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Социально-экономическое значе-
ние острого цистита обусловлено 

не только его широкой распростра-
ненностью, но и прямыми и непря-
мыми затратами на лечение, а также 
снижением качества жизни пациен-
ток. установлено, что около 15% всех 
назначений антимикробных препа-
ратов в амбулаторных условиях – это 
назначения по поводу имп [2]. В 
СшА ежегодно расходуется более 1 
млрд долларов на терапию имп [3]. 
рациональный выбор антибактери-
альной терапии во многом определя-
ет эффективность лечения оц, при-
водит к быстрому исчезновению кли-
нических и лабораторных симптомов 
заболевания и снижает риск рециди-
вов цистита в последующем.

наряду с фармакодинамически-
ми и фармакокинетическими па-
раметрами при выборе препарата 
для терапии оц важно учитывать 
не только его стоимость, но и со-
отношение «затраты/эффектив-
ность», а также то обстоятельство, 
что лечение оц проводят преиму-
щественно в амбулаторных усло-
виях. В связи с этим препарат для 
лечения данной инфекции должен 
обладать благоприятным профи-
лем безопасности и выпускаться в 
пероральной форме. помимо вы-
шеперечисленного, препарат вы-
бора для лечения оц должен иметь 
удобный режим дозирования для 
приема 1 или 2 раза в сутки – это 
позволяет достигать высокой при-
верженности пациентов к терапии, 
что является важным фактором ее 
эффективности. 
одной из отличительных особен-
ностей антимикробных препаратов 
является изменение их активности 
с течением времени, обусловлен-
ное формированием у микроорга-
низмов устойчивости к ним. на се-
годняшний день во многих стра-
нах отмечается рост резистентно-
сти уропатогенных микроорга-
низмов к фторхинолонам – препа-
ратам выбора при лечении оц. Так, 
по данным различных авторов, в 
СшА распространенность фторхи-
нолонрезистентных штаммов уро-
патогенной Escherichia coli, выде-
ленных от амбулаторных пациен-
тов, варьирует в пределах 6,8–25,4% 

[4]. В ряде европейских стран на-
блюдается высокая распростра-
ненность штаммов уропатогенной 
E.coli, устойчивых к фторхиноло-
нам, например, в италии и Вели-
кобритании она составляет 11,7% и 
9,3%, соответственно [5]. Высокая 
распространенность фторхинолон-
резистентных штаммов уропато-
генной E.coli зарегистрирована в 
индии (31%) и японии (26,4%) [6].
Тенденция роста резистентно-
сти уропатогенов к фторхиноло-
нам, наблюдаемая в зарубежных 
странах, характерна и для некото-
рых регионов рф. В ряде областей 
центрального федерального окру-
га к ципрофлоксацину устойчивы 
10% выделенных штаммов уропа-
тогенной E.coli [7]. В исследовании 
V. Vorobieva (2007) было показано, 
что в Архангельской области рас-
пространенность фторхинолон-
резистентных штаммов уропато-
генной E.coli, выделенных от ам-
булаторных пациентов с имп, со-
ставляет 17% (табл. 1) [8]. Высокий 
уровень резистентности основных 
уропатогенных микроорганизмов 
к фторхинолонам вызывает необ-
ходимость поиска альтернативных 
препаратов для терапии имп.
на сегодняшний день одной из 
перспективных групп антибиоти-
ков для терапии имп являются 
цефалоспорины III поколения, ко-
торые обладают высокой актив-
ностью в отношении наиболее ве-
роятных возбудителей амбулатор-

Известно, что инфекции 
мочевыводящих путей (ИМП) 

занимают второе место по 
частоте обращений пациентов в 

амбулаторные лечебные учреждения 
после инфекций респираторного 

тракта. Самой распространенной 
формой ИМП является острый 
цистит (ОЦ), заболеваемость 

