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Хроническое обструктивное заболевание лёгких 
(ХОЗЛ) по-прежнему остаётся в центре внимания многих 
специалистов мира. И, несмотря на проведенные в пос-
леднее время многочисленные научные исследования, 
современное понимание этапов и механизмов форми-
рования, а также прогрессирования данной патологии, 
всё ещё остаётся неполным. Именно поэтому в рекомен-
дациях, приведенных в основополагающем на сегод-
няшний день документе GOLD (Global initiative for chronic 
obstructive lung disease), главной задачей на ближайшее 
время является разработка и проведение научных 
исследований в рамках четырёх компонентов менедж-
мента (ведения и лечения) больных ХОЗЛ [1]. К ним отно-
сятся: 1) мониторинг и оценка особенностей течения 
ХОЗЛ; 2) установление и устранение факторов риска 
формирования заболевания; 3) управление течением 
ХОЗЛ и лечение в стабильную фазу заболевания; 4) 
управление течением ХОЗЛ во время обострения пато-
логического процесса. Особенно важен и сложен 
по следний компонент менеджмента, поскольку именно 
обострения являются ведущей причиной прогрессиро-
вания заболевания, госпитализации пациентов, ухудше-
ния качества их жизни, смертности и увеличения эконо-
мических затрат при этой патологии [2, 3]. 

Наиболее частая причина обострения ХОЗЛ (около 
80 %) — это инфекция трахеобронхиального дерева, 
которая в большинстве случаев вызывается бактериаль-
ными возбудителями [4]. Вместе с тем, их роль в обост-
рении данного заболевания продолжает обсуждаться. С 
одной стороны, приблизительно у 50 % больных во 
время обострения при проведении бронхоскопии из 
нижних дыхательных путей выделяют бактериальные 
возбудители в концентрации более 106 КОЕ, а с другой 
— значительная часть пациентов имеет бактериальную 
колонизацию слизистой бронхов и в стабильную фазу 
болезни [5, 6]. Хотя, по мнению многих специалистов, и 
сама колонизация воздухоносных путей является при-
чиной прогрессирования эндобронхиального воспале-
ния, обусловленного высвобождением продуктов мик-
робного происхождения и ответным «выбросом» про-
воспалительных медиаторов [7, 8]. Помимо того, микро-
организмы вырабатывают субстанции, приводящие к 
развитию цилиарной дисфункции, стимулируют гипер-
секрецию слизи и оказывают прямое повреждающее 
действие на эпителий дыхательных путей.

В настоящее время для объяснения патогенеза обос-
трений ХОЗЛ используется гипотеза «порочного круга», 
объясняющая связь между периодически возрастающей 
«микробной нагрузкой» на дыхательные пути и преходя-
щим усугублением клинических проявлений заболева-
ния [9, 10]. Таким образом, в основе инфекционного 
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обострения ХОЗЛ лежит усугубление воспаления в 
бронхах, что позволяет рассматривать его и обострение 
хронического бронхита как единый патологический 
процесс, имеющий общие причины возникновения и 
подходы в лечении [9, 11].

 Итак, основу лечения больных с инфекционным 
обострением ХОЗЛ составляют антибактериальные пре-
параты, которые назначают с учётом их фармакодина-
мики и фармакокинетики, а также доказательств их кли-
нической и бактериологической эффективности в ходе 
рандомизированных контролируемых исследований 
[12]. Вместе с тем, и сегодня подавляющее большинство 
врачей в мире используют эти лекарственные средства 
при любом обострении ХОЗЛ. Такой подход, к сожале-
нию, способствует тому, что антибактериальные препа-
раты более чем в 50 % случаев используются нерацио-
нально, что приводит к росту резистентности бактери-
альных возбудителей, повышению частоты побочных и 
токсических реакций, удлинению сроков лечения, а 
также повышению его стоимости. 

За последние 40 лет было выполнено большое число 
рандомизированных плацебо контролируемых клини-
ческих исследований, ставивших целью доказать тера-
певтическое превосходство антибиотикотерапии над 
плацебо при обострении ХОЗЛ. При этом был отмечен 
положительный эффект антибиотиков у больных с уве-
личением выраженности трёх кардинальных симпто-
мов: одышки, объёма мокроты и ее гнойности [13]. 
Положительный эффект отмечался, кроме того, у паци-
ентов, которые имели увеличение выраженности двух 
из этих кардинальных симптомов. Исследования, прове-
денные у амбулаторных пациентов с обострением ХОЗЛ, 
показали взаимосвязь между наличием гнойной мокро-
ты и присутствием в ней бактерий, что в сочетании с 
усилением одышки или увеличением объёма мокроты 
предполагает использования антибиотика [14]. 
Эффективность антибактериальной терапии при лече-
нии обострений ХОЗЛ у больных, нуждающихся в респи-
раторной поддержке, была проанализирована S. Nouria 
и соавт. [15]: приём антибиотиков сопровождался досто-
верным снижением летальности (4 % в группе пациен-
тов, принимавших офлоксацин, и 22 % в группе пациен-
тов, принимавших плацебо). 

