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Введение

Применение антибактериальных препаратов 
(АП) при обострении хронической обструктивной 
болезни лёгких (ХОБЛ) является сложной задачей 
современной интернологии, не нашедшей своего 
окончательного решения. Рекомендации по рацио-
нальной антибактериальной терапии (АТ) регу-
лярно пересматриваются в связи с регистраци-
ей новых АП, а также накоплением информации 
об особенностях течения ХОБЛ и сравнительной 
эффективности различных АП. Для ведения паци-
ентов с ообострением ХОБЛ в разное время предла-
гались практически все классы АП. Однако сегодня 
многие из них утратили своё значение и уже не рас-
сматриваются как оптимальные средства терапии. 
Причиной тому являлись разнообразные факторы, 
прежде всего неприемлемый профиль безопасно-
сти, плохая переносимость, распространение устой-
чивых микроорганизмов и, наконец, неудобство 
применения. В связи с этим, особый интерес пред-
ставляют препараты, прошедшие проверку време-
нем и сохранившие высокую активность в отноше-
нии основных возбудителей заболевания. Одним из 
них является пероральный цефалоспорин III поко-
ления цефиксим, который уже более двадцати лет с 
успехом применяется в клинической практике. 

Накопленный к настоящему времени опыт впол-
не достаточен для оценки преимуществ и недостат-
ков цефиксима, а также для определения показаний 
к применению в пульмонологической практике. 

Цефиксим обладает сбалансированной активно-
стью в отношении ведущих возбудителей инфекций 
нижних дыхательных путей (ИНДП): Haemophilus 
influenzae, Moraxella catarrhalis, Klebsiella pneumoni-
ae, Escherichia coli, Streptococcus pyogenes и (в боль-
шинстве случаев) – Streptococcus pneumoniae. Это 
позволяет рассматривать цефиксим как потенци-
ально эффективное средство АТ. Подтверждением 
тому служит его клиническая эффективность, обес-
печенная выраженной бактерицидной активностью 
против доминирующих возбудителей при обостре-
нии ХОБЛ. 

Общая характеристика цефиксима

Фармакологические свойства

Цефиксим – первый пероральный цефалоспо-
рин III поколения, применяемый в медицине с 
1987 г. Как и другие представители класса цефа-
лоспоринов, антибиотик имеет замещающую гид-
роксиимино-аминотиазоловую боковую цепь в 
7-й позиции. Это обеспечивает, по сравнению с 
представителями I–II поколений, высокую ста-
бильность к β-лактамазам широкого спектра дей-
ствия (βL), хромосомным (BRO-1 и BRO-2, про-
дуцируемым M. catarrhalis) и плазмидным (TEM-1  
и ROB-1 H. influenzae). Введенная метоксиимино-
группа определяет дополнительную устойчивость 
к βL грамотрицательных бактерий. Винильная 
группа в 3-й позиции обеспечивает улучшенную 
абсорбцию, но резко снижает антистафилококко-
вую активность цефалоспорина. Именно благодаря 
введению винильной группы цефиксим не имеет 
кислого вкуса и характеризуется хорошей гастро-
интестинальной переносимостью.

Фармакокинетика

Основные фармакокинетические параметры 
цефиксима представлены в табл. 1. По сравнению 
с другими цефалоспоринами цефиксим обладает 
хорошей биодоступностью (F): при приеме 400 мг 
препарата натощак она составляет 40–50% [1–4]. 
Данные о влиянии пищи на всасывание противо-
речивы: выявлено как незначительное замедление 
скорости всасывания (на 0,8 ч) [3], так и отсутствие 
каких-либо изменений [5]. Не установлена зави-
симость между полнотой абсорбции цефиксима и 
приёмом пищи. 

После приёма 400 мг цефиксима максимальная 
концентрация в сыворотке (Cmax) достигается к 3–5 
часу, медиана времени достижения пиковой кон-
центрации (Tmax) составляет  4 ч. Пиковые концен-
трации в тканях достигаются позднее чем в крови, 
Tmax для тканей составляет 6,7 ч [6]. Величина 
Cmax составляет 2,6–4,8 мкг/мл (средний показа-
тель – 3,7 мкг/мл), у отдельных пациентов воз-
можно повышение Cmax до 6,2 мкг/мл [6]. Через 
12 часов после однократного приёма сывороточная 

Таблица 1. Фармакокинетика цефиксима после приема внутрь 400 мг препарата (сводные данные)

F, % Vd, л
Tmax   

в сыворотке, 
ч

Tmax 
тканевое, 

ч

Сmax   
в сыворотке, 

мкг/мл

Сmax  
в слизистой 

бронхов, 
мкг/мл

Сmax   
в легочной 
ткани, мкг/

мл

t½, ч 
Выведение, %

почками печенью

50 20 3–5 6,7 3,7 2,4 1,3 3–4 40–50 50–60
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концентрация снижается, в среднем, до 0,9 мкг/мл 
[6]. До 65–70% цефиксима связывается с белками 
сыворотки [5, 7]. Несвязанная фракция покидает 
сосудистое русло и является микробиологически 
активной. 

Препарат характеризуется хорошим тканевым 
проникновением, составляющим 132%, кажущий-
ся объём распределения (Vd) составляет 20 л [1, 
2]. Концентрация в слизистой бронхов, в бронхи-
альном секрете и в мокроте составляет соответст-
венно 35–40% (2,4±0,9 мкг/мл), 10–20% и 0–4% 
от концентрации препарата в сыворотке [6,8–10]. 
Через 8,4 ч после приёма цефиксима накопление 
препарата в легочной ткани составляет 43%, что 
обеспечивает концентрацию в пределах 1,3 мкг/мл 
[11]. При исследовании на добровольцах c искусст-
венным микроожогом кожи Cmax в тканевой жид-
кости составила 1,6 – 4,4 мкг/мл (среднее значение 
3,2 мкг/мл).

Среди пероральных цефалоспоринов цефиксим 
характеризуется наиболее длительным периодом 
полувыведения (t½), достигающем 3–4 ч [14–16]. 
Выведение препарата осуществляется преимущест-
венно по 2 направлениям: 50–60% – через гепатоби-
лиарную систему, 40–50% – через почки, в основ-
ном путем клубочковой фильтрации [5]. В моче, в 
неизменённом виде, определяется от 16 до 20%, а в 
желчи – от 4 до 10% принятой дозы [7, 17].

