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Место цефалоспоринов в терапии инфекции нижних 
мочевыводящих путей
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РЕЗЮМЕ
Терапия инфекций нижних мочевыводящих путей (ИНМП), таких как цистит или бессимптомная бактериурия, зачастую на практике ока-
зывается задачей более сложной, чем кажется на первый взгляд. Выбор антибактериальных препаратов необходимо проводить с учетом 
их эффективности, доказанной в клинических исследованиях, переносимости, побочных эффектов, а также их стоимости и доступности. 
Многочисленные результаты эпидемиологических исследований указывают на неуклонный рост резистентности уропатогенов к антибио-
тикам, который, в свою очередь, приводит к увеличению числа случаев неэффективности терапии и рецидивирующих форм заболевания. 
С учетом того, что при выборе антибиотика следует отдавать предпочтение препаратам с низким риском селекции устойчивых микроор-
ганизмов и развития сопутствующего ущерба, в качестве препаратов первой линии терапии рекомендованы фосфомицин и нитрофураны. 
Согласно действующим федеральным клиническим рекомендациям цефалоспорины III поколения рекомендованы к использованию в ка-
честве альтернативной терапии ИНМП, в том числе у беременных женщин, при аллергии, непереносимости, отсутствии чувствительности 
возбудителя по данным бакпосева или при предшествующем неэффективном лечении препаратами первой линии. В статье приведены 
данные литературы по эффективности применения цефалоспоринов III поколения в лечении ИНМП.
КЛЮЧЕВЫЕ СЛОВА: цистит, инфекция нижних мочевыводящих путей, уропатогены, цефалоспорины, цефиксим, клинические реко-
мендации.
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ABSTRACT
Therapy of lower urinary tract infections (LUTI), such as cystitis or asymptomatic bacteriuria, commonly turns out to be a more difficult task 
in practice than it seems at first glance. The choice of antibacterial drugs should be made taking into account their efficacy, proven in clinical 
studies, tolerability, adverse events, as well as their cost and availability. Numerous results of epidemiological studies indicate a steady increase 
in the resistance of uropathogens to antibiotics, which, in turn, leads to an increase in the number of cases of ineffective therapy and recurrent 
disease forms. When choosing an antibiotic, preference should be given to drugs with a low selection risk of resistant microorganisms and 
collateral damage development, such as fosfomycin and nitrofurans recommended as first-line therapy drugs. According to the current federal 
clinical guidelines, third-generation cephalosporins are recommended for use as an alternative therapy for LUTI, including in pregnant women, 
in allergies, intolerance, lack of sensitivity of the pathogen according to bacteria tests or previous ineffective treatment with first-line drugs. 
This article presents the literature data on the efficacy of the third-generation cephalosporin use in the treatment of LUTI.
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ВВедение
Терапия инфекций нижних мочевыводящих путей 

(ИНМП), таких как цистит или бессимптомная бактери-
урия, зачастую на практике оказывается задачей более 
сложной, чем кажется на первый взгляд. Приходится учи-
тывать довольно много факторов, среди которых спектр 

1 Клинические рекомендации. Цистит у женщин. 2021. (Электронный ресурс.) URL: https://cr.minzdrav.gov.ru/recomend/14_2 (дата обращения: 10.03.2023).

2 Клинические рекомендации. Инфекция мочевых путей при беременности. (Электронный ресурс.) URL: https://cr.minzdrav.gov.ru/recomend/719_1?ysclid=libzfqd
ut2379886228 (дата обращения: 10.03.2023).

3 Стратегия предупреждения распространения антимикробной резистентности в Российской Федерации на период до 2030 г. (Электронный ресурс.) URL: https://static-0.
minzdrav.gov.ru/system/attachments/attaches/000/036/162/original/СТРАТЕГИЯ_предупреждения_распространения_антимикробной_резистентности_в_Российской_Фе-
дерации_на_период_до_2030_года.pdf?1507709525 (дата обращения: 10.03.2023).

возбудителей и их чувствительность/резистентность к ан-
тибиотикам в данном регионе, сопутствующая и недавняя 
лекарственная терапия, рецидивирующий характер, пере-
несенные хирургические вмешательства и манипуляции, 
беременность, грудное вскармливание, наличие аллерги-
ческих реакций и др. [1–3]1,2,3 .
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Выбор антибактериальных препаратов необходимо 
проводить на основании их эффективности и безопасности, 
которые были проверены и доказаны в ходе клинических 
исследований, а также с учетом их стоимости и доступно-
сти. Результаты эпидемиологических исследований ука-
зывают на неуклонный рост резистентности уропатогенов 
к антибиотикам, который, в свою очередь, приводит к уве-
личению числа случаев неэффективности терапии и реци-
дивов. По мнению большинства авторов, причиной этого 
служит необоснованное, бесконтрольное использование 
антибактериальных препаратов как врачами, так и самими 
пациентами, широко распространенное в последние де-
сятилетия, которое, наряду с высокой способностью уро-
патогенов, особенно Escherichia coli, приспосабливаться 
и модифицировать собственную защиту от антибиотиков, 
делает ситуацию катастрофической [4–6].