На основании приведенных данных, были предло-
жены следующие показания к назначению антибиоти-
ков при ХОЗЛ: 1) у больных с обострением заболевания, 
при наличии трёх кардинальных симптомов — усиление 
одышки, увеличение объёма и степени гнойного харак-
тера мокроты; 2) у больных с обострением ХОЗЛ, при 
наличии двух кардинальных симптомов, один из кото-
рых — увеличение степени гнойности мокроты; 3) у 
пациентов с тяжёлым обострением ХОЗЛ, которым тре-
буется механическая вентиляция лёгких (инвазивная 



ОГЛЯДИ ЛІТЕРАТУРИ58

Український пульмонологічний журнал. 2010, № 2

или неинвазивная). Больным, имеющим только один 
кардинальный симптом, антибактериальные препараты 
не назначаются.

 Все пациенты с инфекционным обострением ХОЗЛ, 
нуждающиеся в антибактериальной терапии, согласно 
рекомендациям GOLD [1], подразделяются на три груп-
пы. Группу А составляют больные с лёгким обострением 
без факторов риска летального исхода. В этой группе 
возбудителями могут быть: гемофильная палочка, пнев-
мококк, моракселла катаралис, хламидиия пневмонии и 
вирусы. В группу В входят больные со среднетяжёлым 
обострением при наличии одного или нескольких фак-
торов риска летального исхода. У них возбудителями 
являются те же микроорганизмы, что и в группе А + 
пенициллинорезистентный пневмококк и представите-
ли семейства энтеробактерий. Группу С составляют 
пациенты с тяжёлым обострением при наличии фактора 
риска синегнойной инфекции. В этой группе возбудите-
лями являются те же микроорганизмы, что и в группе В 
+ синегнойная палочка.

В группе А препаратами выбора являются: β-лактамы 
(амоксициллин), тетрациклины, триметоприм/сульфа-
метоксазол. В качестве альтернативных средств исполь-
зуются защищённые аминопенициллины, макролиды, 
цефалоспорины II-III поколений, кетолиды. У больных 
группы В применяются защищённые аминопеницилли-
ны (амоксициллин/клавуланат), а в качестве альтернати-
вы — респираторные фторхинолоны (левофлоксацин, 
моксифлоксацин, гемифлоксацин). У пациентов с рис-
ком синегнойной инфекции используются ципрофлок-
сацин или левофлоксацин в высоких дозах. Парен-
терально также могут применяться β-лактамы с антиси-
негнойной активностью (цефтазидим, цефепим, карба-
пенемы). 

Таким образом, в приведенных международных 
рекомендациях важная роль при инфекционном обост-
рении ХОЗЛ отводится амоксициллину/клавуланату 
(Аугментинутм), который у больных группы В является 
препаратом выбора, а группы А — альтернативным пре-
паратом. Одно из центральных мест занимает данный 
антибиотик и в национальных рекомендациях, утверж-
дённых приказом МЗ Украины № 128 от 19.03.2007 г. [16]. 
При этом, амоксициллин/клавуланат рассматривается 
как препарат выбора у больных ХОЗЛ старше 65 лет, с 
частотой обострения 4 и более раз на протяжении года, 
с наличием сопутствующих заболеваний и ОФВ1 в преде-
лах 30–50 % от должных значений. Как правило, такие 
рекомендации, особенно международные, базируются 
на результатах многоцентровых рандомизированых 
хорошо контролируемых проспективных исследований, 
т.е. методах доказательной медицины. В этом плане осо-
бое место занимает исследование, выполненное F.J. 
Martinez et al. [17]. Авторами детально была изучена кли-
ническая и бактериологическая эффективность, а также 
безопасность амоксициллин/клавуланата в сравнении с 
левофлоксацином у больных c I или II типом обострения 
ХБ/ХОЗЛ по N. R. Antonisen et al. [13]. По дизайну это 
исследование было проспективным рандомизирован-
ным слепым в параллельных группах. Оно выполнялось 
в 73 центрах США. В исследование было включено 369 

больных с осложнённым течением ХБ/ХОЗЛ (при нали-
чии снижения ОФВ1 менее 50 % должной величины, 
либо ОФВ1 в пределах 50–65 % должного значения при 
наличии сопутствующих заболеваний и/или 4-х и более 
обострений в год), из которых 187 пациентов получали 
левофлоксацин в дозе 750 мг один раз в сутки на протя-
жении 5 дней и 182 — амоксициллин/клавуланат в дозе 
875/125 мг два раза в сутки на протяжении 10 дней. 

Клиническая эффективность на 17–26 день наблюде-
ния в группе больных, получавших левофлоксацин, 
составила 79,2 %, а в группе больных, получавших амок-
сициллин/клавуланат, - 81,7 % (p > 0,05). Соответственно 
на 40–45 день наблюдения клиническая эффективность 
составила 80,4 % и 82,7 % (p > 0,05). 

