,75 1,52 0,4

Таблица 3. Фармакокинетические параметры мидекамицина ацетата [17]

Примечание: Cmax – пиковая концентрация в сыворотке крови; Tmax – время достижения пиковой концентрации; T1/2 – период 
полувыведения; М – доля препарата, экскретируемая с мочой; 
(т) – таблетки, (сс) – сухой сироп, (ор) – оральный сироп; 
* 1-я доза, ** 12-я доза.

Таблица 4. Концентрации мидекамицина и мидекамицина ацетата в некоторых тканях и средах [17]

Ткань/среда Препарат Доза, мг Время после 
приема, ч Сs, мг/л Сt, мг/кг  

или мг/л
Отношение 

Сt/Сs

Миндалины Мидекамицин 
Мидекамицина ацетат

1000 
600

1 
1 
2

1,9 
1,6 
1,3

0,3 
2,4 
4

0,16 
1,5 
3

Бронхиальный секрет Мидекамицин 
 
 
Мидекамицина ацетат

1200 
 
 

600

4 
 
 
2 
4

0,52* 
 
 

0,81 
0,32

0,56* 
0,47** 

0,37*** 
5,16 
1,82

1,08 
 
 

6,37 
5,69

Мокрота Мидекамицина ацетат 600 1 
3 
6

0,54 
0,6 

0,26

1,45 
0,68 
0,40

2,69 
1,0 
1,5

Примечание: Сs – концентрация в сыворотке крови; Сt – концентрация в ткани или жидкости организма; 
* 1-й день; ** 3-й день; *** 10-й день.
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По данным многоцентрового сравнительного 
рандомизированного исследования мидекамицина 
и мидекамицина ацетата у детей, нежелательные 
явления со стороны ЖКТ при применении этих 
антибиотиков отмечаются в 2 раза реже, чем при 
применении эритромицина [22]. Это связано, по-
видимому, с тем, что мидекамицин, являясь 16-
членным макролидом, не влияет, в отличие от 14-
членных препаратов, на моторику ЖКТ [23].

Лекарственные взаимодействия

Несмотря на то, что мидекамицин и мидеками-
цина ацетат характеризуются как слабые ингиби-
торы микросомальной системы цитохрома Р450, 
они, согласно некоторым данным, могут в случае 
сочетания с теофиллином, карбамазепином или 
циклоспорином, повышать концентрации этих пре-
паратов в крови [17, 24]. При вышеуказанных ком-
бинациях необходимо целенаправленно контроли-
ровать состояние пациентов.

Клинические данные

Мидекамицин и мидекамицина ацетат нахо-
дят довольно широкое применение в клинической 
практике, как у взрослых, так и у детей. Основными 
показаниями к их назначению являются инфекции 
дыхательных путей, в том числе дифтерия и кок-
люш, инфекции кожи и мягких тканей.

Стрептококковый тонзиллофарингит. Миде-
камицин при 10-дневном приеме обладал высокой 
клинической эффективностью (96%) при стрепто-
кокковых ринофарингитах у больных в возрасте от 
11 мес до 66 лет, эрадикация возбудителя состав-
ляла 87% [25]. В контролируемом исследовании 
при тонзиллофарингите у детей была установлена 
высокая клиническая (96%) и бактериологическая 
(85%) эффективность мидекамицина ацетата, кото-
рый применялся 10-дневным курсом внутрь в дозе 
50 мг/кг в сутки в 2 приема [26].

В рандомизированном исследовании сравнива-
лась эффективность и безопасность диритромици-
на (500 мг 1 раза в сутки) и мидекамицина ацетата 
(600 мг 2 раза в сутки) при стрептококковом фарин-
гите. В исследование было включено 60 пациентов. 
В группе диритромицина клиническая эффектив-
ность составила 100% (оценка была проведена у 
всех 30 пациентов этой группы). В группе миде-
камицина ацетата эффективность терапии оцени-
валась у 28 (93,3%) из 30 пролеченных пациен-
тов и также составила 100%. Бактериологическая 
эффективность в группе диритромицна и мидека-
мицина ацетата была 96,7 и 92,9% соответственно. 
Статистически значимых различий по клиничес-
кой и бактериологической эффективности, а также 

по количеству зарегистрированных нежелательных 
явлений между группами отмечено не было [27] 
В другом нерандомизированном несравнительном 
исследовании, в которое было включено 110 паци-
ентов с различными инфекциями верхних дыха-
тельных путей, была отмечена высокая клиничес-
кая эффективность мидекамицина, за исключением 
3 пациентов, у которых препарат был отменен в 
связи с нежелательными явлениями [28].

Острый средний отит. В сравнительном иссле-
довании установлено, что по клинической (67%) 
и бактериологической (71%) эффективности при 
остром среднем отите мидекамицина ацетат в дозе 
200 мг три раза в день не уступает рокситромицину 
[29]. При обострении хронического среднего отита 
его клиническая и бактериологическая эффектив-
ность ниже (44 и 50% соответственно).

Инфекции нижних отделов дыхательных 
путей. При инфекциях нижних дыхательных путей 
у детей (острые бронхиты, бронхопневмонии) миде-
камицина ацетат по эффективности не уступал 
амоксициллину [21]. Согласно данным сравнитель-
ного рандомизированного исследования, у детей 
с бронхитами и внебольничными пневмониями, 
которые не поддавались лечению другими антибио-
тиками (пенициллин, ампициллин, ампиокс, олеан-
домицин, линкомицин, ко-тримоксазол), клиничес-
кая эффективность мидекамицина и мидекамицина 
ацетата не отличалась от таковой эритромицина и 
составляла около 95%. Имеются данные об успеш-
ном применении мидекамицина ацетата при пнев-
мониях легионеллезной этиологии [30].