При циррозе печени t½ увеличивается до 6,5 
ч, однако коррекция дозы не требуется [5]. При 
снижении клиренса креатинина (КК) до 20–40 мл/
мин t½ достигает 6,4 ч, что требует снижения дозы 

на 75%. Тяжёлая почечная недостаточность (КК 
5–10 мл/мин) сопровождается увеличением t½ до 
11,5 ч. В этом случае доза препарата снижается на 
50% – с 400 до 200 мг в сутки. У лиц пожилого воз-
раста при исследовании концентрации цефиксима 
в сыворотке на 5-е сутки приема отмечен рост Cmax 
на 26% [16], однако подобная особенность фарма-
кокинетики подтверждается не во всех исследова-
ниях [2]. Цефиксим обладает достаточно высокой 
стабильностью фармакокинетических параметров. 
Показано, что при многократном приёме индиви-
дуальные отклонения фармакокинетических пока-
зателей не превышают 12%, а в популяции – 33% 
[3].

Фармакокинетические особенности и высокая 
чувствительность большинства потенциальных 
возбудителей ИНДП (рис. 1) определяют возмож-
ность однократного суточного применения цефик-
сима [12]. 

Фармакодинамика

С фармакодинамической (ФД) точки зрения, 
эффективность цефиксима определяется временем, 
в течение которого концентрация несвязанного 
препарата в 4–5 раз превышает значение мини-
мальной подавляющей концентрации (МПК) в оча-
ге инфекции (fT>МПК) [18]. Для оптимального 
бактерицидного эффекта бета-лактамного анти-
биотика необходимо, чтобы этот показатель пере-
крывал интервал между введениями не менее чем 
на 50–60%. С этой точки зрения цефиксим, даже 
при однократном суточном приёме, обеспечивает 
требуемые показатели в отношении основных рес-
пираторных возбудителей: Haemophilus spp. (МПК 
для чувствительных штаммов ≤1 мкг/мл) [19, 
20], чувствительного к пенициллину S. pneumoniae 
(PSSP) (МПК ≤1 мкг/мл) и M. catarrhalis (см. рис. 
1). Нельзя обойти вниманием и сбалансированную 
активность против чувствительных штаммов энте-
робактерий (МПК ≤1 мкг/мл), в частности βL(+) 
E. coli и K. pneumoniae. Из перечисленных потенци-
альных возбудителей наиболее значима активность 
цефоксима в отношении H. influenzae – микроор-
ганизма, доминирующего в этиологии обострений 
ХОБЛ и, в ряде случаев, внебольничной пневмонии 
(ВП).

Haemophilus influenzae. Высокая активность 
цефиксима против Haemophilus spp. установлена 
давно [6]. C течением времени антигемофильная 
активность цефиксима, в отличие от ряда дру-
гих бета-лактамов не уменьшилась, что связыва-
ют с эффективным преодолением распространён-
ных механизмов устойчивости и высокой степе-
нью сродства к пенициллиносвязывающим белкам 
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Рис. 1. Сывороточная концентрация цефиксима после 
приема внутрь 400 мг и МПК основных возбудителей  
обострений ХОБЛ [12]
1 – S. pneumoniae (УР) МПК 1,0 мкг/мл; 2 – S. pneumo
niae (Ч) 0,25 мкг/мл; 3 – M. catarrhalis 0,12 мкг/мл; 4 – H. 
influenzae 0,06 мкг/мл. Через 12 ч после приема сыворо-
точная концентрация 0,6-0,9 мкг/мл [6]. 
Примечание: МПК50/90 для выделяемых в РФ S. pneumoniae 
– 0,25/0,5 [6] мкг/мл, H. Influenzae –  0,03/0,06 мкг/мл [13].
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(ПСБ). О потенциале цефиксима свидетельствуют 
многие исследования. Следует упомянуть об одном 
из них, аккумулировавшем клинические штаммы 
из 11 европейских стран, собранные за период с 
2002 по 2004 гг. (табл. 2) [20,21]. Эти исследова-
ния показали, что по антигемофильной активности 
цефиксим не уступает респираторным фторхиноло-
нам, входя в группу лидеров. Активность препарата 
в 32 раза превышает таковую цефуроксима и в 128 
раз – цефаклора.

Устойчивость H. influenzae к β-лактамам реа-
лизуется, главным образом, двумя механизмами – 
продукцией βL и модификацией пенициллино- 
связывающих белков. 

В отличие от цефалоспоринов I поколения и 
аминопенициллинов, в том числе ингибитороза-
щищённых, активность цефиксима не снижается 
под воздействием βL(+) грамотрицательных бак-
терий и практически не зависит от эффекта ино-
кулюма [22].

В настоящее время частота выделения βL(+) 
штаммов H. influenzae достаточно вариабельна  [23–
26]. В Европе она составляет, в среднем, 7,6%. Эти 
цифры варьируют от 0% в Германии и Нидерландах 
до 15,4% в Португалии и 17,6% во Франции; дос-
таточно безопасна эпидемиологическая ситуация 
в Турции, где синтез βL выявлен не более, чем в 
14% случаев [27]. Относительно высокий уровень 
распространённости βL(+) гемофил отмечается в 
Северной Америке (26%) [28], в Канаде (18,6%) 
[26]. Как благоприятная расценивается ситуация 
в России (табл. 3) [29], хотя по имеющимся дан-
ным, частота выделения устойчивых к ампицил-
лину штаммов у лиц с тяжелым течением обостре-
ний ХОБЛ достигает 27% [30]. За минимальным 
исключением, все они являются продуцентами βL 
[29–31].

Оценивая влияние синтеза βL на устойчивость 
H. influenzae, вновь обратимся к табл. 2. Из неё сле-
дует, что МПК90 амоксициллина у βL(+) и βL(–) 

Таблица 2. Сравнительная чувствительность к бета-лактамам штаммов Haemophilus spp., 
выделенных в европейских странах в 2002–2004 гг.

Штаммы Препарат МПК50,  
мкг/мл

МПК90,  
мкг/мл Ч, % УР, % Р, %

Все (n=578) 

Амоксициллин 0,5 4 83,6 6,4 10

Ко-амоксиклав 0,5 1 99,8  0,0 0,2

Цефуроксим 0,5 2 98,1 1,6 0,3

Цефиксим 0,03 0,06 100  0 0 

bL(+) (n=44)

Амоксициллин >8 >8 0 2,3 97,7

Ко-амоксиклав 1 2 100  0  0

Цефуроксим 0,5 2 100  0  0

Цефиксим ≤0,015 0,03 100  0 0 

BLNAS (n=483) 

Амоксициллин 0,25 0,5 100  0  0

Ко-амоксиклав 0,25 0,5 100  0  0

Цефуроксим 0,5 2 99,2 0,8  0

Цефиксим 0,03 0,03 100  0  0

BLNAR (n=51) 

Амоксициллин 2 4 0 70,6 29,4

Ко-амоксиклав 2 4 98  0 2

Цефуроксим 2 8 86,3 9,8 3,9

Цефиксим 0,03 0,06 100  0  0

Примечание: Ч – чувствительные, УР – умеренно резистентные, Р – резистентные штаммы.