которым среди женщин 18–40 лет 
достигает 500–700 случаев на 1000 

человек в год [1]. 
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ных имп – представителей се-
мейства Enterobacteriacea. Анти-
биотики данной группы включе-
ны в большинство международных 
и национальных рекомендаций по 
лечению имп, а в ряде случаев 
они являются препаратами выбо-
ра [9]. Значительного роста рези-
стентности внебольничных уропа-
тогенов к цефалоспоринам III по-
коления не наблюдается, в отли-
чие от фторхинолонов. резистент-
ность уропатогенной E.coli к це-
фиксиму в европе варьирует в пре-
делах 2,6–4,2% [10]. низкий уро-
вень резистентности к цефиксиму 
штаммов уропатогенной E.coli, вы-
деленных от пациентов с неослож-
ненными имп, был выявлен в ис-
следовании отечественных ученых 
[7]. Так было показано, что мпк90 
(минимальная подавляющая кон-
центрация для 90% бактерий) для 
цефиксима составила 0,5 мг/л, 
мпк50  – 0,125  мг/л. (табл. 2). 
Также было установлено, что у па-
циентов с неосложненными имп 
не выделено ни одного штамма, 
резистентного к цефиксиму. доля 
умеренно резистентных штаммов 
была низкой и составила 1,1% от 
общего количества исследованных 
бактерий (один штамм) (табл. 2).
Следует отметить, что наиболее 
существенной угрозой для ши-
рокого применения цефалоспо-
ринов III поколения при лечении 
имп может стать распростра-
нение штаммов грамотрицатель-
ных бактерий, продуцирующих 
β-лактамазы расширенного спек-
тра (БлрС). обзор данных зару-
бежной литературы позволяет сде-
лать вывод о невысокой частоте вы-
деления продуцентов БлрС у паци-
ентов с неосложненными имп – от 
1,7% в испании до 7% в Гон-конге 
[11]. по данным многоцентрового 
исследования UTIAP-III (2005 г.), в 
котором не было выявлено штам-
мов E.coli со сниженной чувстви-
тельностью к цефалоспоринам II 
и III поколений, можно судить об 
отсутствии и крайне невысоком 
уровне продуцентов БлрС при вне-
больничных неосложненных имп 
в россии [12]. правомерность этого 
заключения подтверждают данные 
исследования ARESC, в ходе ко-
торого установлено, что в насто-
ящее время в европе распростра-

ненность штаммов уропатогенной 
E.coli, продуцирующих БлрС, со-
ставляет 1,7% [13].
рациональный выбор препарата 
для терапии имп не может осу-
ществляться без учета его фар-
макокинетических особенностей. 
прежде всего, он должен обеспе-
чивать высокие концентрации дей-
ствующего вещества в моче, тканях 
и органах мочевого тракта [14]. 
на сегодняшний день количество 
пероральных препаратов, обла-
дающих приемлемыми фармакоки-
нетическими параметрами, ограни-
чено. для лечения имп наиболее 
подходящими являются амокси-
циллин/клавуланат, нитрофуран-
тоин, фторхинолоны с высокой по-
чечной экскрецией (ципро-, офло-, 
пефло-, левофлоксацин), перораль-
ные цефалоспорины III (цефиксим, 
цефтибутен), фосфомицина троме-
тамол. В таблице 3 представлены 
основные фармакокинетические 
параметры антибиотиков для перо-
рального приема [15]. 
из представленных пероральных 
β-лактамных антибиотиков лишь 
цефиксим и цефтибутен могут на-

значаться 1 раз в сутки, что в боль-
шинстве случаев позволяет достиг-
нуть высокой комплаентности при 
лечении имп. цефиксим создает 
высокие концентрации в моче, до-
стигающие 164 мг/л (табл. 4) [16], 
и обладает наиболее длительным 
из пероральных цефалоспоринов 
III поколения периодом полувыве-
дения (3,5 ч); наряду с этим уропа-
тогены in vitro сохраняют высокую 
чувствительность к цефиксиму [7]. 
Следует отметить, что в серии кли-
нических исследований была про-
демонстрирована высокая (> 90%) 
микробиологическая и клиниче-
ская эффективность цефиксима, 
назначаемого в дозе 400 мг 1 раз в 
сутки при лечении неосложненных 
имп [17]. 
рациональный выбор антибиоти-
ка для терапии имп невозможен 
без оценки данных клинических 
исследований. Так, было показано, 
что наибольшей микробиологи-
ческой эффективностью в лече-
нии неосложненных имп среди 
β-лактамных антибиотиков обла-
дают цефиксим и ко-амоксиклав 
(табл. 4). 

