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Наиболее изученным антибиотиком из вышеуказанных 
является ингибиторозащищенный аминопенициллин. Уже 
более 15 лет комбинация амоксциллилин/клавуланат входит 
во все зарубежные и отечественные практические рекоменда-
ции по лечению инфекционных обострений ХОЗЛ в качестве 
средства первого ряда. Одним из таких препаратов является 
ПАНКЛАВ «Hemofarm», содержащий антибиотик амоксицил-
лин и ингибитор β-лактамаз клавулановую кислоту. 

Амоксициллин/клавуланат отличается хорошей перено-
симостью, нежелательные явления развиваются относительно 
редко (в 8–14 % случаев), в большинстве случаев носят транзи-
торный характер и не требуют отмены препарата. 

Самая тяжелая категория больных (1–2 %) — с осложнен-
ным обострением с факторами риска наличия P. аeruginosa, 

при ОФВ1 менее 35 %. Предполагаемая флора при обострении 
ХОЗЛ у таких больных — H. influenzae, S. рneumoniae, M. 
catarrhalis, Enterobacteriaceae, P. аeruginosa. Выбор антибиоти-
ков при обострении — фторхинолоны с антисинегнойной 
активностью (ципрофлоксацин, левофлоксацин) или другие 
препараты с антисинегнойной активностью. Зачастую таким 
больным показано парентеральное введение препарата, по -
этому иногда назначаются и карбапенемы с антисинегнойной 
активностью (меропенем) или цефоперазон/сульбактам.

Немаловажным является и то, что при необходимости и 
ХЕМОМИЦИН (азитромицин) и ПАНКЛАВ (амоксициллин/кла-
вуланат) можно применять для лечения инфекций у беремен-
ных, так как у них не выявлено тератогенных, мутагенных или 
эмбриотоксических свойств.
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ТЕРАПИЯ ПАЦИЕНТОВ С ХОЗЛ: ВОЗМОЖНО ЛИ ПОВЛИЯТЬ НА ПРОГНОЗ?

.Хроническое обструктивное заболевание легких (ХОЗЛ) 
является хронической, непрерывно прогрессирующей пато-
логией. В 2009 году во всем мире ХОЗЛ занимало 12-е место 
среди основных причин потери лет здоровой жизни (DALY), и 
на его долю приходилось до 2,1 %. Согласно прогнозам, к 
2020 году ХОЗЛ займет 5-е место, уступая лишь ишемической 
болезни сердца, депрессии, дорожно-транспортным проис-
шествиям и цереброваскулярным заболеваниям. Очень важ-
ным фактором, обусловливающим важность проблемы ХОЗЛ, 
является высокая стоимость этой патологии для системы 
здравоохранения и общества в целом. В развитых странах 
обострения ХОЗЛ влекут значительные расходы системы 
здравоохранения. В Европейском Союзе затраты системы 
здравоохранения, связанные с ХОЗЛ, составили около 38,6 
миллиардов евро. Это еще раз подтверждает тесную взаимо-
связь между тяжестью ХОЗЛ и стоимостью необходимой 
медицинской помощи.

В рекомендациях, разработанных Глобальной инициати-
вой по борьбе с ХОЗЛ (GOLD), для эффективного лечения ХОЗЛ 
рекомендовано придерживаться следующих целей и задач: 
устранение симптомов заболевания, улучшение толерантнос-
ти к физической нагрузке, профилактика и лечение обостре-
ний, профилактика и лечение осложнений, улучшение само-
чувствия, замедление прогрессирования заболевания, пре-
дупреждение смертности. Применение фармакотерапии поз-
воляет контролировать симптомы заболевания, улучшает 
переносимость физической нагрузки пациентами и снижает 
риск обострений в будущем, улучшая тем самым общее само-
чувствие и качество жизни пациентов. Данные цели и задачи 
терапии должны достигаться при минимуме побочных реак-
ций на фоне применения лекарственных препаратов. Лучшая 
фармакотерапия — это то лечение, которое позволяет достичь 
большинства из указанных целей и задач на фоне минимально 
выраженных побочных эффектов. Зачастую, в случае прогрес-
сирования заболевания, для достижения вышеуказанных 
задач и целей требуется одновременное назначение несколь-
ких лекарственных средств.