Таблица 3. Динамика чувствительности к аминопенициллинам клинических штаммов  
H. influenzae в Москве, выделенных в 2002–2004 и 2006 гг. [29]

Препарат
2002 (n=183) 2003 (n=158) 2004 (n=225) 2006 (n=49)

количество штаммов (УР/Р), %

Ампициллин 0/4,9 0,6/3,2 0,9/3,6 2/8,2

Амоксициллин/клавуланат 0/0 0/0 0/0 0/0
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штаммов различается, как минимум, в 16 раз (от 
0,5 до ≥8 мкг/мл). Сдвигается вправо, возможно 
за счёт появления устойчивых к ингибиторам TEM 
βL [32], и кривая распределения МПК амоксицил-
лина/клавуланата. В то же время данный фенотип 
не оказывает влияния на чувствительность H. influ-
enzae к цефалоспоринам III поколения. Подобная 
ситуация сохраняется при использовании как кри-
териев МПК, изданных Институтом по клиниче-
ским и лабораторным стандартам США (CLSI), так 
и фармакодинамического/фармакокинетического 
критерия Британского общества по антимикробной 
химиотерапии (BSAC) [33].

На фоне стабильной ситуации с выделением 
βL(+) штаммов H. influenzae, большую насторожен-
ность вызывает распространение фенотипов устой-
чивости, связанных с мутацией гена ftsI, кодирую-
щего транспептидазный домен ПСБ3. Штаммы, 
наделённые данным механизмом, впервые выявле-
ны в Новой Зеландии в 1978–1980 гг. и обозначены 
как ΒLNAR – β-лактамазо-негативные, устойчивые 
к ампициллину [23, 25, 34–42]. Вскоре был выяв-
лен ещё один механизм, объединивший продук-
цию β-лактамаз с модификацией ПСБ3 – BLPAСR  
(β-лактамазопозитивные, устойчивые к ко-амок-
сиклаву). В редких случаях BLNAR фенотип соче-
тается с мутацией гена acrR, обеспечивающей акти-
вацию эффлюксной помпы AcrAB [43].

Частота BLNAR фенотипа в Европе находится 
в пределах 8,8% (51/578): от 0% в Нидерландах 
и Франции (по другим данным – 22,8% [44]) 
до 11,8% – в Германии, 12,8% – в Польше [37], 
33,9% [23] и 66,4% [41] – в Испании. Высока рас-
пространённость BLNAR фенотипа в Азиатско-
Тихоокеанском регионе: 29,3% в Южной Корее 
[38], 40–65% в Японии [42,45]. В то же время 
их распространённость в России невелика. Она 
составляет 2,5% в Екатеринбурге [36] и 1,8% в 

Москве [29]. Вполне вероятно, что для достижения 
неблагоприятной ситуации требуется некоторое, 
судя по мировой динамике, незначительное время.

Цефиксим – единственный из распространён-
ных на отечественном рынке пероральных β-лак-
тамов, разрешённый к применению при выявлении 
BLNAR фенотипа [19]. Использование же ко-амок-
сиклава, цефуроксима и цефаклора не показано, 
вне зависимости от фактической МПК, в том числе 
находящейся в пределах зоны чувствительности.

Sreptococcus pneumoniae. Этот микроорганизм 
занимает 2–3-е место в этиологической структуре 
обострений ХОБЛ, уступая H. influenzae, в ряде 
случаев M. catarrhalis, а при осложненной ХОБЛ – 
неферментирующим грамотрицательным бакте-
риям. Активность цефиксима в отношении пнев-
мококка оценивается как достаточная. Препарат 
эффективно подавляет жизнедеятельность исклю-
чительно чувствительных к пенициллину штаммов 
[19], которые в России преобладают [46].

Известно, что распространённость в мире 
S. pneumoniae, устойчивых к пенициллину (PRSP), 
приобрела массовый характер. Только некоторые 
страны и регионы пока избежали этой проблемы. 
В их числе и Россия, в которой доля микроорганиз-
мов со сниженной МПК пенициллина составляет, в 
среднем, 8,1%, а МПК90 не превысила 0,06 мкг/мл 
(табл. 4) [46]. Для большинства регионов России 
характерны низкие показатели распространённо-
сти PRSP (табл. 5). Следовательно, есть все осно-
вания предполагать достаточную эффективность 
цефиксима, за исключением случаев ведения паци-
ентов с осложнённой ХОБЛ, госпитализированных 
в стационары [47].

О высоком потенциале цефиксима свидетельст-
вуют результаты исследования Alexander Project. 
По данным за 1998–2000 гг., МПК50/90 цефикси-
ма в отношении пневмококка в России составила 
0,25/0,5 мкг/мл [13], что укладывается в диапазон 
чувствительности (МПК ≤1 мкг/мл). Как бла-
гоприятную можно рассматривать эпидемиологи-
ческую ситуацию в России. По неопубликован-
ным данным С. В. Сидоренко (устное сообщение), 
МПК50 цефиксима в 2006 г. составила 0,125 мкг/мл 
(рис. 2), а пропорция чувствительных штаммов в 
Москве достигает 89,2%. Отсутствие опубликован-
ных данных компенсируется устной информацией 

Таблица 4. Чувствительность клинических 
штаммов Streptococcus pneumoniae, выделенных 
в России, исследование ПеГАС (2004–2005 гг.)

Препарат Ч, % МПК50,  
мкг/мл

МПК90,  
мкг/мл

Пенициллин 91,9 0,015 0,06

Амоксициллин 99,7 0,03 0,06

Таблица 5. Распространенность PRSP по федеральным округам России

Показатель
ЦФО С-З ФО ЮФО УрФО СибФО ПривФО ДВО

количество штаммов, %

МПК>0,06 10 0 18,2 22,3 6,8 3,7 4,7
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о невысоком уровне устойчивости пневмококка 
к пенициллину и, следовательно, к цефиксиму.

Подтверждение антипневмококкового (в отно-
шении чувствительных к пенициллину S. pneu-
moniae PSSP) потенциала цефиксима представлено 
в исследовании A. Dulhoff и соавт [48], анализиро-
вавших степень подавления пневмококка через 8 ч 
после воздействия АП. Уступая карбапенемам и 
респираторным фторхинолонам, цефиксим проде-
монстрировал незначительное преимущество перед 
цефуроксимом. Мы понимаем, что вряд ли следу-
ет рассматривать клиническое значение данного 
феномена и искать преимущества в антипневмо-
кокковой активности цефиксима, уступающего по 
уровню МПК50/90, цефуроксиму [13, 49]. 

