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Резюме
Введение. Инфекции мочевых путей во время беременности ассоциированы с развитием тяжелых осложнений. Своевременное 
начало антибактериальной терапии, в т. ч. и острого неосложненного цистита, позволяет снизить частоту неблагоприятных исходов.
Цель. Оценить эффективность применения фосфомицина трометамола в терапии острого неосложненного цистита у беремен-
ных во II и III триместре.
Материалы и методы. В исследование, согласно критериям включения и исключения, вошли 74 беременные, которые пере-
несли острый неосложненный цистит во II и III триместрах. Все пациентки, включенные в исследование, в качестве терапии 
острого неосложненного цистита получили фосфомицина трометамол 3,754 г (эквивалентно 3 г фосфомицина) однократно 
на ночь после мочеиспускания. Препарат был назначен 24 беременным во II и 50 – в III триместре беременности.
Результаты. После проведения лечения фосфомицином клинические и лабораторные признаки острого цистита исчезли у всех 
больных. При этом регресс клинических симптомов был отмечен в течение следующих суток после терапии в 95,9% (n = 71) 
случаев. Повторное микробиологическое исследование средней порции мочи проводили через 7 дней после проведенной 
антибактериальной терапии. В 94,6% (n = 70) случаев была достигнута полная элиминация возбудителя. В 5,4% (n = 4) случаев 
было отмечено значительное снижение микробной колонизации (до 102 КОЕ/мл). Динамическое наблюдение в течение трех 
месяцев показало отсутствие рецидивов острого цистита у всех беременных, которые были включены в исследование.
Выводы. Фосфомицин является высокоэффективным препаратом в терапии неосложненного цистита при беременности, что 
сопоставимо с применением других антибактериальных препаратов при лечении данной патологии. 
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Abstract 
Urinary tract infections during pregnancy are associated with severe complications. Earlier initiation of  antibiotic treatment 
for acute uncomplicated cystitis, reduces the various complications.
Objective. To assess the effectiveness of fosfomycin in the treatment of acute uncomplicated cystitis during II and III trimester 
of pregnancy.
Material and methods. The study included 74 pregnant women who had acute uncomplicated cystitis in II or III trimesters. All 
patients received fosfomycin trometamol 3.754 g (equivalent to 3 g fosfomycin) as antimicrobial therapy for acute uncompli-
cated cystitis. The drug was prescribed to 24 pregnant women in the II, and 50 in the III trimester of pregnancy.
Results. After treatment with fosfomycin signs of acute cystitis gone in all patients. At the same time, regression of clinical symp-
toms was noted during the next days after therapy in 95.9% (n = 71) of cases. Repeated microbiological test of the middle portion 
of urine was performed 7 days after the end of antibiotic therapy. In 94.6% (n = 70) cases, total elimination of the pathogen was 
achieved. In 5.4% (n = 4) cases, there was a significant decrease of colonization Follow-up for three months showed the absence 
of recurrence of acute cystitis in all pregnant women who were included in the study.
Conclusion. Fosfomycin is a highly effective drug in the treatment of uncomplicated cystitis during pregnancy.
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ВВЕДЕНИЕ 

Цистит  – это инфекционно-воспалительный процесс 
в  стенке мочевого пузыря, локализующийся преимуще-
ственно в  слизистой оболочке  [1, 2]. Заболевание чаще 
возникает у  женщин, что связано с  анатомофизио
логическими и  гормональными особенностями их орга-
низма, развивается при отсутствии каких-либо наруше-
ний оттока мочи и без структурных изменений в почках 
или мочевых путях [3–5].

Возбудителями циститов чаще бывают Escherichia coli 
(70–80%) и  Staphylococcus saprophyticus (5–10%), 
Klebsiella  spp. (5–10%), реже  – другие представители 
семейства Enterobacteiaceae (Proteus spp., Enterobacter 
spp., Enterococcus faecalis и др.) [6–8].