исследование/год Препарат Частота резистентных 
штаммов, %

UTIAP-III, 2005 ципрофлоксацин 4,8
цефуроксим 0

V. Vorobieva, 2007 ципрофлоксацин 17
цефуроксим 13

В.В. рафальский, 2008 ципрофлоксацин 10
цефиксим 0

ARESC, 2008 ципрофлоксацин 12,9
цефуроксим 3,3

Таблица 1. Чувствительность уропатогенной E.coli, выделенной от пациентов 
с неосложненными ИМП, к цефалоспоринам II-III поколений и фторхинолонам в России

Антибиотик МПК50, мг/л МПК90, мг/л Ч, % УР, % Р, %

ко-амоксиклав* 4 16 87,9 11,3 0,8
цефуроксим аксетил* 4 8 87,9 12,1 0
цефиксим 0,125 0,5  98,9 1,1 0 
цефтибутен* 0,125 0,25 100 0 0
ципрофлоксацин 0,03 6,4  88,9 1,1 10
ч – чувствительные, ур – умеренно резистентные, р – резистентные, мпк90 – минимальная подавляющая кон-
центрация для 90% бактерий, мпк50 – минимальная подавляющая концентрация для 50% бактерий; * – данные 
получены в 2005 г.

Таблица 2. Чувствительность штаммов E.coli, выделенных от пациентов 
с неосложненными ИМП в России, 2005-2008 гг.
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Препарат Доза, мг Cmax, мг/л T1/2, ч Концентрация 
в моче, мг/л

ко-амоксиклав 500 5,9 1,3 440
цефуроксим аксетил 500 8,6 1 н/д
цефиксим 400 4,8 3,5 164
цефтибутен 400 17 2,3 249
ципрофлоксацин 250 1,2 4 >350
пефлоксацин 400 3,8 6-14 492
левофлоксацин 250 7,0 6,4-7,4 329
фосфомицин 3000 26,1 5,7 706
нитрофурантоин 100 <1 0,3-1 200

Таблица 3. Основные фармакокинетические параметры пероральных антибиотиков 

Автор/год Препарат Микробиологическая 
эффективность, % Ссылка 

Raz, 1991
ко-амоксиклав

95,7 [18]
Iravani, 1986 96 [19]
Hooton, 2005 76 [20]
Williams, 1987 цефуроксим аксетил 72 [21]
Naber, 1993 80 [22]
Leveinstein, 1986 97–100 [23]
Iravani, 1988 цефиксим 92 [17]
Asbach, 1991 89,4 [24]

Stein, 1991 цефтибутен 85 [25]

Таблица 4. Основные клинические исследования использования пероральных 
антимикробных препаратов при неосложненных ИМП

нами проведено сравнение безопас-
ности и эффективности коротких 
курсов перорального цефалоспорина 
цефиксима (Супракс, «Гедеон рих-
тер», Венгрия) и ципрофлоксацина 
(ципролет, «д-р редди’с лабораторис 
лтд», индия) при остром неослож-
ненном цистите (онц). проведе-
но многоцентровое проспективное 
рандомизированное исследование, 
в котором участвовали женщины в 
возрасте 18-55 лет с клиническими 
проявлениями онц и бактериоло-
гическим подтверждением инфекции 
(микробное число > 105 кое/мл). 
пациенты, соответствующие кри-
териям включения, были рандоми-
зированы в соотношении 1:1 на две 
группы. пациенты 1-й группы по-
лучали цефиксим в дозе 400 мг 1 раз 
в сутки в течение 5 дней, пациенты 
2-й группы – ципрофлоксацин в дозе 
250 мг на первом этапе (до проведе-
ния промежуточного статистическо-
го анализа) и 500 мг 2 раза в сутки 
в течение 5 дней на втором этапе 
(после проведения промежуточно-
го статистического анализа). на 2-м 