Цефиксим демонстрирует хорошую антипнев-
мококковую активность и в фармакодинамической/
фармакокинетической модели. Симуляция воздей-
ствия реально достижимой сывороточной и ткане-
вой концентрацией препарата обеспечивает к 12 часу 
подавление роста микроорганизма. Однако одно-
кратное введение 400 мг препарата в данной модели 
эксперимента, не обеспечило требуемое значение 
fT>МПК, что привело к возобновлению роста мик-
роорганизма. На основании данного исследования 
мы можем сделать вывод о необходимости допол-
нительного изучения различных фармакокинети-
ческих/фармакодинамических моделей действия 
цефиксима при пневмококковой инфекции [12, 50].

Moraxella catarrhalis и энтеробактерии. Mora
xella catarrhalis входит в четвёрку наиболее часто 
выделяемых возбудителей обострении ХОБЛ. 
Около 90–98% клинических штаммов M. catarrhalis 
синтезируют βL, преимущественно хромосомные 
BRO-1 и BRO-2 [13, 26, 51–53]. Цефиксим эффек-
тивно противостоит гидролизу, сохраняя неизмен-
но высокую активность против возбудителя [13, 26, 
49, 53, 54].

В ряде ситуаций весомую роль в этиологии 
ИНДП играют энтеробактерии [50], в частно-
сти K. pneumoniae. Цефиксим обладает высокой 
активностью против представителей семейства 
Enterobacteriaceae. По сравнению с другими перо-
ральными цефалоспоринами, он демонстриру-
ет наилучшую активность в отношении штаммов 
K. pneumoniae, не синтезирующих β-лактамазы рас-
ширенного спектра [50].

Другие особенности цефиксима 

Спектр активности цефиксима не охватывает 
отдельных возбудителей, которые могут вызывать 
тяжёлые формы обострений ХОБЛ – S. aureus и 
P. aeruginosa. Известно, что данные микроорганиз-
мы входят в естественную экосистему макроор-
ганизма. Применение активных в их отношении 
препаратов нарушает баланс, элиминируя чувст-
вительные штаммы и способствуя селекции устой-
чивых штаммов. Применение же индифферентно-
го в отношении этих микроорганизмов препарата, 
каковым является цефиксим, обеспечивает мини-
мальный уровень селективного давления, умень-
шая риск распространения S. aureus, устойчивого к 
оксациллину (ORSA), а также резистентной синег-
нойной палочки [55]. Это положительное свойство 
дополняется отсутствием активности в отношении 
анаэробов [56–60], обеспечивающих естественную 
защиту кишечника от колонизации патогенными и 
вирулентными микроорганизмами.

Влияние на биоценоз кишечника. Цефиксим, 
как и большинство АП, может оказывать влия-
ние на кишечную микрофлору. Известно, что с 
изменениями микробиоты связано развитие анти-
биотикоассоциированной диареи, в том числе наи-
более тяжёлого, хотя и крайне редкого варианта  
псевдомембранозного колита, причиной которого 
являются токсигенные штаммы Clostridium difficile.  
Что касается цефиксима, то на фоне применения 
препарата отмечено сокращение числа чувстви-
тельных энтеробактерий при одновременном повы-
шении содержания энтерококков и нетоксигенных 
штаммов C. difficile. На концентрацию дрожжевых 
грибов, Staphylococcus spp. и P. aeruginosa препа-
рат не влияет, а концентрацию бифидобактерий и 
Clostridium spp. снижает незначительно [58,61]. 

Постантибиотический эффект. Бета-лактамы 
(за исключением карбапенемов) практически не 
имеют ПАЭ в отношении грамотрицательных и 
демонстрируют кратковременный (1,5–2,5 ч) ПАЭ 
против грамположительных бактерий [62–65].

Взаимодействие с факторами неспецифиче-
ской защиты. В клинической практике, к сожа-
лению, отмечается упрощение понятия «устойчи-
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Рис. 2. Распределение МПК50 цефиксима в отношении 
штаммов Streptococcus pneumoniae, выделенных в Москве 
в 2006 г. (%)
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вость микроорганизма». Традиционно считается, 
что если МПК препарата in vitro выше той, которая 
достигается in vivo, то возбудитель должен рас-
сматриваться как устойчивый. В действительно-
сти ситуация не столь однозначна и существует 
два, не всегда связанных между собой, поня-
тия: клиническая и микробиологическая устой-
чивость. Последняя действительно зависит от 
МПК препарата в отношении возбудителя. Но 
не следует сбрасывать со счетов и возможности 
защитных сил макроорганизма, обеспечивающих 
самостоятельное подавление микроорганизмов 
in vivo [66]. 

К сожалению, данных о влиянии β-лактамов на 
иммунную систему недостаточно, тем более для 
формирования достоверных выводов. Не суще-
ствует и исследований, посвящённых взаимодей-
ствию цефиксима с факторами неспецифической 
резистентности. В связи с этим мы воспользуемся 
результатами исследований, выполненных с други-
ми представителями β-лактамов.

Показано, что взаимодействие между β-лакта-
мами и иммунной системой происходит на уров-
не влияния на хемотаксис, адгезию, фагоцитоз 
и внутриклеточный киллинг. Дополнительно  
β-лактамы обеспечивают в разной степени выра-
женности ингибирование синтеза интерферона-γ – 
провоспалительного цитокина [67]. Воздействие  
β-лактама увеличивает проницаемость эндотелия 
для полиморфонуклеаров, усиливает экспрессию 
хемоаттрактантов, активирующих хемотаксис, 
внутриклеточный киллинг и систему комплемента 
[68]. Ингибиторы синтеза клеточной стенки сни-
жают устойчивость микроорганизма к воздействию 
бактерицидных факторов сыворотки, полиморфо-
нуклеаров и макрофагов [69–74]. Например, тера-
певтический эффект цефтазидима в отношении 
вызванной P. aeruginosa экспериментальной пнев-
монии чётко зависит от концентрации полимор-
фонуклеаров. Снижение количества последних на 
четверть от нормы приводит к снижению эффек-
тивности препарата в 100 раз, десятикратное же 
повышение – к аналогичному росту эффективно-
сти [75]. 

Воздействие субингибирующих концентраций 
β-лактамов приводит к усилению экспрессии бак-
териальной клеткой широкого спектра хемоат-
трактантов (эндотоксин, протеин А, гликолипиды, 
стрептокиназа, липополисахариды и др.), которые 
вызывают активацию системы комплемента (вклю-
чая С5а). Под влиянием β-лактамов, в частности 
цефодизима, снижается устойчивость микроорга-
низма к воздействию комплемента, лизоцима, кати-
онных белков и других бактерицидных факторов. 

