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Симпозиум

Инфекции нижних дыхатель-
ных путей  (ИНДП) явля-
ются одними из  наиболее 
распространенных заболе-

ваний человека и  до  настоящего вре-
мени занимают ведущее место в струк-
туре заболеваемости и  смертности 
от инфекционных болезней. Так, среди 
населения России заболеваемость хро-
ническим бронхитом, рассчитанная 
на  обращаемости больных за  меди-
цинской помощью, составляет оыко-
ло 10–20%. В отношении хронической 
обструктивной болезни легких (ХОБЛ) 
известно, что в  настоящее время это 
глобальная проблема, так как число 
пациентов достигает 15% взрослого 
населения развитых стран [1–4], а еже-
годное число умерших составляет более 
3 млн человек [5].

В подавляющем числе случаев 
(75–80%) обострение ХОБЛ обуслов-
лено именно инфекционными агента-
ми. Среди них доминирующее значе-
ние имеют бактериальные возбудите-
ли — Haemophilus influenzae, Streptococcus 
pneumoniae, Moraxella catarrhalis  [6–7]. 

Реже в  образцах мокроты пациен-
тов с  обострением ХОБЛ выделяют 
Haemophilus parainfluenzae, Staphylococcus 
aureus, Pseudomonas aeruginosa и предста-
вителей семейства Enterobacteriaceae 
(табл. 1).

Под обострением ХОБЛ понимает-
ся ухудшение в  состоянии пациента, 
возникшее остро и  сопровождающееся 
усилением кашля, увеличением объема 
отделяемой мокроты и/или изменени-
ем ее цвета, появлением/нарастанием 
одышки, которое выходит за рамки еже-
дневных колебаний и  является осно-
ванием для модификации терапии  [1, 
3]. В  случае обострения ХОБЛ реше-
ние о  назначении антибактериальной 
терапии в  рутинной амбулаторной 
клинической практике рекомендуется 
принимать на  основании клинических 
признаков и  биологических маркеров 
бактериальной этиологии обострения: 
ведущего респираторного симптома — 
увеличение степени гнойности мокроты 
в сочетании с одним или двумя другими 
респираторными симптомами: появ-
ление или усиление одышки, увеличе-
ние объема отделяемой мокроты. При 
наличии возможности проведения теста 
на  уровень С-реактивного белка  (СРБ) 
назначение антибактериальной терапии 

пациентам с легкой или средней степе-
нью тяжести ХОБЛ (ОФВ1 > 50%) реко-
мендуется проводить при уровне СРБ 
≥ 40  мг/л в  сочетании с  увеличением 
степени гнойности мокроты, что свиде-
тельствует в пользу бактериальной этио-
логии обострения заболевания [26–28].

Острый бронхит  (ОБ) также являет-
ся одной из  наиболее частых причин 
обращения пациентов за  медицинской 
помощью в  амбулаторной практи-
ке [8–9]. Известно, что в США ОБ диа-
гностируется более чем у 2,5 млн чело-
век ежегодно  [10], в  Великобритании 
заболеваемость ОБ  составляет около 
40% год  [11], а  в  Австралии каждая 
пятая причина вызова врача общей 
практики обусловлена течением остро-
го бронхита [12].

В подавляющем числе случаев эти-
ологическими агентами ОБ  у  взрос-
лых являются респираторные виру-
сы  (табл.  2). Спектр возбудителей 
представлен вирусами гриппа А и  В, 
парагриппа, а  также респираторно-
синцитиальным вирусом, человече-
ским метапневмовирусом, реже забо-
левание обусловлено коронавирус-
ной, аденовирусной и  риновирусной 
инфекцией [9, 13]. Причиной ОБ могут 
также быть S. pneumoniae, H. influenzae, 

