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Инфекции мочевыводящих путей (ИМП) яв7
ляются одними из наиболее распространенных
осложнений беременности. Приблизительно у
20–40% женщин с асимптоматической бактери7
урией во время беременности развивается пие7
лонефрит. В связи с этим всем беременным
женщинам во время их первого посещения жен7
ской консультации должно проводиться культу7
ральное исследование мочи. В представленном
клиническом исследовании, сравнивавшем ле7
чение одной дозой фосфомицина трометамола
(3 г) с трехдневным курсом лечения цефтибуте7
ном (400 мг внутрь), критериями включения бы7
ли острая манифестная инфекция нижних отде7
лов мочевыводящих путей (острый цистит), кли7
нически значимая бактериурия (≥103 КОЕ/мл),
пиурия и подтвержденная беременность. В ис7
следование не включались пациенты с асимпто7
матической бактериурией и острым пиелонеф7
ритом. К предрасполагающим факторам отно7
сились наличие в анамнезе рецидивирующей
ИМВП, сахарный диабет, «анальгетическая неф7

ропатия», гиперурикемия, синдром Фанкони. В
обеих группах наиболее распространенным
возбудителем, выделяемым от пациентов, была
Escherichia coli. Лечение оказалось эффектив7
ным (клиническое выздоровление и бактерио7
логически подтвержденная эрадикация возбу7
дителя) у 95,2% пациентов, получавших фосфо7
мицина трометамол и у 90,0% пациентов, полу7
чавших цефтибутен (р – статистически не значи7
мо). Лечение острого цистита у беременных од7
ной дозой фосфомицина трометамола оказа7
лось таким же эффективным, как и трехдневный
курс лечения цефтибутеном. Оба режима хоро7
шо переносились, нежелательные явления были
легкими. Пациентам с рецидивирующими ИМП,
развившимися во время беременности, должна
быть предложена длительная супрессивная ан7
тибиотикопрофилактика.
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Urinary tract infection (UTI) is a common compli7
cation of pregnancy. Approximately 20–40% of
women with asymptomatic bacteriuria will develop
pyelonephritis during pregnancy. All pregnant
women, therefore, should have their urine cultured
at their first visit to the clinic. In a clinical study com7
prising single7dose treatment with 3 g of fosfomy7
cin trometamol versus a 37day course of 400 mg

ceftibuten orally, the inclusion criteria were acute
symptomatic lower UTI (acute cystitis), significant
bacteriuria (≥103 CFU/ml), pyuria and confirmed
pregnancy. Excluded were patients with asympto7
matic bacteriuria or acute pyelonephritis. Predi7
sposing factors comprised a history of recurrent
UTI, diabetes mellitus, analgesic nephropathy,
hyperuricaemia or Fanconi’s syndrome. Escheri�
chia coli was the most frequently isolated pathogen
in both groups. Therapeutic success (clinical cure
and bacteriological eradication uropathogens) was
achieved in 95,2% of the patients treated with fos7
fomycin trometamol versus 90,0% of those treated
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with ceftibuten (p, non7significant).The treatment of
acute cystitis in pregnant women using a single7
dose of fosfomycin trometamol was equally effec7
tive as the 37day course of oral ceftibuten. Both
regimens were well tolerated with only minor

adverse effects. Long7term chemoprophylaxis
should be suggested in patients with recurrent UTI
or following acute pyelonephritis during pregnancy.

Key words: Urinary tract infection in pregnancy,
single7dose fosfomycin trometamol, ceftibuten.

1. Введение

Инфекции мочевыводящих пу>
тей (ИМП) являются одним из
наиболее распространенных ос�
ложнений беременности. Они
обычно представлены бактери�
альным циститом у практически
здоровых женщин с отсутствием
аномалий и нормальной функци�
ей мочевыводящих путей [1]. У
большинства пациентов инфек�
ция ограничивается локализаци�
ей в нижних отделах мочевыво�
дящих путей. Она может проте�
кать как в бессимптомной (асим>
птоматическая бактериурия),
так и в манифестной форме (ост�
рый цистит).