(8-й день) и 3-м  (28-й день) визите 
пациентам проводили физикальное 
исследование, оценивали жалобы, 
сведения о нежелательных явлени-
ях, выполняли общеклинический и 
бактериологический анализы мочи. 
Бактериологическое исследование 
мочи проводили с использованием 
тест-системы Uricult TrioTM (Orion 
Diagnostica, финляндия). 
Всего в исследование было включено 
104 пациента, из них 49 рандомизи-
рованы в группу 1 (терапия цефикси-
мом), 55 в группу 2 (терапия ципроф-
локсацином). В рамках исследования 
проводился промежуточный ста-
тистический анализ сравнительной 
бактериологической эффективности 
изучаемых режимов терапии после 
достижения популяции включен-
ных пациентов в количестве 42 чело-
век. В ходе этого анализа достоверно 
установлена более низкая бактерио-
логическая эффективность ципроф-
локсацина 250 мг 2 раза в сутки по 
сравнению с таковой цефиксима 400 
мг 1 раз в сутки. частота эрадикации 
составила соответственно 55,6% и 

100% в группах пациентов, получав-
ших ципрофлоксацин и цефиксим, 
различия были статистически досто-
верны (p < 0,05). В связи с выявлением 
низкой микробиологической эффек-
тивности терапии онц ципрофлок-
сацином в стандартной дозе 250 мг 2 
раза в сутки и достоверных различий 
в ранней микробиологической эф-
фективности препаратов было при-
нято решение увеличить разовую 
дозу ципрофлоксацина до 500 мг.
Выздоровление (полное исчезнове-
ние всех симптомов, регистрируемых 
на 1-м визите, ко 2-му визиту) наблю-
далось у 55,1% пациентов 1-й груп-
пы (цефиксим 400 мг) и у 37,3% па-
циентов 2-й группы (ципрофлокса-
цин 250-500 мг) (p = 0,96), а улучше-
ние – в 75,5% и 58,1%, соответственно 
(p = 0,08) (рис. 1).
Эрадикация возбудителя (элими-
нация возбудителя, выделенного во 
время 1-го визита, при проведении 
исследования во время 2-го визита в 
отсутствии других клинически зна-
чимых возбудителей) отмечалась у 
95,9% пациентов 1-й группы и 66% 
пациентов 2-й группы (разница ста-
тистически достоверна, p = 0,0002) 
(рис. 2). отдаленные результаты тера-
пии при бактериологической оценке 
не различались – стойкий бактерио-
логический ответ у пациенток с эра-
дикацией возбудителя отмечался в 
100% в обеих группах.
В ходе исследования зафиксирова-
но 2 случая нежелательных явлений 
в виде бактериального вагиноза у 
пациенток, получавших цефиксим, 
и 11 случаев в группе пациенток, по-
лучавших ципрофлоксацин, – в виде 
крапивницы, диареи (n = 7), бакте-
риального вагиноза (n = 2) и пиело-
нефрита (p = 0,02). реакции, которые 
исследователи связывают с приемом 
препарата, послужили причиной от-
мены ципрофлоксацина (в случае 
возникновения крапивницы), а также 
госпитализации пациента в стацио-
нар (пиелонефрит). 
В нашем исследовании была выяв-
лена неожиданно невысокая ми-
кробиологическая эффективность 
ципрофлоксацина, назначаемого 
в дозе 250 мг 2 раза в сутки, в ле-
чении онц – частота эрадикации 
уропатогенов составила 55,6% про-
тив 100% при терапии цефикси-
мом. В связи с этим после проведе-
ния промежуточного статистисти-
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Рисунок 1. Клиническая эффективность цефиксима в дозе 400 мг 1 раз в сутки и 
ципрофлоксацина в дозе 250-500 мг 2 раза в сутки в течение 5 дней у пациентов с ОНЦ 