Р. С. Козлов*, 1, доктор медицинских наук, профессор, член-корреспондент РАН
А. А. Зайцев**, доктор медицинских наук, профессор 
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Эффективность диспергируемых таблеток 
амоксициллина в лечении острых бактериальных 
инфекций нижних дыхательных путей
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Резюме. Инфекция нижних дыхательных путей (ИНДП) является одним из наиболее частых заболеваний в амбулаторной 
практике. Амоксициллин в лекарственной форме таблетки диспергируемые (Флемоксин Солютаб®) продемонстрировал 
высокую клиническую эффективность в стартовой антибактериальной терапии острых бактериальных ИНДП (за исклю-
чением пневмонии). Антибактериальная терапия амоксициллином в лекарственной форме таблетки диспергируемые была 
хорошо переносимой.
Ключевые слова: инфекция нижних дыхательных путей, стартовая антибиотикотерапия, амоксициллин, Флемоксин 
Солютаб®. 

Abstract. Lower-respiratory-tract infection (LRTI) is one of the most common acute diseases managed in primary care. Amoxicillin in 
dispersible tablet drug formulation (Flemoxin Solutab®) demonstrated high clinical effectiveness in initial antibiotic treatment of acute 
bacterial LRTI (when pneumonia is not suspected). Antimicrobial treatment with amoxicillin in dispersible tablet drug formulation was 
well tolerated.
Keywords: lower-respiratory-tract infection, initial antibiotic treatment, amoxicillin, Flemoxin Solutab®.
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M. catarrhalis. На долю Bordetella pertussis, 
Mycoplasma pneumoniae и  Chlamydophila 
pneumoniae приходится не более 5–7% 
от всех случаев заболевания [14].

Применение антибактериальных 
препаратов при ОБ  до  настоящего вре-
мени является камнем преткновения 
практической медицины  [15–17]. Так, 
в целом ряде клинических исследований 
был сделан вывод о  том, что антибио-
тики не оказывают никакого влияния 
на  улучшение состояния пациентов, 
а их применение сопровождается целым 
рядом нежелательных реакций [18–19].

В соответствии с  национальны-
ми и  международными клинически-
ми рекомендациями амоксициллин 
является препаратом первого выбора 
в  лечении острых ИНДП бактериаль-
ной этиологии [2, 22]. Стоит отметить, 
что в последние годы актуальной про-
блемой является распространение 
среди пневмококков  (наиболее акту-
альный возбудитель ИНДП) штам-
мов со  сниженной чувствительностью 
к  β-лактамным антибиотикам и  рост 
устойчивости к  макролидам  [20]. Как 
показывает российское многоцентро-
вое исследование CERBERUS, уровень 
устойчивости пневмококков к  пени-
циллину, цефалоспоринам  III поко-
ления и  эритромицину  (референсный 
антибиотик для определения чувстви-
тельности к  14‑ и 15‑членным макро-
лидам) в  2011–2012  гг. составил 3,8%, 
2,8% и  15,4% соответственно, и  дан-
ная негативная тенденция может усу-
губляться с течением времени [21].

Поскольку на  сегодняшний день 
назначение эффективного антибакте-
риального препарата не только снижает 
продолжительность периода нетрудо-
способности, уменьшает риск разви-
тия осложнений, но  и  вносит вклад 
в  решение глобальной проблемы анти-
биотикорезистентности, необходимы 
современные данные об  эффективно-
сти амоксициллина в  терапии острых 
бактериальных ИНДП. При выборе 
лекарственной формы амоксицилли-
на необходимо принимать во внимание, 
что современные пероральные лекар-
ственные формы антибиотиков, такие 
как таблетки диспергируемые, имеют 
определенные преимущества перед тра-
диционными лекарственными форма-
ми в  виде капсул, таблеток, покрытых 
пленочной оболочкой  [23, 24]. Данное 
наблюдательное исследование было 
посвящено изучению эффективности 
диспергируемых таблеток амоксицил-
лина  (Флемоксин Солютаб®) в  старто-
вой антибактериальной терапии ИНДП 

бактериальной этологии у  взрослых 
пациентов в амбулаторной практике.

Целью настоящего исследования 
являлась оценка клинической эффек-
тивности и  переносимости стартовой 
терапии диспергируемых таблеток 
амоксициллина у  больных острой 
ИНДП (кроме пневмонии) с  предпо-
лагаемой или подтвержденной бакте-
риальной этиологией.