Наиболее распространенным
уропатогеном у беременных явля�
ется Escherichia coli. Реже выделя�
ются другие представители се�
мейства Enterobacteriaceae (Kleb>
siella spp., Enterobacter spp., Proteus
spp.), а также Staphylococcus epi>
dermidis, Staphylococcus saprophyti>
cus, Enterococcus faecalis и стрепто�
кокки группы B [2].

Распространенность асимпто�
матической бактериурии, по дан�
ным исследований, проведенных
в Америке, Европе и Австралии,
колеблется от 2 до 13%; манифе�
стные формы инфекции развива�
ются у 1–2% беременных жен�
щин [2, 3].

Факторы, предрасполагаю�
щие к развитию бактериурии и
ИМП, включают в себя гормо�
нальные и анатомические изме�
нения, происходящие в организ�
ме женщины во время беремен�
ности, которые приводят:

1) к застою мочи в мочеточни�
ках;

2) к затруднению опорожне�
ния мочевого пузыря;

3) к увеличению остаточного
объема мочи и развитию пузыр�
но�мочеточникового рефлюкса;

4) к увеличению рН мочи.

1.1. Клинически значимая
бактериурия у беременных

У женщин во время беремен�
ности могут возникать трудности
при сборе средней порции мочи и
получении неконтаминирован�
ных ее образцов. У пациентов без
каких�либо симптомов ИМП
клинически значимой бактериу�
рией считается обнаружение од�
ного и того же вида бактерий в
концентрации 105 КОЕ/мл и бо�
лее в двух посевах средней пор�
ции мочи [2, 4]. У беременных
женщин с симптомами ИМП
большинство авторов в качестве
диагностического критерия кли�
нически значимой бактериурии
предлагают считать концентра�
цию бактерий более 103 КОЕ/мл
хотя бы в одном образце средней
порции мочи [2–4].

1.2. Влияние бактериурии
на беременность: оправданP
но ли скрининговое обслеP
дование на асимптоматичеP
скую бактериурию?

Установлено, что у 20–40%
беременных женщин с асимпто�
матической бактериурией разви�
вается острый пиелонефрит [2, 5,
6]. В последние годы по данному
вопросу опубликовано много
противоречивых данных. Дис�
куссия продолжается и в настоя�
щее время и касается следующих
моментов: являются ли скрининг
и лечение асимптоматической
бактериурии эффективным спо�
собом профилактики пиелонеф�
рита у беременных и следует ли

проводить подобный скрининг
всем женщинам или только жен�
щинам, составляющим группу ри�
ска (женщины с сахарным диабе�
том или ИМП в анамнезе) [2, 7, 8].

В исследовании Gratacos и со�
авт. проведено скрининговое об�
следование 1652 беременных.
Асимптоматической бактериури�
ей считалось обнаружение одного
и того же вида бактерий в двух по�
севах мочи. Асимптоматическая
бактериурия подтверждена у 77
пациенток (70 пациенток прошли
7�дневный курс антибактериаль�
ной терапии, 7 лечение не получа�
ли). Из 70 пациенток, получав�
ших антибиотики, у 2,8% во время
беременности развился острый
пиелонефрит. У 7 пациенток, не
получавших лечение, частота ост�
рого пиелонефрита составила
28%. Авторы исследования обна�
ружили, что в результате проведе�
ния скрининга на асимптоматиче�
скую бактериурию частота остро�
го пиелонефрита у беременных за
год снизилась с 1,85 до 0,48% [2,
8]. В связи с этим всем беремен�
ным женщинам во время их пер�
вого посещения женской консуль�
тации должно проводиться куль�
туральное исследование мочи.

В обзоре MacLean приводятся
данные о том, что ИМП могут
обусловливать наступление
преждевременных родов и что
местно или системно вырабаты�
ваемые простагландины являют�
ся важными медиаторами сокра�
тительной активности матки
[2, 9].

1.3. Выбор антибиотиков
у беременных

Некоторые антибиотики не
могут быть использованы у бере�
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менных в связи с их потенциаль�
ной токсичностью [2, 3].