Всего у 369 больных был выделен 341 штамм микро-
организмов: 172 штамма от 125 пациентов, принимав-
ших левофлоксацин, и 169 штаммов от 123 пациентов, 
получавших амоксициллин/клавуланат. Общая чувстви-
тельность выделенных культур к левофлоксацину соста-
вила 95,5 % , а к амоксициллин/клавуланату — 89,8 %. По 
окончанию курса антибиотикотерапии частота эрадика-
ции возбудителя в исследуемых группах соответственно 
составила — 81,4 % и 79,8 % (p > 0,05). Важно отметить и 
тот факт, что частота эрадикации Haemophilus influenzaе 
при лечении амоксициллин/клавуланатом достигала 
100 %, а при использовании левофлоксацина — 83,3 %. 

Оба режима антибактериальной терапии были прак-
тически одинаково безопасны: частота нежелательных 
явлений, непосредственно связанных с приёмом иссле-
дуемого препарата, не превышала 9 %. Наиболее частым 
нежелательным явлением была диарея. На основании 
полученных данных, авторы сделали вывод об одинако-
вой клинической и бактериологической эффективности 
изучаемых антибиотиков у больных с обострением 
осложнённого течения ХОЗЛ. 

Следует, однако, отметить, что согласно рекоменда-
циям Европейского Медицинского Агенства (ЕМЕА), 
пероральные фторхинолоны при синуситах, обострени-
ях ХОЗЛ и внегоспитальных пневмониях следует назна-
чать только в случаях, когда другие антибиотики не 
могут быть использованы или неэффективны [18]. 

В исследовании, проведенном российскими учены-
ми [19], была изучена клиническая и микробиологичес-
кая эффективность амоксициллина/клавуланата в срав-
нении с азитромицином или кларитромиином в лечении 
больных с инфекционным обострением ХОЗЛ. В каждую 
из двух групп включили по 20 больных. В результате 
было установлено, что больные, принимавшие амокси-
циллина/клавуланат, быстрее достигали ремиссии и её 
продолжительность была больше (263 ± 107,1 дней), чем 
в группе пациентов, лечившихся макролидами (164,9 ± 
112,2 дней). Эрадикация возбудителя к 5 дню терапии у 
больных, принимавших амоксициллина/клавуланат и 
макролид, соответственно составила 92 % и 30 %. Эти 
результаты позволили авторам отметить преимущество 
амоксициллина/клавуланата по сравнению с макроли-
дами как в отношении клинической, так и микробиоло-
гической эффективности.

В журнале американской ассоциации гериартров в 
2010 опубликованы рекомендации по антибактериаль-
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ной терапии пожилых пациентов с инфекционным обос-
трением ХОЗЛ/ХБ. Известно, что с возрастом риск разви-
тия данной патологии заметно увеличивается. В 70 % 
случаев у пожилых пациентов с ХОЗЛ/ХБ определяется 
инфекция (вирусная, бактериальная или вирусно-бакте-
риальные ассоциации). Кроме того, риск возникновения 
резистентности возбудителей выше, чем в целом в попу-
ляции. Мета-анализ рандомизированных исследований 
показывает, что амоксициллина/клавуланат занимает 
важное место среди препаратов выбора для пациентов 
групп А и В с учетом эффективности и риска осложнений 
антимикробной химиотерапии [20].

На 20 конгрессе Европейского общества клиничес-
кой микробиологии и инфекционных болезней (ESCMID), 
состоявшемся в Вене 10–13 апреля 2010 г., были пред-
ставлены материалы изучения антибиотикорезистент-
ности актуальных возбудителей инфекций нижних дыха-
тельных путей в России (рис.). В период с 1999 по 2009 в 
23 городах было собрано 2449 штаммов S. pneumoniae. 
Частота устойчивых к амоксициллин/клавуланату штам-
мов пневмококка составила в 1999–2003 гг. — 0 %; 
2004–2005 гг. — 0,3 %; 2007–2009 гг. — 0,6 %. Все изучен-
ные штаммы Haemophilus influenzae и Moraxella 
catarrhalis также были чувствительны к амоксициллин/
клавуланату. В то же время отмечен рост резистентнос-
ти пневмококка в России к цефтриаксону/цефотаксиму с 
1,8 % (1999–2003гг.) до 4,4 % (2007–2009гг.) и макроли-
дам с 2 % до 10 % соответственно [21]. 

 

Рис. Рост устойчивости S. рneumoniae к антибиотикам в 

России (23 города, 2449 штаммов) [21]

Таким образом, несмотря на бытующее мнение у 
отдельных специалистов о якобы снижающейся эффек-
тивности амоксициллин/клавуланата (Аугментинaтм) у 
больных с бактериальными обострениями ХБ/ХОЗЛ в 
последние годы, результаты представленных исследо-
ваний достаточно убедительно свидетельствуют об 
обратном, что позволяет рекомендовать данный анти-
биотик для широкого применения у этого контингента 
пациентов. 
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