(N=104). Р – достоверность «0» гипотезы, критерий Х2
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Рисунок 2. Эрадикация уропатогенных микроорганизмов при приеме цефиксима в дозе 
400 мг 1 раз в сутки и ципрофлоксацина в дозе 250-500 мг 2 раза в сутки в течение 5 

дней у пациентов с ОНЦ (N=104). Р – достоверность «0» гипотезы, критерий Х2

ческого анализа было принято ре-
шение о повышении дозы ципроф-
локсацина в два раза. Таким обра-
зом, пациенты с рандомизационно-
го номера 43 и далее получали ци-
профлоксацин в дозе 500 мг 2 раза 
в сутки. длительность курса тера-
пии осталась без изменений. Ана-
логичные данные о недостаточно 
высокой эффективности ципроф-
локсацина при имп были полу-
чены в ряде других исследований. 
В одном из них было показано, что 
микробиологическая эффектив-
ность ципрофлоксацина, назнача-
емого в дозировке 500 мг 2 раза в 
сутки в течение 5 суток, при лече-

нии неосложненной имп состав-
ляла 78%, что обусловлено высокой 
частотой встречаемости штаммов 
фторхинолонорезистентной E.coli, 
выявленной у 59% пациентов [26]. 
Следует отметить, что в настоящее 
время чувствительность уропато-
генных микроорганизмов к фтор-
хинолонам значительно варьирует 
в зависимости от региона (от 1,6% 
в Австрии до 4,2-12,9% в россии) 
[5, 27, 28]. нельзя исключить, что 
низкая эффективность ципрофлок-
сацина в нашем исследовании была 
обусловлена расширением распро-
страненности уропатогенов, рези-
стентных к фторхинолонам. 

необходимо учесть также тот факт, 
что в большинстве зарубежных ис-
следований, в которых была отмече-
на высокая эффективность ципроф-
локсацина, применялся оригиналь-
ный препарат. В нашем исследовании 
был использован наиболее распро-
страненный в рф генерик ципроф-
локсацина [29]. хотя формально счи-
тается, что оригинальный препарат и 
генерик (при условии их биоэквива-
лентности) не должны различаться 
по своей эффективности и безопас-
ности, такой подход не лишен недо-
статков. подтверждением тому явля-
ются требования проведения иссле-
дований клинической эквивалентно-
сти антибиотиков в ряде стран. Стро-
го говоря, делать заключение о низ-
кой эффективности ципрофлоксаци-
на при лечении онц мы можем толь-
ко по отношению к препарату кон-
кретного производителя, исполь-
зованному в нашем исследовании. 
нельзя исключить, что эффектив-
ность оригинального ципрофлокса-
цина или генериков других произво-
дителей будет отличаться. 
данные о высокой микробиологиче-
ской эффективности цефиксима, по-
лученные в нашем исследовании, со-
гласуются с результатами зарубеж-
ных исследований, в которых было 
показано, что микробиологическая 
эффективность цефиксима, назначае-
мого при неосложненных имп в до-
зировке 400 мг 1 раз в сутки в тече-
ние 1–10 дней, варьирует в пределах 
89,4–100% [24]. 

Заключение
В условиях роста устойчивости уро-
патогенной кишечной палочки к 
фторхинолонам отмечается сниже-
ние бактериологической эффектив-
ности ципрофлоксацина при имп. 
назначение ципрофлоксацина в до-
зировке 250 и 500 мг 2 раза в сутки 
позволяет достичь эрадикации 
только в 55,6% и 66% случаев соот-
ветственно. В то же время назначе-
ние цефиксима в дозе 400 мг 1 раз 
в сутки в течение 5 дней является 
эффективным и безопасным режи-
мом терапии онц, позволяющим в 
95,9% случаев достичь эрадикации 
патогена, что сопровождается стой-
ким бактериологическим ответом 
(отсутствием рецидива и реинфек-
ции на 28-й день после завершения 
терапии у всех пациентов).  
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