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Инфекционное воспаление верхних дыхатель-

ных путей (ВДП) является самым распростра-

ненным заболеванием человека. Число подоб-

ных пациентов за последние 20 лет резко возросло.

В эпидемический сезон ВДП в США ежедневно заболева-

ет 6–8 человек из 1 000, в летнее время это число снижа-

ется, но остается достаточно высоким – 2–3 на 1 000. По 

данным российских исследователей, болезни органов 

дыхания занимают первое место в общей структуре забо-

леваемости детей и взрослых и составляют 68–72%. 

Удельный вес больных риносинуситом, требующих стаци-

онарного лечения, ежегодно увеличивается на 1,5–2% [1]. 

Рост распространенности воспалительных заболева-

ний верхних дыхательных путей и среднего уха как орга-

на, зависимого от их состояния, связывают с серьезными 

экологическими проблемами, в частности с возросшей 

загрязненностью и загазованностью воздушной среды, 

увеличением числа вдыхаемых аллергенов, снижением 

резервных возможностей верхних дыхательных путей, 

возросшей резистентностью флоры в результате нераци-

онального применения антибиотиков [2].

Пусковым моментом в развитии острого бактериаль-

ного воспаления ВДП, как правило, бывает вирусная 

инфекция. В более чем 80% случаев непосредственной 

причиной являются риновирусы. При этом лишь у 0,5–2% 

больных развивается бактериальный воспалительный 

процесс, что во многом обуславливается состоянием 

неспецифической резистентности макроорганизма к 

инфекции. Не менее важным фактором развития синуси-

та, и особенно для его хронизации, являются аномалии 

строения внутриносовых структур и решетчатого лаби-

ринта. Нарушение нормальных анатомических взаимоот-

ношений в полости носа изменяет аэродинамику, способ-

ствуя попаданию неочищенного воздуха в околоносовые 

пазухи, повышая риск развития воспаления [3]. 

Учитывая перечисленные положения, выбор антибак-

териального препарата и путей его введения до сих пор 

представляет сложную задачу для практического оторино-

ларинголога. Назначая антибиотик, следует руководство-

ваться определенными алгоритмами, разработанными с 

целью обеспечения максимальной эффективности лече-

ния и предотвращения селекции антибиотикорезистент-

ных штаммов. Последнее положение предусматривает 

возможность манипулирования как антибиотиками выбо-

ра, так и препаратами резерва. 

Результаты исследования возбудителей и их чувстви-

тельности к антимикробным агентам in vitro далеко не 

всегда совпадают с клиническими данными. Так, при 

риносинусите результаты бактериологического исследо-

вания могут сильно варьировать в зависимости от спосо-

ба и места забора материала, от примеси «путевой» 

микрофлоры, попавшей в мазок, например, из преддве-

рия носа. 

Когда впервые были созданы антибиотики, их считали 

«волшебными пулями», которые должны были радикаль-

но изменить лечение инфекционных заболеваний. 

Однако сейчас эксперты с беспокойством отмечают, что 

золотой век антибиотиков закончился.
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когда растрачивались огромные природные ресурсы, а 

микробы оказались умнее людей» [4].

«Неясно, как долго имеющиеся у нас сейчас лекарства 

будут полезными... В отдельных местах (особенно в боль-

ницах) у нас осталось несколько или совсем не осталось 

альтернатив» [5].

Специальная международная группа, изучающая устой-

чивость к антибиотикам, считает, что, хотя антибиотики 

спасли или улучшили качество жизни пациентов больше, 

чем любой другой класс медикаментов, их применение 

«запустило в движение крупнейшее вмешательство в 

генетику популяции, которое когда-либо видела наша 

планета. Результаты этого вмешательства видны в рас-

пространении генов, устойчивых к антибиотикам, во всех 

популяциях бактерий в мире» [6]. Эти изменения оказали 

на здоровье людей такое же глубокое влияние, как и 

сами антибиотики [7]. Резистентность к противомикроб-

ным средствам стала глобальной проблемой, в значи-

тельной степени влияющей на здравоохранение в раз-

витых и развивающихся странах [8].

Возросшее применение любого антибиотика неизбеж-

но вызывает увеличение устойчивых бактерий [9]. 