В многоцентровом рандомизированном иссле-
довании сравнивалась эффективность терапии 
диритромицином в течение 5 дней и мидеками-
цином в течение 7 дней у пациентов с острым 
бронхитом и обострением хронического бронхита. 
В исследование было включено 174 пациента, 87 
из которых были в группе диритромицина (500 мг 
1 раз в сутки) и 87 в группе мидекамицина (600 мг 
2 раза в сутки). Клинический ответ был получен 
у 72 из 80 пациентов первой группы (90%) и у 74 
из 83 пациентов второй (89,2%). Статистически 
достоверных различий между группами по клини-
ческой эффективности и переносимости отмечено 
не было [31].

Клиническая эффективность мидекамицина 
ацетата (200 мг 3 раза в сутки) сравнивалась с та-
ковой рокситромицина (150 мг 2 раза в сутки) 
в двойном-слепом рандомизированном исследо-
вании у пациентов с внебольничной пневмонией. 
Продолжительность терапии составила 14 дней. 
В исследование было включено 204 пациента – 101 
в группе рокситромицина и 103 в группе мидека-
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мицина. Клиническая эффективность составила 
81,4% для рокситромицина и 70% для мидеками-
цина. По бактериологической эффективности пре-
параты были сравнимы между собой. По частоте 
нежелательных явлений статистически значимых 
различий также не отмечалось: 4,3% в группе рок-
ситромицина и 4% в группе мидекамицина [32].

При сравнении результатов применения бен-
зилпенициллина (500 000 ЕД внутримышечно 6 раз 
в сутки) и мидекамицина (400 мг 3 раза в сутки) 
у больных  внебольничной пневмонией с нетяже-
лым течением клиническая эффективность была 
сравнимой и характеризовалась высокими показа-
телями [33].

Урогенитальные инфекции. Ряд контролиру-
емых исследований посвящен оценке эффектив-
ности мидекамицина ацетата при урогентальных 
инфекциях. Отмечен 100% эффект препарата при 
применении в дозе 1200 мг в сутки в течение 
12 дней у больных обоего пола с неспецифичес-
кими уретритами, возбудителями которых были 
C. trachomatis и U. urealyticum [34]. Высокая эффек-
тивность мидекамицина ацетата зарегистрирована 
также при хламидийных цервицитах у женщин 
[35]. У мужчин с «уретропростатитами» хламидий-
ной природы препарат не уступает по выраженно-
сти клинического эффекта доксициклину [36].

Инфекции кожи. Как свидетельствуют данные 
проведенного в нашей клинике контролируемо-
го исследования, мидекамицин и мидекамицина 
ацетат по эффективности у детей с пиодермиями 
(90%) не уступает эритромицину [22].

Есть данные об успешном применении мидека-
мицина у небольшого числа пациентов с генерали-
зованным пародонтитом в стадии обострения [37].

Противопоказания и меры 
предосторожности

Мидекамицин и мидекамицина ацетат проти-
вопоказаны лицам с гиперчувствительностью к 
данным антибиотикам. Поскольку мидекамицина 

ацетат в больших количествах экскретируется в 
грудное молоко, его нельзя применять у кормящих 
женщин. В связи с отсутствием данных, подтверж-
дающих безопасность препаратов для плода, назна-
чение при беременности допустимо лишь в тех 
случаях, когда, по мнению врача, потенциальная 
польза превышает возможный риск.

Формы выпуска и дозировка

Мидекамицин зарегистрирован в России под 
торговой маркой Макропен (KRKA, Словения) 
[38]. Формами выпуска являются таблетки по 0,4 г 
и порошок для приготовления суспензии для при-
ема внутрь по 175 мг/5 мл во флаконах по 115 мл.

Доза мидекамицина у взрослых составляет 0,4 г 
3 раза в сутки при максимальной суточной дозе 
1,6 г.

Детям препарат назначается из расчета  
30–50мг/кг в сутки (в 2–3 приема). В зависимости 
от массы тела доза составляет: до 30 кг (10 лет) 
– 0,4 г 3 раза или 22,5 мл суспензии 2 раза в сутки; 
до 20 кг (6 лет) – 15 мл 2 раза в сутки; до 15 кг 
(4 года) – 10 мл 2 раза в сутки; до 10 кг (1–2 года) 
– 7,5 мл 2 раза в сутки; до 5 кг (5 мес) – 3,75 мл 
2 раза в сутки.

Заключение

Целый ряд особенностей макролидов делает 
их актуальными даже спустя более 20 лет после 
их открытия. Важнейшими их характеристиками 
являются активность против типичных возбуди-
телей, прежде всего инфекций дыхательных путей, 
кожи и мягких тканей, а также активность в отно-
шении «атипичных возбудителей», вызывающих 
инфекции дыхательных путей и урогенитального 
тракта. Безусловно, необходимо отметить хорошую 
фармакокинетику (высокие концентрации в тка-
нях, накопление внутри клеток, низкое связывание 
с белками, отсутствие лекарственных взаимодей-
ствий) и доказанную безопасность препаратов 
этого класса.
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