Таким образом, цефалоспорины обладают не толь-
ко иммуномодулирующим, но и некоторым проти-
вовоспалительным эффектом [76].

Фагоциты влияют на активность антибакте-
риальных препаратов, выделяя катионные белки, 
лизоцим, лактоферрин, протеиназы, пептиды, обла-
дающие бактерицидным и увеличивающим клеточ-
ную проницаемость эффектом. Ещё один механизм 
взаимодействия фагоцитов и антибиотика – это 
изменение pH внеклеточной среды. При достиже-
нии pH < 6,5 отмечается остановка роста и деления 
бактерий, подвергшихся воздействию β-лактамов. 
Однако лизиса, наблюдаемого при более низкой 
кислотности, не происходит. Этот феномен кисло-
тозависимой толерантности объясняется  подавле-
нием аутолитических ферментов микроорганизма. 
Фагоцитарный лизоцим разрушает микроорганизм 
при низких значениях pH, тем самым нивелируя 
сниженную бактерицидную активность β-лакта-
мов.

Нежелательные реакции

В целом, среди пероральных АП цефиксим 
характеризуется хорошей переносимостью. Частота 
нежелательных реакций (НР), наблюдаемых при 
его применении, оценивается в пределах 3–49% 
[77–81]. Как правило, реакции нетяжёлые, не тре-
буют прекращения терапии или госпитализации. 
Преимущественно они связанны с системой орга-
нов пищеварения. Наиболее частая НР – диарея 
и изменение консистенции стула, возникновение 
которых можно ожидать у 1–39% пациентов [78, 
79, 81–84]. Столь широкий диапазон проявления 
симптома связан с различными подходами к его 
оценке. Чем они строже (например к диарее следует 
относить не менее чем трёхкратное появление стула 
длительностью не менее 2 сут), тем меньшая часто-
та НР будет отмечаться в исследовании.

В реальной же практике, за первую неделю 
АТ жалобы врачу на диарею предъявляют 9,2 из 
1000 пациентов (данные по >11000 назначениям) 
[85], частота значимых НР не превышает 1–2% 
(постмаркетинговое исследование 9568 детских 
и взрослых назначений), а длительность основ-
ных симптомов НР редко превышает 3–4 сут [86]. 
Наиболее выраженные НР служат причиной отказа 
от продолжения приёма препарата в 3,9 [78] и 10% 
[81] случаев, но пациенты к этому времени часто 
успевают завершить 5 дневный курс терапии.

Комплаентность

Возможность однократного приёма – важное 
свойство цефиксима, обеспечивающее высокую 
комплаентность пациентов и, несомненно, эффек-
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тивность лечения. Последнее заключение исходит 
из фармакокинетической/фармакодинамической 
концепции. Напомним, что основным требованием 
её является надёжное перекрытие тканевой концен-
трацией препарата МПК для возбудителя в течение 
определенного времени. 

Проблема комплаентности приковывает к себе в 
последнее время всё большее внимание. О том, что 
значительное число пациентов нарушают режим 
АТ, свидетельствуют данные недавно проведенно-
го компанией РОМИР опроса, охватившего  1575 
человек. Согласно ему, каждый второй россиянин 
не соблюдает предписанную терапию, пропускает 
дозу препарата или сокращает частоту приёма. 
Только 45% респондентов следуют рекомендациям 
на протяжении всего курса лечения, а 51% – до 
определённого момента. В качестве причины низ-
кой комплаентности указывается неудобная схема 
(19%) и более чем однократный приём препарата 
(16%) [87, 88].

Выводы о лучшей приверженности назначен-
ной схеме терапии при сокращении как кратности 
приёма, так и длительности лечения не подлежат 
сомнению. По данным J. Peshere и соавт., режим 
нарушался в 14,9% случаев при однократном и в 
27% случаев при 3- и более кратном приёме лекар-
ственного препарата [88]. Аналогичные результаты 
приводит P. Kardas, обследовавший амбулаторных 
пациентов с обострением хронического бронхита 
(рис. 3) [89, 90]. При одно- или двукратном в сутки 
применении препарата рекомендованную длитель-
ность АТ и междозовый интервал соблюдали 80,3% 
vs. 68,6% и 74,4% vs. 56,4% пациентов соответст-
венно. Подобная тенденция подтверждена в мета-
анализе 76 исследований (комплаентность 79% vs. 
69%) [91]. 

Клинический опыт применения цефиксима 
при обострении ХОБЛ

Рекомендация. АТ назначается только при 
I и II типе обострения по Anthonisen [92] («гной-
ное» обострение по Stockley [93,94]). Эрадикация 
H. influenzae в наибольшей степени определя-
ет длительность безинфекционного интервала 
[95–101].

Хроническая обструктивная болезнь лёг-
ких – одна из основных причин заболеваемости и 
смертности среди взрослого и тем более пожилого 
населения, недостаточно выявляемая и имеющая 
тенденцию к росту [102,103]. По официальным дан-
ным, в России зарегистрировано 2,4 млн пациентов. 
Однако данные небольших эпидемиологических 
исследований позволяют предположить, что их 
число составляет около 16 млн. 

Обострение – один из этапов естественно-
го течения ХОБЛ. Состояние характеризуется 
острым, эпизодически возникающим ухудшени-
ем в виде усиления одышки, изменения объёма 
и/или характера мокроты, что требует модифи-
кации привычной терапии [104]. Каждый паци-
ент с обострением ХОБЛ, в среднем, переносит 
0,34 обострения в год. Это справедливо для лиц, 
исключивших воздействие поллютантов, а также 
регулярно использующих ингаляционную тера-
пию кортикостероидами в сочетании с длитель-
но действующими β2-агонистами [105–107]. При 
менее строгом контроле, наблюдаемом в реальной 
практике, ежегодная частота обострений превы-
шает 1,1–1,9 [105, 108], а частота госпитализаций 
– 0,2 в год [108].

Классификация. До настоящего времени единая 
классификация обострений ХОБЛ не выработана. 
В руководстве GOLD [109, 110], а также в совме-
стном руководстве Американского торакального и 
Европейского респираторного обществ [111] пред-
ложено деление пациентов по утилитарному при-
знаку «место лечения». Выделено три категории, 
для самой многочисленной из которых достаточна 
и предпочтительна амбулаторная терапия. В более 
тяжёлых случаях показано стационарное лечение, в 
том числе при наличии выраженной дыхательной 
недостаточности – в палатах/отделениях интенсив-
ной терапии (ОИТ).