Так, например, сульфанил�
амиды увеличивают риск разви�
тия ядерной желтухи у новорож�
денных, тетрациклины нарушают
образование костной ткани и из�
меняют цвет зубов. Триметоприм
как антиметаболит фолиевой
кислоты может нарушать про�
цесс образования нервных воло�
кон. Нитрофурантоин повышает
риск развития гемолитической
анемии при дефиците глюкозо�6�
фосфатдегидрогеназы у ново�
рожденных. Аминогликозиды
могут вызывать поражение VIII
пары черепных нервов у плода, а
фторхинолоны нарушают разви�
тие суставных хрящей у ново�
рожденных [2, 7, 8].

Антибиотики, рекомендуемые
для лечения нижних отделов
ИМП у беременных, по класси�
фикации Администрации по кон>
тролю за лекарствами и пищевы>
ми продуктами США (FDA –
Food and Drug Administration) от�
носятся к категории В, и включа�
ют: пенициллины, пероральные
цефалоспорины и фосфомицина
трометамол. Для лечения острого
пиелонефрита предпочтительнее
использовать парентеральные
цефалоспорины, комбинации пе�
нициллинов с ингибиторами бе�
та�лактамаз или монобактамы
(азтреонам) [1–4].

2. Пациенты и методы

Благодаря отсутствию глубо�
кой инвазии микроорганизмов
при цистите использование ко�
ротких курсов антибактериаль�
ной терапии острых неосложнен�
ных инфекций нижних отделов
мочевыводящих путей получило
широкое признание как предпо�
чтительный метод лечения, а
многочисленные клинические
исследования подтвердили, что
лечение одной дозой некоторых
антибиотиков оказывается таким
же эффективным, как и традици�

онная терапия [1, 6, 10, 11,
16–18]. При сравнительных ис�
следованиях не выявлено каких�
либо преимуществ 3, 5 и 7�днев�
ных курсов антибактериальной
терапии инфекций нижних отде�
лов мочевыводящих путей у бере�
менных перед лечением одной до�
зой антибиотика [2, 10, 15, 16, 18].

Многочисленные клиниче�
ские исследования показали, что
фосфомицина трометамол пред�
ставляет собой подходящий, от�
носительно безопасный антибио�
тик для лечения инфекций ниж�
них отделов мочевыводящих пу�
тей [1, 10, 12–16]. Первые in vitro
исследования антимикробной
активности фосфомицина троме�
тамола продемонстрировали его
высокую активность в отноше�
нии большинства представите�
лей семейства Enterobacteriaceae.
Грамположительные бактерии
менее чувствительны к этому
препарату, чем грамотрицатель�
ные [2, 14].

Данное проспективное много�
центровое исследование имело
целью сравнить микробиологи�
ческую и клиническую эффек�
тивность терапии одной дозой
фосфомицина трометамола и
3�дневного курса цефтибутена
при лечении острого цистита у
беременных. В исследование
включались беременные женщи�
ны в возрасте старше 18 лет с ти�
пичными симптомами инфекции
нижних отделов мочевыводящих
путей (дизурия, императивные
позывы, учащенное мочеиспус�
кание, боль в надлобковой облас�
ти), пиурия и клинически значи�
мая бактериурия (≥103 КОЕ в
1 мл средней порции мочи).

В исследование не включа�
лись беременные с симптомами
инфекции верхних отделов моче�
выводящих путей (боли в облас�
ти поясницы, лихорадка и др.).
К критериям исключения отно�
сились также пациентки с асимп�
томатической бактериурией, с

известной или предполагаемой
аллергией на используемые пре�
параты, с анатомическими ано�
малиями мочевыводящих путей
или c другими осложняющими
факторами, а также больные, не
пожелавшие участвовать в иссле�
довании или не выполнять требо�
вания протокола.