Например, у детей, ранее принимавших антибиотики, воз-

растает вероятность обнаружения штаммов Haemophilus 

influenzae, устойчивой к ампициллину [10]. Однако рези-

стентность к антибиотику возможна и реально существует 

у людей, ранее не подвергавшихся воздействию данного 

препарата [11].

Исследование Программы ВОЗ за надлежащую техно-

логию медицинской помощи (НТМП) выявило корреля-

цию между возникновением бактерий с множественной 

лекарственной устойчивостью и практикой потребления 

антибиотиков. Многие данные указывают на то, что про-

тивомикробные средства часто используются ненадлежа-

щим образом [12]. До 64% назначений антибиотиков в 

больницах являются ненужными или включают неподхо-

дящие дозировки [13]. В целом около 40–60% всех анти-

биотиков назначаются ненадлежащим образом [14]. 

Часто антибиотики неправомерно назначают при легких 

формах риносинусита. Кроме того, нередко встречается 

назначение антибиотиков в профилактических целях на 

слишком длительный срок. 

Неправильное использование антибиотиков также 

увеличивает опасность побочных эффектов. Они могут 

быть специфичными или вызываться повышенной чув-

ствительностью и аллергическими реакциями. Более того, 

нарушение микробного баланса в результате антибиоти-

котерапии может привести к суперинфекциям или чрез-

мерному росту сопутствующей микрофлоры. 

Выбор антибиотика для лечения инфекций дыхатель-

ных путей остается довольно трудной задачей, несмотря 

на широкие возможности современной фармакологии. 

Трудности выбора определяются вынужденным эмпири-

ческим подходом к антибиотикотерапии, изменением 

спектра возбудителей в зависимости от эпидемиологиче-

ской ситуации и сезона, отсутствием полноценного 

наблюдения за течением заболевания и, следовательно, 

реального маневра в тактике лечения при первых при-

знаках его неэффективности. Все большую актуальность в 

наших условиях приобретает и экономический аспект 

терапии. Эмпирический подход к лечению обусловлен 

отсутствием возможности идентификации возбудителя в 

амбулаторных условиях. Даже в хорошо оборудованных 

стационарах на определение этиологически значимого 

микроорганизма и его антибиотикочувствительности ухо-

дят 3–4 дня (а в случае «атипичных» патогенов и более), 

в течение которых больной не может оставаться без 

лечения. Существуют определенные правила применения 

антибиотиков: доза препарата и длительность курса, 

предписанные врачом, должны быть строго соблюдены. 

Эффект от приема антибиотиков обычно появляется на 

3—5-й день лечения, хотя бывают и исключения [2, 3]. 

Нормализация температуры тела, улучшение самочув-

ствия и даже полное исчезновение симптомов болезни 

не должны становиться поводом для преждевременного 

прерывания курса или сокращения дозы антибиотиков.

Ранняя отмена препаратов может стать причиной ослож-

нений, перехода заболевания в хроническую форму, 

выработки резистентности к антибиотику у возбудителя.

В этиологии обострений инфекций лор-органов могут 

принимать участие различные бактерии и вирусы, однако 

важнейшее значение имеет S. pneumoniae. На втором 

месте в структуре бактериальных возбудителей находит-

ся H. influenzae. Суммарно на долю перечисленных пато-

генов приходится 60–80% случаев лор-инфекций [2, 3]. 

Результаты российского исследования антимикробной 

резистентности ПеГАС-III, проведенного в 2006–2009 гг. в 

нескольких десятках городов страны, показали высокую 

активность против S. pneumoniae сохраняют достаточно 

большое количество антибактериальных средств, в т. ч. 

амоксициллин и амоксициллин/клавуланат (лишь 0,4% 

штаммов проявляют умеренную резистентность). Высокая 

чувствительность патогена отмечена также к эртапенему, 

ванкомицину и респираторным фторхинолонам. При этом 

первые два препарата не могут быть рекомендованы к 

амбулаторному применению из-за наличия только парен-

теральной формы, а применение фторхинолонов в дет-

ской практике ограниченно. Уровень резистентности 

(включая штаммы с умеренной резистентностью к пени-

циллину) к цефалоспоринам составляет от 1% (цефотак-

сим и цефтриаксон) до 6,8–12,9% (цефиксим и цефтибу-

тен), макролидам – 4,6–12%, клиндамицину – 4,5%, тетра-

циклину – 23,6%, хлорамфениколу – 7,1%, ко-тримокса-

золу – 39% [9]. Таким образом, становится понятным, что 

лечение синусита тетрациклином и ко-тримоксазолом 

является в современных условиях неправильным [2]. 