Другой, как нам кажется более приемлемый для 
планирования АТ, подход к стратификации пациен-
тов исходит из оценки прогноза неэффективности 
терапии, предложенном в канадском руководстве 
[112–114]; в данном случае учитывается состояние 
органов и систем организма, а также анамнестиче-
ские данные.

1 2 3 4 5 6 7 Сут

62,3% 67,2%

82,0%

86,2%

80,3%

86,9%

90,2%90,2%

96,6%
98,3%

96,6%
94,8%

91,4%

89,7%

1×

2×

Рис. 3. Соблюдение режима АТ при однократном и дву-
кратном суточном приёме антибактериального препарата
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• I группа, как и последующие группы, пред-
ставлена лицами с I–II типом гнойного обострения 
по N. Anthonisen [92]. Помимо незначительного 
снижения ОФВ1 (>50% от должной), у пациентов 
отсутствует серьёзная сопутствующая патология, а 
частота обострений не превышает 3 в год. 

• Поводом для отнесения пациента во II группу 
является снижение ОФВ1 до 35–50%, а также нали-
чие сопутствующей патологии (например, хрониче-
ская сердечная, почечная/печёночная недостаточ-
ность) и/или наличие 4 и более обострений в год. 

• И, наконец, для пациентов III группы харак-
терно снижение ОФВ1 <35% и/или наличие ком-
плекса факторов, предопределяющих неэффектив-
ность АТ, как-то: тяжёлая сопутствующая пато-
логия, бронхоэктазы, длительная терапия корти-
костероидами и частые, более 3 в год, обострения. 
Возбудители, характерные для этих групп, пред-
ставлены в табл. 6 [113,115,116].

Этиология обострений ХОБЛ находится в 
прямой зависимости от изучаемого контингента 
(см. табл. 6). До 55% обострений при нетяжёлой 
(ОФВ1>50%) и до 27% при тяжёлой ХОБЛ не 
связаны с бактериальным возбудителем [117, 118]. 
В 30–50% случаев вероятной причиной обострений 
являются вирусы [119]; полимикробная этиология 
определяется у 12–22% пациентов [30, 120, 121].

Основные бактериальные возбудители при обо-
стрении ХОБЛ представлены Haemophilus spp. (30–
70%), преимущественно нетипируемыми штамма-

ми H. influenzae [30, 119, 121–123]. Ведущее значе-
ние последней не только при обострении ХОБЛ, 
но и при других нетяжёлых ИНДП подтверждено 
в американском исследовании RESP [124]. В ряде 
работ отмечено преобладание другого представите-
ля Haemophilus spp – H. parainfluenzae. Её частота 
может достигать 25–41%, но часто микроорганизм 
выявляется в микробных ассоциациях, что затруд-
няет оценку его роли [121,125,126].

Несколько меньшее значение отводится 
M. catarrhalis (8–13%) и S. pneumoniae (10–15%; 
0–18% по [121]). И, наконец, менее чем в 5% слу-
чаев выделяются P. aeruginosa и представители 
семейства Enterobacteriaceae, преимущественно 
K. pneumoniae и E. coli [117, 118, 122, 123, 127–130] 
(см. табл. 6 и 7). Роль K. pneumoniae возрастает у 
лиц, страдающих алкоголизмом и/или имеющих 
выраженные структурные изменения бронхолегоч-
ной системы. В ряде исследований, выполненных в 
Юго-Восточной Азии, доля K. pneumoniae у госпи-
тализированных пациентов оценивается в пределах 
19,6%. Интересно то, что с утяжелением ХОБЛ зна-
чение этого микроорганизма уменьшалось с 39,1% 
при I ст. и до 9,4% при IV ст. (критерий GOLD), что 
противоречит данным других исследований [132].

Ситуация меняется при осложнённом течении 
заболевания (возраст >65 лет, бронхоэктазы, ОФВ1 
≤30–35% от должного, ≥4 обострений в год [30], 
длительный приём системных глюкокортикосте-
роидов, тяжёлая сопутствующая патология, приме-

Таблица 7. Сводные данные по этиологии обострений ХОБЛ [131]

Анализируемые данные Показатели

Количество пациентов в исследовании (диапазон) 687 (140–2180)

Наличие потенциальных возбудителей в мокроте (в %), среднее значение (диапазон): 53,7% (28,1–88,6)

Streptococcus pneumoniae 14,2% (7–26)

Staphylococcus aureus 6,4% (1–20)

Haemophilus influenzae 31,2% (13–50)

Moraxella catarrhalis 14,0% (4–21)

Haemophilus parainfluenzae 9,4% (0–32)

Pseudomonas aeruginosa 5,8% (1–13)

Энтеробактерии 11,4% (3–19)

Таблица 6. Возбудители обострений ХОБЛ в зависимости от группы стратификации пациентов  
[113, 115, 116]

Группа Вероятные возбудители

I, отсутствие факторов риска H. influenzae, S. pneumoniae, M. catarrhalis

II, факторы риска Гр. I + S. aureus и K. pneumoniae, другие гр(–) бактерии

III, множественные факторы риска Гр. II + P. aeruginosa и множественно-устойчивые представители 
Enterobacteriaceae
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нение АП в последние 3 мес [130,133], отсутствие 
вакцинации против гриппа [133]). В данном случае 
возрастает значение Pseudomonas spp. (8–29% [30, 
134]) и энтеробактерий [30, 117, 130, 134, 135]. Но и 
здесь роль Haemophilus spp. по-прежнему актуальна 
(20% по [30]) [136], особенно у курильщиков (отно-
шение рисков 8,1; 95% ДИ 1,9–43) [117].

До настоящего момента остаётся неопределённой 
роль «атипичных» микроорганизмов, в частности 
Chlamydophila pneumoniae.  В одних исследованиях 
маркеры острой инфекции выявляются в 5–10% 
случаев, а иногда и чаще [136,137], в других – вообще 
отсутствуют [138]. Учитывая, что маркеры хрониче-
ской хламидийной инфекции выявляются более чем 
у половины взрослого населения, можно предполо-
жить, что её активация, ведущая к стазу реснитча-
того эпителия, предрасполагает к инфицированию 
бронхов новыми бактериями, колонизирующими 
верхние дыхательные пути. Такой вариант событий 
представляется вполне реальным.

Касаясь механизма развития обострений ХОБЛ, 
следует отметить один важный аспект. Установлено, 
что основной причиной обострений является 
появление нового штамма возбудителя [121,139]. 
Возбудитель, например H. influenzae, часто принад-
лежит к колонизирующему бронхи виду. В иссле-
довании T. Murphy и соавт. [125] показана высокая 
вероятность одновременного выделения несколь-
ких (до 3) штаммов H. influenzae. Подобная картина 
наблюдалась у 26% бактериологически обследован-
ных пациентов с полимикробной этиологией. В 21% 
случаев штаммы H. influenzae имели различный 
уровень чувствительности к АП, а одновременное 
выявление чувствительных и устойчивых штаммов 
достигло 10,5%.