Материалы и методы 
исследования 
Дизайн исследования 

Проспективное неинтервенционное 
исследование эффективности и  пере-
носимости диспергируемых таблеток 
амоксициллина в  стартовой антибак-
териальной терапии взрослых пациен-
тов с острыми бактериальными инфек-
циями нижних дыхательных путей 
(за исключением пневмонии) в россий-
ской амбулаторной практике (FLeRIT).

В исследование включались взрос-
лые пациенты (старше 18 лет) с острой 
ИНДП  (кроме пневмонии) с  под-
твержденной или предполагаемой 
бактериальной этиологией, которые 
обращались за  медицинской помо-
щью в  амбулаторно-поликлинические 
учреждения в  разных регионах РФ. 
Диагностика острых бактериальных 
ИНДП и  назначение антибактериаль-
ной терапии проводились в  рамках 

рутинной амбулаторной клинической 
практики и основывались на рекомен-
дуемых клинических критериях (лихо-
радка, кашель с  отделением гнойной 
мокроты, лабораторные признаки 
ИНДП бактериальной этиологии и пр.) 
[2, 9, 26, 27]. Решение о  назначении 
амоксициллина принималось леча-
щим врачом до  решения о  включении 
пациента в исследование.

В период с октября 2015 г. по январь 
2016 г. восемьдесят врачей общей прак-
тики амбулаторного звена набирали 
в  исследование взрослых пациентов 
с  острыми ИНДП  (за  исключением 
пневмонии) бактериальной этиоло-
гии, которые лечились амоксицилли-
ном в  лекарственной форме таблет-
ки диспергируемые в  качестве стар-
товой антибактериальной терапии. 
Первичной конечной точкой исследо-
вания была доля пациентов с  отсут-
ствием новых или ухудшением сим-
птомов острых бактериальных ИНДП 
на 7‑й день лечения. Вторичные конеч-
ные точки включали долю пациентов 
с  отсутствием новых или ухудшени-
ем симптомов острых бактериальных 
ИНДП на  7‑й день лечения в  группах 
пациентов с  возрастом 60  лет и  стар-
ше, некурящих, пациентов с  сопут-
ствующими заболеваниями: ХОБЛ, 
бронхиальная астма, заболевания 
желудочно-кишечного тракта (ЖКТ), 

Таблица 1
Значение микроорганизмов в обострении ХОБЛ [6]

Микроорганизм Частота обнаружения, %

Haemophilus influenzae 20–30

Streptococcus pneumoniae 10–15

Moraxella catarrhalis 10–15

Pseudomonas aeruginosa 5–10

Enterobacteriaceae Редко

Haemophilus parainfluenzae Редко

Staphylococcus aureus Редко

Chlamydophila pneumoniae 3–5

Mycoplasma pneumoniae 1–2

Вирусы

Риновирусы 20–25

Вирусы парагриппа 5–10

Вирусы гриппа 5–10

Респираторно-синцитиальный вирус 5–10

Коронаровирусы 5–10

Аденовирусная инфекция 3–5

Человеческий метапневмовирус 3–5
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а  также оценку переносимости анти-
бактериальной терапии.

Оценка клинической эффективности 
и безопасности проводилась в соответ-
ствии с обычной клинической практи-
кой. В ходе визита 1 врач-исследователь 
диагностировал острую бактериальную 
ИНДП (без симптомов пневмонии) и, 
если принималось решение о назначе-
нии амоксициллина, информировал 
пациента о  нежелательных реакциях 
антибиотикотерапии, и  больным под-
писывалось информированное согла-
сие об  участии в  исследовании. Врач 
регистрировал в  индивидуальной 
регистрационной карте сопутствую-
щие заболевания, клинические при-
знаки и  тяжесть исходных симптомов 
острой бактериальной ИНДП на визи-
тах 1  и  2  (день 7 ± 1). В  последующем 
врачом проводился телефонный кон-
такт  (завершающий визит) с  пациен-
том через 28  дней после визита 2  для 
анализа безопасности проводившейся 
фармакотерапии.