Частота возникновения обострений заболевания являет-
ся ведущим показателем, свидетельствующим о степени воз-
действия ХОЗЛ на качество жизни больных. Риск смерти 
пациентов с ХОЗЛ возрастает с числом перенесенных тяже-
лых обострений, данный фактор обладает независимым отри-
цательным влиянием на показатель смертности, особенно в 
тех случаях, когда при обострении больной нуждается в гос-
питализации (рис. 1). 

По мере прогрессирования ХОЗЛ объем проводимой 
терапии увеличивается, на более поздних стадиях (III и IV), 
среди пациентов, у которых показатель ОФВ

1
< 50 % от долж-

ных величин, а заболевание характеризуется частыми обост-
рениями, рекомендуется регулярное применение комбиниро-
ванной терапии ИКС и БАДД (например, будесонид/формоте-
рол — препарат Симбикорт® Турбухалер®). Терапия препара-
том Симбикорт ведет к снижению числа обострений, требую-
щих медицинского вмешательства (то есть перорального при-
менения кортикостероидов и/или назначения антибактери-

Рис. 1. Увеличение частоты обострений повышает риск 
смерти у пациентов с ХОЗЛ (Soler-Cataluna J. J. et al. — 
Thorax. — 2005 — Vol. 60. — P. 925–931)
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альных средств, и/или госпитализации в связи с ухудшением 
характера течения симптомов имеющегося заболевания). В 
группе лиц, принимавших Симбикорт, частота возникновения 
тяжелых обострений заболевания оказалась значительно 
ниже (на 24 %), чем в группе плацебо, и на 23 % ниже, чем в 
группе лиц, которым был назначен формотерол (рис. 2).

Рис. 2. Терапия Симбикортом снижает частоту обостре-
ний, требующих медицинского вмешательства (Szafranski 
W. et al. — Eur. Respir. J. — 2003. — Vol. 21. — Р. 74–81)

Современные рекомендации (GOLD, 2010) предлагают у 
больных с ІІІ и IV стадиями ХОЗЛ использование «тройной» 
комбинированной терапии — ИГКС/ß2-агонист длительного 
действия в сочетании с тиотропием, ссылаясь на результаты 
исследования СLIMB.

В недавно опубликованном исследовании CLIMB 
(Evaluation of Efficacy and Safety of Symbicort as an Add-on 
Treatment to Spiriva in Patients With Severe COPD, Welte T. et al., 
2009) изучались эффективность и переносимость комбинации 
будесонид/формотерол, в дополнение к терапии тиотропием, 
у пациентов с ХОЗЛ. Исследование было многоцентровым 
двойным слепым рандомизированным в параллельных груп-
пах и длилось на протяжении 12 недель. В него было включено 
660 больных (средний возраст — 62 года; 75 % мужчин; сред-
ний ОФВ1 — 38 % от должного), которые были рандомизирова-
ны в две группы: 329 пациентов получали тиотропий 18 мкг 1 

раз в сутки и Симбикорт Турбухалер 320/9 мкг 2 раза в сутки, а 
331 — тиотропий 18 мкг 1 раз в сутки и плацебо (в ингаляторе 
Турбухалер) 2 раза в сутки.

Помимо преимуществ в более выраженном приросте 
ОФВ1 (первичная конечная точка), добавление Симбикорта к 
терапии тиотропием привело к снижению частоты тяжелых 
обострений на 62 % (рис. 3), уменьшению числа госпитализа-
ций на 65 % (рис. 4).