Несмотря на то, что частота бактериального 
обострения ХОБЛ оценивается в пределах 50–80%, 
а при отсутствии такого признака, как гнойная мок-
рота – в пределах 15% [94], опыт свидетельствует 
о высокой, достигающей 85% частоте назначения 
АП [140]. Как неблагоприятное явление следует 
рассматривать назначение АП пациентам с лёгкой, 
в 60–85% спонтанно разрешающейся формой забо-
левания [92, 141, 142].

С целью сокращения необоснованных случаев 
АТ при обострении ХОБЛ, в конце 80 гг. прошлого 
столетия N. Anthonisen [92] предложил использо-
вать критерии обострения, включающие 3 основ-
ных признака: усиление одышки, изменение объ-
ёма и качества мокроты. В последующем было 
подтверждено, что отсутствие гнойной мокроты 
является предиктором небактериальной этиологии 
обострения и высокой вероятности спонтанного 
разрешения [94].

При наличии одного симптома (III тип) приме-
нение АП может быть отложено до 7–10 сут. Такая 
тактика доказала свою эффективность, в частности 
при заболеваниях ЛОР органов, а указанное время 
требуется для разрешения вирусной инфекции. 
Начало АТ обосновано исключительно при отсут-
ствии положительной динамики на фоне полно-
ценной неантибактериальной терапии, включаю-
щей, в частности, бронходилятаторы, системные 
глюкокортикостероиды (30–40 мг/сут, до 10 сут), 
муколитики с антиоксидантным действием и, при 
необходимости, длительные ингаляции О2-воздуш-
ной смесью.

Показанием к назначению АП при осмотре 
пациента является наличие ≥2 симптомов обост-
рения (I и II тип) [92,127]. Следует учитывать, что 
только раннее назначение адекватной АТ ускоряет 
разрешение обострения ХОБЛ [143].

Согласно современным руководствам [109, 111, 
113], адекватными, при обострении неосложнённой 
ХОБЛ, считаются препараты, активные против 
H. influenzae, M. catarrhalis и S. pneumoniae. Учёт 
локальной резистентности и факторов риска тако-
вой – непременное условие выбора АП.

Для «амбулаторных» пациентов предлагается 
использование амоксициллина, цефалоспоринов, 
макролидов и доксициклина [111]. Следует обра-
тить особое внимание на отсутствие в этом списке 
фторхинолонов, в том числе наиболее часто исполь-
зуемого в практике российских врачей ципрофлок-
сацина (табл. 8), как не соответствующего этио-
логическому спектру заболевания. Показанием к 
применению респираторного фторхинолона явля-
ется проведение АТ в предшествующие 2–3 мес, а 
также неэффективность ингибиторозащищённых 
аминопенициллинов [111].

Ранее считалось, что все препараты характеризу-
ются одинаковой эффективностью [127]. В настоя-
щее время достаточно оснований для пересмотра 
этого положения [144]. Так, в анализе C. Destache 
и соавт. [145], наихудшие результаты достигались 
при использовании амоксициллина, эритромицина 
и тетрациклина. Несмотря на то, что при нетяжёлой 
ХОБЛ клиническая эффективность амоксицил-
лина составляет 92% [146], препарат обеспечивает 
минимальную длительность безмикробного интер-
вала [147]. Незначительно лучшая ситуация наблю-
дается при использовании цефуроксима. В иссле-
довании, включившем пациентов с гнойным обост-
рением и установленной этиологией (H. influenzae 
в 27/48 случаях), неэффективность 10-дневного 
курса АТ цефуроксимом отмечена в 17/48 случаях 
[99]. Невысокую клиническую и микробиологиче-
скую эффективность, а также короткий безмикроб-
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ный интервал у лиц с сопутствующей патологией 
продемонстрировал цефуроксим и в сравнительном 
исследовании S. Chodosh и соавт. [148] (табл. 9). 
Подобные исходы вполне объяснимы, учитывая 
не всегда достаточную активность цефуроксима в 
отношении H. influenzae (см. табл. 2).

В целях достижения максимального эффекта 
от АТ, определим спектр реально действующих 
при обострении неосложнённой ХОБЛ препара-
тов. Исходя из этиологии, более чем в половине 
случаев представленной Haemophilus spp. и дру-
гими грамотрицательными бактериями, а также 
данных метаанализа [149], выбор очевиден. Это 
аминопенициллины, защищённые ингибиторами  
β-лактамаз [149, 150]. В этот же ряд можно поста-
вить пероральные цефалоспорины III поколения, 
а при непереносимости β-лактамов – современные 
макролиды (например азитромицин) [126, 147].

Цефиксим при обострении ХОБЛ

Развитие фармацевтического рынка и внедре-
ние новых препаратов на время ослабило инте-
рес к мониторингу эффективности цефиксима 
при обострении ХОБЛ. Большинство связанных 
с препаратом работ датируется 80–90 гг. ХХ века. 
Естественно, что в те времена понятию «длитель-
ность безмикробного интервала» не уделялось 
столь пристального внимания. Не учитывался и 
факт частого выделения H. influenzae в группах 
неэффективности АТ [148, 151, 152], а также дан-
ные о высокой корреляции (r=0,91) между неэф-
фективной эрадикацией возбудителя и неудачами 
АТ [100].

Напомним то очевидное, что определяет потен-
циал цефиксима. В первую очередь – это этиология 
заболевания и спектр активности препарата. Как 
на чаше весов, с одной стороны расположились 
чувствительные микроорганизмы: H. influenzae, 
M. catarrhalis, K. pneumoniae и, отчасти, S. pneu-
moniae. В противовесе – менее характерные для 
неосложнённой и нетяжёлой ХОБЛ возбудители: 

устойчивые пневмококки, стафилококки, грамотри-
цательные неферменитирующие бактерии, а также 
энтеробактерии, синтезирующие β-лактамазы рас-
ширенного спектра [117,153]. Вполне очевидно, 
куда склоняется чаша весов, особенно в условиях 
применения пневмококковой полисахаридной вак-
цины. Отсюда и первое достоинство цефиксима 
– активность против большинства потенциальных 
возбудителей обострения неосложнённой ХОБЛ, 
лечение которой можно проводить в амбулаторных 
и, в ряде случаев, в стационарных условиях.

Ранее мы отметили, что цефиксим не входит в 
группу препаратов с высокой антипневмококковой 
активностью. Возникает вопрос: насколько безо-
пасно его применение при пневмококковой этио-
логии заболевания? Изучение проблемы начнём с 
исследований, выполненных при ВП, при которой 
роль S. pneumoniae более весома.