Результаты исследования 
и их обсуждение 

В исследование было включено 
818  взрослых пациентов  (321  муж-
чина и  497  женщин) с  диагнозом 
«острая бактериальная ИНДП», кото-
рые получали антибактериальную 
терапию амоксициллином в  лекар-
ственной форме таблетки дисперги-
руемые. Средний возраст пациентов, 
включенных в  исследование, соста-
вил 46,5 ± 17,6  года. Группа пациен-
тов в  возрасте 60  лет и  старше состав-
ляла 210/818  (25,7%), некурящих — 
635/818 (77,6%), с ХОБЛ — 31/818 (3,8%), 
с бронхиальной астмой — 28/818 (3,4%), 
с  сопутствующими заболеваниями 
ЖКТ — 151/818  (18,5%) пациентов. 
Наиболее распространенными сим-

птомами острой бактериальной ИНДП 
при обращении были интенсивный 
продуктивный кашель с  отделением 
гнойной мокроты и лихорадка.

В большинстве случаев  (76,2%) дли-
тельность назначения амоксициллина 
составила 7 дней. Наиболее часто назна-
чаемые схемы лечения амоксицилли-
ном были 1000 мг 2 раза в день (50,1%) 
и  500  мг 3  раза в  день  (42,7%). Общее 
число пациентов, получавших сопут-
ствующую терапию, составляло 
622/818  (76,0%). Как правило, назна-
чались муколитики 313/818  (38,3%) 
и бронходилататоры 88/818 (10,8%).

Доля пациентов с отсутствием новых 
или ухудшением симптомов острой 
бактериальной ИНДП на  7 ± 1  день 
лечения во  всей исследуемой груп-
пе пациентов была 92,8%  [(759/818), 
95% ДИ 91,0–94,6]. В  группе пациен-
тов 60  лет и  старше доля пациентов 
с  отсутствием новых или ухудшени-
ем симптомов острой бактериальной 
ИНДП на  7 ± 1  день лечения состави-
ла 91,4%  [(192/210), 95% ДИ 87,6–95,2], 
в группе некурящих — 92,1% [(585/635) 
95% ДИ 90,0–94,2], в  группе пациен-
тов с  ХОБЛ — 93,5%  [(29/31), 95% ДИ 
84,8–100], в  группе пациентов с  брон-
хиальной астмой — 92,9%  [(26/28), 
95% ДИ 83,4–100], в  группе пациен-
тов с  сопутствующими заболевания-
ми ЖКТ — 89,4%  [(135/151), 95% ДИ 
84,5%–94,3]. К  завершающему визиту 
33 случая несерьезных побочных реак-
ций было зарегистрировано у 26 (3,2%) 
пациентов. Не было зарегистрировано 
ни  одной серьезной побочной реак-
ции.

В табл.  3  представлены данные 
по  количеству пациентов с  клиниче-
ским выздоровлением или улучшением 
в  процессе лечения. Показатель кли-
нического выздоровления или улуч-

шения, которое не требовало продол-
жения или смены антибактериальной 
терапии, по  окончании лечения, оце-
ниваемый на  завершающем визите, 
составил 97,8%.

Необоснованно широкое исполь-
зование антибиотиков при ИНДП 
является глобальной проблемой. Так, 
например, в США около 3/4 всех выпи-
сываемых на  амбулаторном этапе 
антибиотиков рекомендуются именно 
для лечения острых респираторных 
инфекций и частота назначения анти-
биотиков при ОБ достигает 70–90% [28, 
29]. Результаты российского исследо-
вания показали, что частота стартовой 
антибиотикотерапии при ОБ достигает 
85%  [17]. Между тем хорошо извест-
но, что среди причин селекции и  рас-
пространения лекарственноустойчи-
вых микроорганизмов  (в  том числе 
и  респираторных патогенов) наиболь-
шее значение имеет объем проводимой 
антимикробной химиотерапии.