Резистентность грамположительных кокков к макролидам 

в России значительно ниже, чем в других странах [20].

Гемофильная палочка высокочувствительна к «защи-

щенным» пенициллинам, цефалоспоринам II поколения, 

фторхинолонам, умеренно чувствительна к макролидам 

(в большей степени к азитромицину). Данный патоген 

малочувствителен к бензилпенициллину, а ампициллин 

часто оказывается неэффективным из-за инактивирую-

щего действия бета-лактамаз, частота продукции которых 

отмечается у 20–40% штаммов [2]. 
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Помимо основных возбудителей, существует масса 

проблемных патогенов, которые часто игнорируются 

практическими врачами. В частности, представители ати-

пичной микрофлоры – хламидии и микоплазмы с трудом 

идентифицируются с традиционными микробиологиче-

скими методами, в связи с чем достоверная частота 

инфицирования ими верхних дыхательных путей и лег-

ких неизвестна. По различным данным, частота хламиди-

озной этиологии инфекций респираторного тракта 

составляет 1–10%. Учитывая, что хламидии располагают-

ся внутриклеточно, препаратами выбора считаются 

макролиды, активно проникающие в клетку. 

Последнее время большое внимание обращают на 

проблему бактериальных биопленок – структур, которые 

являются существенными факторами вирулентности 

микроорганизмов при таких заболеваниях лор-органов, 

как острый средний отит, риносинусит, тонзиллофарингит 

и др. [15]. Способность микроорганизмов образовывать 

такие пространственно и метаболически структурирован-

ные сообщества является одной из возможных причин 

неэффективности антибиотикотерапии. 

Биопленка представляет собой полимикробные сооб-

щества микроорганизмов, имеющих специализацию и кон-

тактирующих между собой, фиксированных на каком-либо 

субстрате, отграниченных от внешней среды и погруженных 

в образованный ими внеклеточный полимерный матрикс, 

пронизанный водными каналами. В биопленке происходит 

уменьшение свободной, доступной для контакта с повреж-

дающими факторами площади поверхности микробных 

клеток. Благодаря изменению скорости деления и наличию 

неметаболизирующих клеток («персистеров») часть патоге-

нов в сообществе становится практически полностью нечув-

ствительной к действию антибактериальных препаратов. 

Устойчивые бактерии в биопленке защищают чувствитель-

ные, продуцируя инактивирующие антибиотик вещества в 

матрикс. Распространение генов антибиотикоустойчивости 

происходит посредством внеклеточной ДНК или при пря-

мой передаче из клетки в клетку [15].

Поиск способов эффективного воздействия на био-

пленки является важнейшей задачей клинической меди-

цины. Все антибиотики можно разделить на две группы – 

проникающие и не проникающие в биопленки. Последние 

эффективны только в отношении планктонных форм 

микроорганизмов. В биопленки ряда микробов плохо про-

никает широко используемый амоксициллин [21]. К числу 

антибиотиков, хорошо проникающих через липиды клеток, 

относятся фторхинолоны [22]. 14- и 15-членные макроли-

ды тормозят образование альгината биопленок. Вероятным 

механизмом такого действия является ингибирование 

одного из ферментов, участвующих в синтезе альгината, – 

гуанозин-D-манноза-дегидрогеназы. Именно антиальги-

натное и, следовательно, антибиопленочное действие 

обеспечивает клиническую эффективность макролидов 

[23]. В клинической практике мы наблюдаем положитель-

ный лечебный эффект при применении как проникающих, 

так и не проникающих в биопленку антибиотиков, однако 

отдаленные результаты могут отличаться. В ряде случаев 

использование антибиотиков, плохо проникающих в био-

пленку, приводит к формированию и селекции резистент-

ных штаммов и возникновению рецидивов заболевания и 

хронизации патологического процесса. Изучение способ-

ности антибиотиков проникать в различные биопленки 

является важным аспектом при назначении рационально-

го этиотропного лечения инфекционных процессов [15]. 

Учитывая многообразие возможных возбудителей 

инфекций ВДП, которые могут располагаться в т. ч. внутри 

биопленок, текущий уровень резистентности и данные 

клинической эффективности по результатам как в отече-

ственной, так и зарубежной литературы, одними из наи-

более востребованных антимикробных препаратов явля-

ются макролиды. 