Адгезия микроорганизмов к уроэпителиальным клет-
кам, их последующая инвазия вследствие разрушения 
или изменения защитного мукополисахаридного слоя 
на  поверхности переходного слоя мочевого пузыря 
имеют большое значение в  патогенезе острого цистита. 
Во время беременности гормональные и анатомические 
изменения лишь способствуют развитию инфекций моче-
вых путей [9]. С 7-й нед. беременности наблюдается рас-
ширение мочеточников вследствие снижения тонуса 
гладких мышц под воздействием прогестерона, а с 22-й 
нед. отмечается их механическое сдавливание увеличи-
вающейся маткой [10]. С течением беременности возрас-
тает физиологическая гемодилюция, которая приводит 
к увеличению объема мочевого пузыря. Данные факторы 
способствуют нарушению пассажа мочи и  развитию 
пузырно-мочеточникового рефлюкса. Кроме того, изме-
нение рН, осмоляльности мочи, а  также возникающие 
эпизодически у  некоторых беременных протеинурия 
и  глюкозурия являются дополнительными факторами, 
создающими условия для роста бактерий [11–13].

Согласно многочисленным исследованиям, инфек-
ции мочевых путей во время беременности ассоцииро-
ваны с  развитием таких осложнений, как преэкламп-
сия  [14], преждевременные роды  [15], задержка роста 
плода [16, 17].

Диагностика острого неосложненного цистита у бере-
менных не  представляет сложности и  основывается 
в большинстве случаев на клинической картине заболе-
вания. Острый цистит характеризуется внезапным нача-
лом, часто после воздействия провоцирующего фактора. 
Основными симптомами являются частые и болезненные 
мочеиспускания, дискомфорт и боль в надлобковой обла-
сти, усиливающиеся при пальпации и наполнении моче-
вого пузыря. Интенсивность боли при мочеиспускании 
может нарастать и  принимать постоянный характер, 
но чаще всего она связана с мочеиспусканием и возни-

кает в  начале, в  конце или на  протяжении всего акта 
мочеиспускания. Вероятность цистита при наличии дизу-
рии и  учащенного мочеиспускания составляет более 
90% [18].

Учащенные императивные позывы к мочеиспусканию 
приводят к  недержанию мочи. Выраженность клиниче-
ских проявлений при остром цистите может варьировать, 
что имеет важное клиническое значение [19]. 

Продолжительность острого цистита даже при своев-
ременно начатой терапии составляет в среднем 6–8 дней. 
Более продолжительное течение может свидетельство-
вать о наличии сопутствующих заболеваний и требовать 
проведения дополнительных клинико-лабораторных 
исследований. 

При лабораторном исследовании могут быть выявле-
ны пиурия (10 лейкоцитов в 1 мкл нецентрифугирован-
ной мочи) и гематурия при общеклиническом исследова-
нии мочи, выявление роста не более двух видов бакте-
рий, один из которых ≥105 КОЕ/мл при микробиологиче-
ском исследовании мочи [20].

Несмотря на выраженную клиническую картину, необ-
ходимо проводить дифференциальную диагностику 
острого цистита с другими заболеваниями урогениталь-
ного тракта (уретритом, вульвовагинитом и др.), а  также 
с заболеваниями почек [21, 22].

Начинать антибактериальную терапию инфекций 
мочевых путей, в т. ч. и острого неосложненного цистита, 
у беременных рекомендовано с учетом чувствительности 
микроорганизмов к антибактериальному препарату и при 
условии отсутствия тератогенного эффекта препаратов 
на плод [13, 23–26]. В соответствии с этими принципами 
и  особенностями чувствительности микроорганизмов 
терапией первой линии инфекций мочевых путей у бере-
менных, в т. ч. острого неосложненного цистита, являются 
препараты нитрофурантоина, триметоприма/сульфаме-
токсазола, фосфомицина трометамола.