В открытом рандомизированном исследовании 
C. Salvarezza и соавт. [154], включившем 60 амбула-
торных пациентов, цефиксим (0,4 г в сутки) срав-
нивался с рокситромицином. В группе цефиксима 
пневмококковая этиология была представлена в 
50% (15/30) случаев. Хороший клинический эффект 
достигнут у 94% (28/30) пациентов, у 1 пациента  
он расценивался как частичный. У единственного 
пациента, инфицированного P. aeruginosa, тера-
пия оказалась неэффективной. Рентгенологические 
изменения, на момент окончания терапии, сохраня-
лись у 1 из 29 пациентов, получавшего цефиксим, и 
у 3 из 30 пациентов группы сравнения. 

Насколько эти данные коррелируют с эффектив-
ностью препарата при пневмококковой этиологии 
обострения ХОБЛ? В двойном слепом исследова-
нии (цефуроксим vs. цефиксим), выполненном при 
пневмококковом обострении ХОБЛ, применение 
цефуроксима обеспечивало более полную эрадика-
цию возбудителя. Это повлияло и на клиническую 
эффективность, составившую 94 и 71% соответст-
венно [155]. При этом следует учитывать редкую 
встречаемость пневмококка при обострении ХОБЛ 

Таблица 8. Рекомендации немецкого общества Пауля Эрлиха по АТ при обострении ХОБЛ [116]

Группа пациентов 
(см. табл. 6) Рекомендованные АП

I 
Цефалоспорины (цефиксим, цефподоксим, цефтибутен, цефуроксим, цефетамет, лоракар-
беф), ингибиторозащищённые аминопенициллины, респираторные фторхинолоны.
Альтернатива: макролиды, кетолид (телитромицин), доксициклин

II
Цефалоспорины, ингибиторозащищённые аминопенициллины, респираторные  
фторхинолоны.
Альтернатива: кетолид (телитромицин)

III
Парентеральное введение: цефалоспорины (цефиксим, цефподоксим, цефтибутен, цефета-
мет), ингибиторозащищённые аминопенициллины, респираторные фторхинолоны, а также 
ципрофлоксацин, офлоксацин, карбапенемы
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и принимать этот факт во внимание. То, что цефик-
сим является безопасным средством терапии обост-
рений ХОБЛ, пневмококковую этиологию которой 
исключить невозможно, свидетельствует высокая 
эффективность «антисинегнойного» фторхиноло-
на – ципрофлоксацина [148, 152]. Как известно, 
последний по противопневмококковой активности 
не превосходит цефиксим. Однако это не препятст-
вует его успешному применению при обострениях 
заболевания, особенно у пациентов с низкими зна-
чениями ОФВ1.

Оценивая место цефиксима при обострении 
ХОБЛ, можно констатировать, что в большин-
стве исследований препарат демонстрирует кли-
ническую эффективность >80–85%. Это не отли-
чается от показателей, полученных при оценке 
эффективности респираторных фторхинолонов и 
ко-амоксиклава (см. табл. 9). На этом основании, 
в рекомендациях известного своим здоровым кон-
серватизмом немецкого общества Пауля Эрлиха 
препарат рассматривается как средство выбора не 
только в группе неосложнённой, но в ряде случаев 
осложнённой ХОБЛ в ряду препаратов переклю-
чения при проведении ступенчатой терапии (см. 
табл. 8). Еще одно, потенцильно важное свойство 
цефиксима, наличие синергизма с фторхиноло-
нами, в частности с моксифлоксацином. В иссле-
дованиях показано, что их совместное примене-
ние характеризуется выраженным синергизмом в 
отношении P. aeruginosa, S. pneumoniae и S. aureus. 
Одновременный приём 2 препаратов обеспечивает 
снижение риска селекции резистентных штаммов. 
Эти выявленные в последнее время особенности 
явились основой для разработки комбинированно-
го препарата – цефиксима/моксифлоксацина.

Длительность АТ при обострении ХОБЛ явля-
ется темой, требующей особого рассмотрения. 
Известно, что короткие курсы терапии имеют ряд 
преимуществ перед традиционными 7–10-дневны-
ми. В первую очередь – это лучшая комплаентность 
пациента [88–90, 156]. Немаловажно и снижение 
стоимости препарата. Сокращение риска развития 
НР – ещё один аргумент в пользу коротких курсов 
АТ [81, 157]. На популяционном уровне сокра-
щение длительности АТ, способствуя снижению 

потребления АП, обеспечивает снижение уровня 
резистентности возбудителей.

Рекомендуемая длительность АТ обострения 
ХОБЛ составляет 7–10 суток [158], в большин-
стве современных рекомендаций вопрос длитель-
ности терапии не рассматривается [111, 113, 159, 
160]. Однако можно констатировать одинаковую 
клиническую и батериологическую эффективность 
традиционной и сокращённой до 5 суток АТ обо-
стрения неосложнённой ХОБЛ [81, 151, 157, 161]. 
Условием, способствующим повышению бакте-
риологической эффективности, является наличие 
у препарата бактерицидных свойств. Сохранение 
бронхореи, кашля, симптомов бронхообструкции 
не являются показанием для продолжения АТ >5 
суток [128, 162].

Заключение

Основные возбудители обострения неосложнён-
ной ХОБЛ представлены, в подавляющем большин-
стве, чувствительными к цефиксиму микроорганиз-
мами: Haemophilus spp., M. catarrhalis, представите-
лями Enterobacteriaceae (K. pneumoniae и E. coli) и 
S. pneumoniae. Распространение устойчивых возбу-
дителей, в первую очередь H. influenzae и энтеробак-
терий, ограничивает терапевтические возможности 
цефалоспоринов I–II поколения и амоксициллина. 
Распространение пневмококков, устойчивых к мак-
ролидам, отсутствие выраженной бактерицидной 
активности против H. influenzae делает проблема-
тичным применение макролидов. В итоге, спектр 
потенциально эффективных препаратов ограничи-
вается аминопенициллинами, защищёнными инги-
биторами β-лактамаз, респираторными фторхиноло-
нами и цефалоспоринами III поколения. 

Высокая активность цефиксима в отношении 
возбудителей обострения неосложнённой, а при 
определенной этиологии и осложнённой ХОБЛ 
позиционирует его в ряду средств, обеспечивающих 
не только высокую клиническую эффективность, 
но и длительный безинфекционный интервал. 
Подтверждением тому могут стать спланирован-
ные, с учётом современных взглядов на оценку 
эффективности препарата, клинические исследо-
вания.
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