Макролиды – большая группа антибиотиков (природ-

ных и полусинтетических), основу химической структуры 

которых составляет макроциклическое лактонное кольцо 

с одним или несколькими углеводными остатками.

В зависимости от числа атомов углерода в кольце макро-

лиды подразделяются на 14-членные (эритромицин, кла-

ритромицин, рокситромицин), 15-членные (азитромицин) 

и 16-членные (джозамицин, мидекамицин, спирамицин). 

По спектру и степени антибактериальной активности 

представители этой группы близки, исключение составля-

ют новые полусинтетические макролиды (азитромицин и 

кларитромицин), которые проявляют большую активность 

в отношении многих внутриклеточных бактерий, некото-

рых возбудителей опасных инфекций (бруцеллы, риккет-

сии), грамположительных и грамотрицательных неспоро-

образующих анаэробов, наряду с сохранением достаточ-

ной активности в отношении основных возбудителей. По 

механизму действия макролиды являются ингибиторами 

синтеза белка, оказывающими бактериостатическое дей-

ствие, но в некоторых условиях – при изменении рН 

среды, снижении плотности инокулума, высоких концен-

трациях в среде – могут действовать бактерицидно [16].

Кроме антибактериального действия, макролиды обла-

дают иммуномодулирующей и умеренной противовоспа-

лительной активностью, что определяет высокую эффектив-

ность терапии. В наибольшей степени реализовать проти-

вовоспалительное действие макролидов позволяет дли-

тельный прием макролидов (более 1 месяца) в субтерапев-

тических дозах, что с успехом может быть использовано 

при лечении больных хроническим синуситом. Впервые 

данные об успешном использовании макролидов длитель-

ным курсом при хроническом риносинусите были получе-

ны японскими учеными в 1991 г., отметившими улучшение 

клинических симптомов заболевания у 60% пациентов на 

фоне терапии эритромицином в дозировке 600 мг в день в 

среднем в течение 7,9 мес. Затем были опубликованы дан-

ные K. Nishi и соавт. (1995 г.), отметивших достоверное 

улучшение мукоцилиарного транспорта, уменьшение объ-

ема секреции и частоты кашля у 32 пациентов с синоброн-

хиальным синдромом на фоне лечения кларитромицином 

в дозировке 400 мг в день в течение 4 недель [24].

Однако следует отметить, что иммуномодулирующая и 

противовоспалительная активность макролидов была уста-

новлена и в первые дни их применения – за счет стимуля-

ции дегрануляции нейтрофилов и оксидативного взрыва, 
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что оптимизирует функционирование защитных механиз-

мов человека даже в случае острого процесса [17]. 

Азитромицин является полусинтетическим произво-

дным эритромицина А, в котором метильная группа заме-

щена атомом азота, образуя новую 15-членную структуру, 

выделенную в новую подгруппу, получившую название 

азалиды. Препарат характеризуется широким спектром 

действия: он активен против большинства грамположи-

тельных микроорганизмов, многих грамотрицательных бак-

терий, атипичных внутриклеточных возбудителей респира-

торных инфекций. Азитромицин обладает улучшенными 

фармакокинетическими свойствами: пролонгированной 

фармакокинетикой (Т1/2 азитромицина, в зависимости от 

дозы, составляет 48–60 часов), способностью накапливать-

ся и длительно задерживаться в иммунокомпетентных 

клетках и внутри биопленок в течение 8–12 суток после 

завершения 3–5-дневных курсов приема внутрь в стан-

дартной дозе. Перечисленные свойства позволяют азитро-

мицину значимо превосходить другие представители дан-

ного класса по антимикробной эффективности. Более того, 

в многочисленных сравнительных исследованиях азитро-

мицин показал высокую клиническую и бактериологиче-

скую эффективность, сопоставимую с амоксициллином/

клавуланатом, цефалоспоринами и фторхинолонами [15].

Азитромицин характеризуется высокой комплаентно-

стью, улучшенными показателями стоимость/эффектив-

ность, это подтверждает целесообразность применения 

азитромицина в лечении больных с инфекционно-воспа-

лительной патологией ВДП. Тканевая и клеточная направ-

ленность кинетики, пролонгированное действие азитро-

мицина, возможность эффективного применения коротки-

ми курсами без опасности развития серьезных побочных 

реакций обусловливают невысокий риск развития и рас-

пространения антибиотикоустойчивости [15, 16]. 