В  международных рекомендациях Американского 
общества инфекционных болезней и Европейского обще-
ства клинической микробиологии и  инфекционных 
болезней представлены различные схемы лечения 
инфекций мочевых путей  – микрокристаллы нитрофу-
рантоина по  100  мг два раза в  день в  течение 5  дней; 
фосфомицин 3,0  г однократно; триметоприм/сульфаме-
токсазол 160/800 мг два раза в день в  течение 3 дней; 
пивмециллинам 400  мг два раза в  день в  течение 
3–7  дней (данный препарат не  зарегистрирован 
в  Российской Федерации)  [18]. При этом применение 
нитрофурантоина у беременных off-label возможно лишь 
после заключения врачебной комиссии [27].

Преимуществом обладает применение фосфомицина 
трометамола с  целью лечения острого цистита у  бере-
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менных  [28–30]. Благодаря активной почечной экскре-
ции при приеме внутрь 3  г однократно концентрация 
препарата в  моче превышает минимально ингибирую-
щие концентрации для возбудителей инфекций мочевых 
путей в тысячи раз. При этом данный препарат обладает 
широким спектром действия против грамположительных 
и  грамотрицательных бактерий. Фосфомицин обладает 
хорошей активностью in vitro против распространенных 
уропатогенов, таких как Escherichia  coli, Proteus mirabilis, 
Klebsiella  pneumoniae и  Staphylococcus saprophyti-
cus [24, 31, 32]. Резистентность к фосфомицину наблюда-
ется редко и обусловлена нарушением транспорта пре-
парата в  бактериальную клетку или энзиматической 
модификацией препарата [33].

ЦЕЛЬ ИССЛЕДОВАНИЯ

Оценить эффективность применения фосфомицина 
трометамола в терапии острого неосложненного цистита 
у беременных во II и III триместрах.

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ

В исследование были включены 74 беременные, кото-
рые перенесли острый неосложненный цистит во  II 
и  III  триместрах. Критериями включения в исследование 
были: одноплодная беременность, отсутствие структурных 
аномалий мочевыводящей системы, отсутствие тяжелой 
экстрагенитальной патологии и аутоиммунных заболева-
ний, наличие эпизода острого неосложненного цистита 
во  II и  III  триместрах беременности. Диагностическими 
критериями острого цистита служили: клиническая сим-
птоматика (дизурия, частые императивные позывы 
на мочеиспускание, боль над лонным сочленением, отсут-
ствие лихорадки), данные лабораторного исследования 
(выявление роста не  более двух видов бактерий, один 
из которых ≥105 КОЕ/мл при микробиологическом иссле-
довании мочи).

Все пациентки в  качестве терапии острого неослож-
ненного цистита получили фосфомицина трометамол 
3,754  г (эквивалентно 3  г фосфомицина) однократно 
на  ночь после мочеиспускания. Препарат был назначен 
24 беременным во II и 50 – в III триместре беременности. 

При анализе данных учитывали возраст, соматиче-
ский, гинекологический и  акушерский анамнез. Всем 
пациенткам были проведены стандартные исследования 
согласно действующим клиническим рекомендациям. 

РЕЗУЛЬТАТЫ ИССЛЕДОВАНИЯ

Возраст беременных, включенных в  исследование, 
составил 33,5  ± 0,8  года. Анализ антропометрических 
данных показал, что индекс массы тела (ИМТ) составил 
24,5 ± 0,4. 

Гинекологический анамнез был отягощен у большин-
ства пациенток. Частота хронического цервицита состави-
ла 31,0% (n  =  23), хронического эндометрита  – 16,2% 
(n  =  12), хронического сальпингита и  оофорита  – 13,5% 

(n = 10), миомы матки – 8,1% (n = 6), наружного гениталь-
ного эндометриоза – 5,4% (n = 4). Кроме того, у превали-
рующего числа беременных были отмечены инфекции 
генитального тракта в  анамнезе. Частота генитального 
герпеса с рецидивирующим течением во время беремен-
ности составила 8,1% (n = 6), бактериального вагиноза – 
35,1% (n  =  24), хламидийной инфекции  – 9,5% (n  =  7), 
носительства вируса папилломы человека – 16,2% (n = 12).