Рис. 4. Комбинированная терапия Симбикорт + тиотро-
пий значительно уменьшает число госпитализаций/обра-
щений за неотложной помощью (Welte T. et al. — Am. J. 
Respir. Crit. Care Med. — 2009. — Vol. 180. — Р. 741–750)

Кроме того, в группе «тройной терапии» частота назначе-
ния антибактериальных препаратов по поводу обострений 
ХОЗЛ снизилась в 2 раза (рис. 5), при этом также было отмече-
но улучшение качества жизни пациентов и улучшение показа-
телей функции внешнего дыхания.

ХОЗЛ является доказанным фактором риска развития вне-
больничной пневмонии. Повышенный интерес к проблеме 
пневмонии у больных ХОЗЛ связан с появлением данных о том, 
что терапия ИКС может служить фактором риска возникнове-
ния внебольничных пневмоний (Drummond M. B. et al., 2008; 
Singh S. et al., 2009). Проведенный метаанализ данных семи ран-
домизированных исследований, в которых пациенты с ХОЗЛ (n 
= 7042) принимали будесонид в монотерапии или в комбинации 
с формотеролом на протяжении минимум 12 месяцев, показал, 
что терапия будесонидом (или будесонидом/формотеролом) не 

Рис. 3. Комбинированная терапия Симбикорт + тиотро-
пий уменьшает частоту тяжелых обострений (Welte T. et 
al. — Am. J. Respir. Crit. Care Med. — 2009. — Vol. 180. — 
Р. 741–750)

Рис. 5. При применении комбинированной терапии 
Симбикорт + тиотропий меньшему числу пациентов 
требовалось назначение средств антибактериальной 
терапии в связи с обострением ХОЗЛв связи с обострением ХОЗЛ
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сопровождается риском развития пневмонии в качестве побоч-
ного явления или серьезного побочного явления. Существуют 
два наиболее важных фактора, которые могут увеличивать риск 
развития пневмонии как побочного явления и/или серьезного 
побочного явления у пациентов ХОЗЛ — это возраст и снижен-
ная функция легких (Sin D. et al., 2009).

Таким образом, применение Симбикорта в терапии ХОЗЛ 

приводит к достоверному уменьшению количества тяжелых обос-
трений заболевания по сравнению с монотерапией БАДД, увели-
чивает время до первого обострения. «Тройная терапия» 
Симбикорт + тиотропиум уменьшает частоту тяжелых обострений, 
снижает потребность в использовании антибиотиков и системных 
кортикостероидов. Симбикорт содержит ИКС будесонид, для кото-
рого доказано отсутствие повышения риска развития пневмонии.
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МАКРОЛИДЫ: АНТИБАКТЕРИАЛЬНЫЕ ЭФФЕКТЫ И НЕ ТОЛЬКО

Макролиды являются хорошо известной и широко приме-
няемой группой антимикробных препаратов. Широкий спектр 
активности позволяет их использовать в клинических прото-
колах оказания помощи при различных патологиях. Одним из 
представителей этой группы препаратов, который использу-
ется в стандартах и многих клинических исследованиях, явля-
ется кларитромицин (Фромилид®, KRKA, Словения).

При лечении кларитромицином (250–500 мг 2 раза с сутки 
не менее 5 дней) острого бронхита уровень клинической 
эффективности составил 97–99 %; при обострении хроничес-
кого бронхита — 94–96 %; из 106 больных пневмонией клини-
ческий эффект отмечен у 105 (99 %). 

Среди 11143 пациентов, получавших кларитромицин по 
250 (95 %) и по 500 мг (5 %) 2 раза в день в среднем в течение 
6–7 дней по поводу ИНДП (63 %) или ИВДП (27 %), клинический 
эффект отмечен у 11121 (92 %) больного.