В целом макролидные антибиотики являются одной из 

самых безопасных групп антимикробных препаратов и 

хорошо переносятся пациентами [18]. При применении 

макролидов не отмечено случаев гемато- и нефротоксич-

ности, развития хондро- и артропатий, токсического влия-

ния на центральную нервную систему, фотосенсибилиза-

ции, а ряд нежелательных лекарственных реакций (НЛР), 

свойственных другим классам антимикробных препаратов, 

в частности анафилактические реакции, тяжелые токсико-

аллергические синдромы и антибиотик-ассоциированная 

диарея, встречаются крайне редко. НЛР при приеме 

макролидов в подавляющем большинстве случаев пред-

ставляют собой изменения функции различных органов и 

систем, являются обратимыми и купируются после завер-

шения лечения макролидами [19]. Благоприятный профиль 

безопасности позволяет назначать макролиды для тера-

пии различных инфекций у амбулаторных и стационарных 

пациентов, включая детей, беременных, пациентов пожи-

лого возраста и лиц с сопутствующей патологией.

На фармацевтическом рынке России азитромицин 

представлен несколькими торговыми марками, что под-

черкивает сохраняющуюся востребованность данного 

препарата на протяжении нескольких десятилетий. 

Одним из них является Азитрал (Shreya Life Sciences), 

ДОСТУПНАЯ ЦЕНА
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выпускаемый в капсулах по 250 мг №6 и 500 мг №3. При 

инфекциях верхних дыхательных путей и лор-органов 

Азитрал назначается в дозе 500 мг в день однократно в 

течение 3 дней (курсовая доза 1,5 г) или по следующей 

схеме: 500 мг в первые сутки и по 250 мг в последующие 

4 суток (общий курс лечения 5 дней). 

В 2005 г. на кафедре болезней уха, горла и носа ММА 

им. И.М. Сеченова под руководством академика РАМН, 

профессора Ю.М. Овчинникова было проведено исследо-

вание, в котором оценивалась эффективность примене-

ния препарата Азитрал при лечении больных острым 

средним отитом и острым синуситом, а также безопас-

ность использования этого лекарственного средства.

В исследуемой группе из 20 больных острым средним 

отитом у 17 больных (в 85% случаев) была отмечена 

выраженная положительная динамика уже на вторые 

сутки после начала лечения, заключающаяся в исчезно-

вении жалоб на боль в ухе и снижение слуха. К заверше-

нию 5-дневного курса лечения происходила нормализа-

ция отоскопической картины. Положительный функцио-

нальный результат подтвержден данными аудиометрии. 

Высокую эффективность препарат Азитрал показал и при 

лечении острого гнойного верхнечелюстного синусита.

В исследуемой группе из 20 больных острым гнойным 

гайморитом положительные результаты были получены в 

75% случаев. Наиболее часто в процессе исследования 

патогенной микрофлоры выявляли S. pneumoniae (21,5%) 

и Haemophilus influenzae (17,6%), чувствительные к ази-

тромицину. Было установлено, что препарат Азитрал отли-

чается безопасностью и простотой в применении. При 

проведении исследования не были зарегистрированы 

нежелательные побочные действия препарата [25].

ЗАКЛЮЧЕНИЕ

Подводя итоги сказанному, следует отметить, что 

макролидные антибиотики в настоящее время занимают 

важное место в лечении бактериальных инфекций ВДП. 

Среди представителей данного класса азитромицин 

выделяется лучшей эффективностью в отношении основ-

ных патогенов, высокой тканевой направленностью и 

способностью длительно задерживаться в тканях, что,

с одной стороны, позволяет воздействовать на внутри-

клеточные возбудители и биопленки, а с другой – мини-

мизировать длительность и кратность терапии, значимо 

улучшая комплаентность лечения. Это позволяет исполь-

зовать препарат в качестве лекарственного средства 

первого выбора в рамках монотерапии или в сочетании 

с другими антибиотиками.

Препарат обладает благоприятным профилем безо-

пасности, а нежелательные явления при его применении 

в подавляющем большинстве случаев представляют 

собой функциональные изменения со стороны различ-

ных органов и систем и являются обратимыми.
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