При анализе течения беременности было показано, 
что наиболее частыми осложнениями I  триместра были 
угрожающий выкидыш с формированием ретрохориаль-
ной гематомы (21,6% (n = 16)), а также легкая или умерен-
ная рвота беременных (33,8% (n  =  25)). Во  II триместре 
12  (16,2%) беременных перенесли острую респиратор-
ную инфекцию верхних дыхательных путей, у  8  (10,8%) 
были отмечены нарушения маточно-плацентарного кро-
вотока по  данным доплерометрического исследования 
в  системе «мать  – плацента  – плод». В  III триместре 
угроза преждевременных родов была отмечена в 25,7% 
(n  =  19), задержка роста плода  – 10,8% (n  =  8), анемия 
легкой степени – 32,4% (n = 24).

У  всех беременных, включенных в  исследование, 
были отмечены клинические симптомы острого цистита. 
Жалобы на  внезапно начавшуюся дизурию и  частые 
императивные позывы на  мочеиспускание предъявляли 
все пациентки. Кроме того, у 24 беременных (13,5%) были 
отмечены боли над лонным сочленением. 

При анализе результатов лабораторного исследова-
ния был выявлен умеренный лейкоцитоз до 13,5 х 109/л 
в 22,3% (n = 17) случаев и анемия легкой степени в 32,4% 
(n  =  24) по  данным клинического анализа крови. При 
общеклиническом исследовании мочи было показано, 
что у  всех пациенток отмечалась пиурия. Результаты 
микробиологического исследования показали рост 
не более двух видов бактерий, один из которых составлял 
≥105  КОЕ/мл. Наиболее часто выделяли представителей 
семейства энтеробактерий, в  т. ч. Escherichia  coli (82,2%), 
Klebsiella  (8,4%), а  также рост Enterococcaceae (4,2%) 
и Proteus (3,2%). Большинство штаммов (90,6%) обладало 
высокой чувствительностью, у  9,4% отмечалась умерен-
ная устойчивость к фосфомицину. Escherichia coli и Proteus 
были чувствительны к  фосфомицину в  100% случаев. 
Среди штаммов Klebsiella  и  Enterococcaceae встречались 
как чувствительные, так и умеренно устойчивые. 

После проведения лечения фосфомицином клиниче-
ские и лабораторные признаки острого цистита исчезли 
у всех больных. При этом регресс клинических симптомов 
был отмечен в течение следующих суток после терапии 
в 95,9% (n = 71) случаев. 

Прием препарата не вызвал аллергических или токси-
ческих реакций ни  в  одном из  случаев. Все пациентки 
были комплаентны к проведенной терапии. 

Повторное микробиологическое исследование сред-
ней порции мочи проводили через 7 дней после прове-
денной антибактериальной терапии. В  94,6% (n  =  70) 
случаев была достигнута полная элиминация возбудите-
ля. В  5,4% (n  =  4) случаев было отмечено значительное 
снижение микробной колонизации (до 102 КОЕ/мл). При 
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этом во  всех случаях микроорганизмы, выделенные 
из мочи в монокультуре или в качестве одного из ассоци-
антов, имели умеренную устойчивость к  фосфомицину 
(Enterococcaceae и Enterococcaceae + Klebsiella). 

Динамическое наблюдение в  течение трех месяцев 
показало отсутствие рецидивов острого цистита у  всех 
беременных, которые были включены в исследование. 

ЗАКЛЮЧЕНИЕ

Таким образом, фосфомицин демонстрирует высокую 
эффективность в  терапии неосложненного цистита при 
беременности, что сопоставимо с  применением других 

антибактериальных препаратов. Активность фосфомици-
на in vitro против общих уропатогенов, а также полире-
зистентных микроорганизмов, наличие быстрого тера-
певтического эффекта после однократного приема фос-
фомицина у  беременных, профиль безопасности, взаи-
модействие с  лекарственными средствами и  данные 
клинических исследований, которые демонстрируют 
эффективность препарата, позволяют рекомендовать 
фосфомицин в качестве первой линии терапии цистита 
у беременных.�
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