Пациенты были рандомизи�
рованы на 2 группы, одна из ко�
торых получала 3 г фосфомицина
трометамола однократно, другая
– цефтибутен внутрь в дозе
400 мг 1 раз в сутки в течение
3 дней. В период наблюдения бы�
ло запланировано 2 посещения
больных: первый – через 7–10
дней, второй – через 28–42 дня
после завершения лечения. Бак�
териологическая эффективность
оценивалась во время каждого ви�
зита по следующим критериям:

• выздоровление (стерильные
посевы мочи или наличие бакте�
рий в моче в концентрации менее
103 КОЕ/мл);

• персистенция инфекции
(определение того же возбуди�
теля в моче в концентрации
103 КОЕ/мл и более);

• реинфекция (обнаружение в
моче нового вида бактерий в кон�
центрации 103 КОЕ/мл и более
во время любого посещения).

3. Результаты

Всего в исследовании участво�
вала 41 беременная женщина с
симптомами инфекции нижних
отделов мочевыводящих путей.
Предрасполагающие факторы
(рецидивирующие ИМП в анам�
незе, сахарный диабет, «аналь�
гетическая нефропатия», гипер�
урикемия, синдром Фанкони) вы�
явлены у 10 пациенток, получав�
ших фосфомицина трометамол, и
у 9 пациенток, получавших цефти�
бутен (табл. 1). Пациенты обеих
групп были сравнимы по возрасту,
массе тела и функции почек.

Возбудители, выделенные в
обеих группах, представлены в
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табл. 2. Наиболее распространен�
ным уропатогеном оказалась
E. coli (17 больных, получавших
фосфомицин, и 15 больных, по�
лучавших цефтибутен), затем по
частоте встречаемости следовали
стафилококки и энтерококки. У
одной пациентки из группы, по�
лучавшей фосфомицина троме�
тамол, выделены одновременно
2 возбудителя (E. coli и S. epider>
midis).

В табл. 3 представлены ре�
зультаты оценки микробиологи�
ческой эффективности лечения
за период наблюдения. Из 41 об�
следованной во время второго
визита эрадикация возбудителя
достигнута у 20 пациенток, полу�
чавших фосфомицина тромета�
мол (95,2%) и у 18 пациенток, по�
лучавших цефтибутен (90%).
Персистенция инфекции зареги�
стрирована у 1 пациентки, полу�
чавшей фосфомицин, и у 2 паци�
енток, лечившихся цефтибуте�
ном. Персистирующими возбу�
дителями были стафилококки и
Enterococcus faecalis в 2 и в 1 слу�
чае соответственно.

С точки зрения клинической
и бактериологической эффектив�
ности не было выявлено статис�

тически значимых различий
между двумя группами. Частота
случаев полного выздоровления
(клинического и микробиологи�
ческого) была сходной в обеих
группах (р – статистически не
значим). Оба препарата показали
хорошую переносимость, а заре�
гистрированные нежелательные
явления, среди которых чаще
всего встречалась тошнота, были
легкими и кратковременными.

4. Обсуждение

Клиническая и микробиоло�
гическая оценка эффективности
лечения неосложненных ИМП
фосфомицином представляет со�
бой трудную задачу. В опублико�
ванных исследованиях имеются
большие различия, касающиеся
количества обследованных паци�
ентов, антибиотиков сравнения и
их дозирования [1, 2, 8, 11–18].
Кроме того, имеется всего 2 ис�
следования, посвященных про�
блеме лечения ИМП фосфоми�
цином у беременных [17, 18].

В одном радомизированном
открытом многоцентровом кли�
ническом исследовании 365 бере�
менных женщин были разделены
на 2 группы, в одной из которых

ыроткафеищюагалопсардерП ницимофсоФ нетубитфеЦ

езенманавПВМИеищюуривидицеР 5 7
тебаидйынрахаС 2 1

»яитапорфеняаксечитегьланА« 1 2
яимекирурепиГ 1 0

инокнаФмордниС 1 0
тюувтстустО 11 01

…огесВ 12 02

Таблица 1. Предрасполагающие факторы ИМП у беременных
женщин, абс. число пациенток