При проведении исследования сравнительной эффектив-
ности кларитромицина в дозе 500 и 1000 мг 2 раза в день у 83 
больных с ВИЧ-инфекцией и диссеминированной инфекцией, 
вызванной M. avium, не выявлено различий в длительности 
жизни (404 и 337 дней); этот показатель был выше, чем у таких 
же больных, получавших комбинированное лечение без кла-
ритромицина (240–255 дней), и не отличался от такового у 
больных с ВИЧ-инфекцией, но без инфицирования M. avium 
(330 дней).

При сравнении эффективности двух доз кларитромицина 
у 469 больных с ВИЧ-инфекцией и диссеминированной инфек-
цией, вызванной M. avium (79 % и 85 %) различий не было 
выявлено, однако отмечено, что более высокая доза приводи-
ла к большему числу негативных культур после 10 недель 
лечения (43 и 59 %).

Однако в последнее время накопилось большое количес-
тво информации, свидетельствующей о том, что активность 
макролидов обусловлена не только их традиционными анти-
бактериальными свойствами. 

Так, отмечен иммуномодулирующий эффект при неинфек-
ционных заболеваниях. Общеизвестно, что воспаление возни-
кает не только при инфекционных процессах, но также сопро-
вождает ряд других патологических состояний. Это было про-
демонстрировано в исследовании, в котором 54 женщины 
подвергшиеся мастэктомии, получали либо 500 мг кларитро-
мицина 2 раза/сут за день до операции и в течение 3 дней 
после в сочетании со стандартными препаратами для купиро-

вания боли, либо только обезболивающие. 
По сравнению с контрольной группой не было отмечено 

различий в частоте возникновения постоперационных инфек-
ционных осложнений у пациентов, получавших кларитроми-
цин, отмечалось значительное подавление фебрильной реак-
ции, тахикардии, тахипноэ и постоперационного моноцитоза. 
Однако значительных изменений концентраций цитокинов 
(IL-6, TNF-α), С-реактивного протеина и СОЭ не отмечалось, но 
эти показатели были достоверно ниже у пациенток, получав-
ших кларитромицин.

Все представители 14- и 15-членных макролидов облада-
ют способностью разрушать биопленки, которые защищают 
мукоидные штаммы P. aeruginosa, и предотвращать их даль-
нейшее образование. Эта способность проявляется при воз-
действии на субмаксимальных подавляющих концентраций 
макролидов. Еще одним из важных эффектов всех макролидов 
и кларитромицина в частности против P. aeruginosa, особенно 
мукоидных штаммов, является ослабление вирулентности. 
Также отмечено, что при приеме комбинации кларитромици-
на в сочетании с левофлоксацином или высоких доз кларитро-
мицина, достигавших 100 мг/кг, существенно снижалось коли-
чество бактерий. 

В двойном плацебо-контролируемом исследовании, вклю-
чавшем 21 пациента с гормонозависимой бронхиальной аст-
мой с применением кларитромицина в дозе 500 мг 2 раза в 
сутки в течение 6 недель, отмечалось повышение FEV1 и сни-
жение частоты ночных приступов одышки. 

Противовоспалительный эффект в виде уменьшения гипер-
секреции мокроты был продемонстрирован у пациентов с хро-
ническими воспалительными заболеваниями верхних и нижних 
дыхательных путей на фоне длительного (8 недель) и кратков-
ременного (7 дней) назначения кларитромицина. А в проспек-
тивном двойном слепом исследовании у 30 пациентов с ХОЗЛ, 
из которых 15 больных получали плацебо, а 15 — кларитроми-
цин по 500 мг 2 раза в сутки в течение 15 дней. В группе пациен-
тов, получавших кларитромицин, отмечено существенное сни-
жение концентрациии TNF-α и IL-8, однако не было выявлено 
изменений в показателях функциональных тестов легких. 

Таким образом, мы имеем все основания предполагать 
целесообразность проведения дальнейших исследований не 
только по направлению эффективности и безопасности при-
менения макролидов, но и в ракурсе выявления всех возмож-
ных плейотропных эффектов этой группы препаратов.