Немалый вклад в  распространение 
устойчивости внебольничных респи-
раторных патогенов к антибактериаль-
ным препаратам принадлежит несба-
лансированной структуре назначения 
антибиотиков в амбулаторной практи-
ке. Так, согласно данным опроса рос-
сийских поликлинических врачей, пер-
вое и второе места в назначении анти-
биотиков при острых ИНДП в амбула-
торной практике занимают защищен-
ные аминопенициллины и макролиды 
соответственно. При этом, согласно 
клиническим рекомендациям, на пер-
вом месте при острых неосложненных 
ИНДП без предшествующего приема 
антибиотиков и факторов риска должен 
применяться амоксициллин, который 
в назначениях врачей идет лишь на чет-
вертом месте. Выбор амоксициллина, 
как препарата для стартовой терапии 
ИНДП для большинства пациентов, 
объясняется его высоким профилем 
безопасности и  низким потенциалом 
развития резистентности [22, 31].

В этой связи особые надежды возлага-
ются на активность различных научных 
обществ по  созданию и  продвижению 
клинических рекомендаций, а  также 

Таблица 2
Инфекционные агенты и неинфекционные триггеры развития ОБ

Вирусы Вирусы гриппа, аденовирус, коронавирус, вирус Коксаки, энтеровирус, вирус парагриппа, респираторно-
синцитиальный вирус, риновирус

Бактерии Bordetella pertussis, Bordetella parapertussis, Moraxella catarrhalis, Haemophilus influenzae, Streptococcus 
pneumoniae, Mycoplasma pneumoniae, Chlamydophila pneumoniae

Неинфекционные причины Аэрополлютанты, вулканическое загрязнение воздуха, аммиак, табак, металлические микроэлементы и др.

Таблица 3
Количество пациентов с клиническим выздоровлением или улучшением (n = 818)

Визиты Число пациентов, абс. (%)

Визит 2 (7 ± 1 день) 666 (81,4%)

Завершающий визит (4 недели после визита 2) 800 (97,8%)
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проведению других образовательных 
инициатив для врачей, направленных 
на  снижение необоснованного приме-
нения антибиотиков. Целесообразно 
рассмотреть возможность внедре-
ния в  деятельность амбулаторно-
поликлинических учреждений практику 
определения биологических маркеров 
бактериального воспаления, таких как 
прокальцитонин, который может повы-
шаться при некоторых бактериальных 
инфекциях, что делает возможным его 
использование для определения пока-
заний к назначению или отмены анти-
бактериальной терапии [17].

Назначение антибактериальной 
терапии при обострении ХОБЛ также 
представляет не меньшую пробле-
му. Последний метаанализ не пока-
зал уверенных результатов в  пользу 
антибактериальной терапии пациен-
тов с  обострением ХОБЛ  (легкой или 
средней степенью тяжести) в  амбула-
торных условиях. Данные результаты 
говорят о  необходимости более тща-
тельного использования клинических 
признаков и биомаркеров бактериаль-
ной этиологии обострения, которые 
помогли бы идентифицировать паци-
ентов, нуждающихся в антибиотиках, 
и оградить от них тех, кому антибио-
тики не принесут пользы [27, 30].

Выводы 
Таким образом, в  данном исследо-

вании амоксициллин в лекарственной 
форме таблетки диспергируемые про-
демонстрировал высокую клиниче-
скую эффективность стартовой анти-
бактериальной терапии острых бак-
териальных ИНДП  (за  исключением 
пневмонии). Доля пациентов с  отсут-
ствием новых или ухудшением сим-
птомов острых бактериальных ИНДП 
на  7 ± 1  день лечения была схожей 
между изучаемыми группами пациен-
тов и составила порядка 90% без досто-
верных различий между группами 
в  соответствии с  95% доверительным 
интервалом. Клиническое выздоровле-
ние или улучшение по окончании анти-
бактериальной терапии наблюдалось 
у 97,8% пациентов. Антибактериальная 
терапия диспергируемыми таблетками 
амоксициллина была хорошо перено-
симой пациентами. ■

Дополнительная информация: 
данное исследование проводилось 
при поддержке компании «Астеллас».
Acknowledgment: This study was conducted 
with support of Astellas company.
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