ьлетидубзовйыннеледыВ ницимофсоФ нетубитфеЦ

ilocaihcirehcsE 71 51
succocolyhpatS pps . 3 4

silaceafsuccocoretnE 2 1
…огесВ 22 02

Таблица 2. Уропатогены, выделенные у беременных женщин
с ИМП, абс. число пациенток

пациенток лечили одной дозой
фосфомицина трометамола
(n=208), а в другой – пипемидо�
вой кислотой в течение 7 дней
(n=156). В течение 4�недельного
наблюдения эрадикация возбу�
дителя достигнута у 167 (94%) из
177 пациенток, получавших фос�
фомицин, и у 129 (93%) из
138 пациенток, лечившихся пи�
пемидовой кислотой [18].

В другом исследовании, про�
веденном Minassian и соавт.,
сравнивалась эффективность од�
ной дозы фосфомицина тромета�
мола и 5�дневного курса лечения
триметопримом неосложненных
ИМП у 547 женщин в 22 меди�
цинских центрах Великобрита�
нии [1]. Эрадикация возбудителя
достигнута в 83,3% случаев у па�
циенток, получавших тримето�
прим, и в 83,0% случаев у пациен�
ток, получавших фосфомицин.
Авторы пришли к выводу, что
при лечении инфекций нижних
отделов мочевыводящих путей в
амбулаторной практике, когда
возбудитель и его чувствитель�
ность к антибиотикам первона�
чально не известны, терапия од�
ной дозой фосфомицина троме�
тамола демонстрирует клиниче�
скую и микробиологическую эф�
фективность, сопоставимую с та�
ковой при 5�дневном курсе лече�
ния триметопримом [1].

5. Выводы

ИМП достаточно часто встре�
чаются у беременных женщин.
Результаты нашего исследования
показывают, что лечение острого
цистита у беременных женщин
одной дозой фосфомицина тро�
метамола и цефтибутеном в тече�
ние 3 дней имело сопоставимую
клиническую и микробиологиче�
скую эффективность, а также хо�
рошо переносилось. В соответст�
вии с опубликованными данны�
ми клинических исследований
для лечения неосложненных ин�
фекций нижних отделов мочевы�
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водящих путей следует рекомен�
довать терапию одной дозой или
короткие курсы терапии соответ�
ствующими антибиотиками [2,
6–8, 16–18].

Многие антибиотики не могут
применяться у беременных жен�
щин. Для лечения ИМП в таких
случаях следует использовать
препараты, относящиеся по клас�
сификации FDA к категории В
(комбинации пенициллинов с
ингибиторами бета�лактамаз, це�
фалоспорины, азтреонам, фосфо�
мицина трометамол).

В настоящее время продолжа�
ется дискуссия о том, является
ли скрининг на асимптоматичес�
кую бактериурию эффективным
и оправданным мероприятием, и
следует ли проводить подобный
скрининг всем женщинам или
только женщинам, составляю�
щим группу риска.

Другой нерешенный вопрос –
как определить, кому из бере�
менных женщин будет нужна
длительная антибиотикопрофи�
лактика после излечения острой

китоибитнА яинаворизодмижеР ьтсонвиткеффэяаксечиголоиреткаБ
)котнеицапогесв/яицакидарэяатунгитсод( %а

ломатемортаницимофсоФ онтаркондог3 12/02 2,59

нетубитфеЦ йенд3еинечетвтус/гм004 02/81 0,09

Таблица 3. Бактериологическая эффективность различных режимов терапии
беременных женщин с ИМП

а р – статистически не значим.

ИМП. Предполагается, что к
ним относятся пациентки, име�
ющие в анамнезе рецидивирую�
щие ИМП или у которых лече�
ние ИМП одной дозой или ко�
ротким курсом антибиотика ока�
залось неэффективным, или па�
циентки с вовлечением в про�
цесс верхних отделов мочевыво�
дящих путей, а также с ослож�
ненными ИМП или инфекция�
ми, вызванными редкими и/или
резистентными к антибиотикам
уропатогенами.
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