соВреМенные Подходы к антибактериальной 
тераПии инМП

Всемирная организация здравоохранения (ВОЗ) с 2012 г. 
говорит о рациональной фармакотерапии и ее принципах, 
которые, в первую очередь, касаются использования анти-
бактериальных препаратов. Реализация рациональной те-
рапии требует изменения существовавших долгое время 
стереотипов лечения ИНМП [7–9]4 .

На основании результатов многочисленных иссле-
дований, в том числе международного исследования 
DARMIS (Dynamics of Antibiotic Resistance: Results of the 
Multicenter Study), проведенного в 2018 г., целью ко-
торого было исследование активности антибиотиков 
в отношении возбудителей, выделенных от пациентов 
с инфекцией мочевыводящих путей (ИМП), были внесе-
ны принципиальные изменения в федеральные клиниче-
ские рекомендации Минздрава России по лечению ИНМП 
2020–2022 гг. [1]1,2. Одним из таких ключевых изменений 
стал запрет на применение антибактериальных препара-
тов группы фторхинолонов при неосложненной ИНМП. 
Несмотря на то, что еще несколько лет назад препараты 
данной группы входили в первую линию терапии, в акту-
альных клинических рекомендациях по лечению цистита 
они исключены даже из числа препаратов для альтерна-
тивной терапии5,6. Данные эпидемиологических исследо-
ваний, таких как DARMIS-2018, продемонстрировали сни-
жение чувствительности микроорганизмов к препаратам 
фторхинолонового ряда на фоне их массового примене-
ния. Так, чувствительность E. coli к ципрофлоксацину за 7 
лет снизилась почти на 20% — с 79,9 до 60% [1].

Необоснованное применение фторхинолонов при  
ИНМП было зарегистрировано еще в 2016 г. Управлением 
по контролю качества пищевых продуктов и лекарствен-
ных средств США (Food and Drug Administration, FDA), ко-
торое рекомендовало исключить данные препараты из эм-
пирической терапии как из-за развития резистентности, 
так и из-за высокого риска развития гипогликемии, сер-
дечно-сосудистых нарушений, повреждения сухожилий, 

4 World Health Organisation. Global action plan on antimicrobial resistance. Geneva: WHO; 2015. (Electronic resource.) URL:  https:// www.who.int/publications/i/
item/9789241509763 (access date: 10.03.2023).

5 Fluoroquinolone and quinolone antibiotics: PRAC recommends new restrictions on use following review of disabling and potentially long-lasting side effects. (Electronic resource.) 
URL: https://www.ema.europa.eu/en/news/fluoroquinolone-quinolone-antibiotics-prac-recommends-new-restrictions-use-following-review (access date: 10.03.2023).

6 European Medicines Agency. Disabling and potentially permanent side effects lead tosuspension or restrictions of quinolone and fluoroquinolone antibiotics. (Electronic resource.) 
URL: https://www. ema.europa.eu/en/medicines/human/referrals/quinolonefluoroquinolone-containing-medicinal-products (access date: 10.03.2023).

хрящей, мышц, нервов, диспептических расстройств, по-
ражений центральной нервной системы [1, 10, 11]. Также 
сохраняется высокий уровень устойчивости E. coli к пени-
циллинам (более 50%), в том числе амоксициллину/клаву-
ланату (более 40%), а также триметоприму/сульфаметок-
сазолу (более 35%), что тоже ограничивает возможности их 
применения в эмпирической терапии. Таким образом, ре-
зультаты исследования DARMIS-2018 в России стали обо-
снованием для ограничения применения большого числа 
антибактериальных препаратов в лечении ИМП [1]1,2 .

Что же осталось в нашем арсенале? В действующих 
клинических рекомендациях для лечения неосложненного 
цистита у женщин в качестве препаратов первой линии те-
рапии рекомендованы фосфомицин и нитрофураны. Это 
связано, в первую очередь, с сохранением высокой чув-
ствительности (более 90%) к ним уропатогенных штаммов 
E. coli на протяжении ряда лет — с 2012 по 2018 г. [9]1,2 .

Следует помнить, что если во врачебной среде прин-
ципы рациональной антибиотикотерапии активно вне-
дряются и используются, то сами пациенты очень часто 
принимают антибактериальные препараты без назна-
чения врача, по совету родственников или знакомых. 
В большинстве таких случаев не соблюдается ни дози-
ровка препарата, ни продолжительность курса лечения. 
Согласно результатам опросов около 50% женщин с на-
рушениями мочеиспускания не обращались к врачам 
при возникновении симптомов. Более 17% из них при-
нимали препараты на основании советов родственников 
и знакомых, около 25% — по рекомендации сотрудника 
аптеки, около 16% искали информацию в Интернете [12]. 
При этом очевидно, что наиболее часто используемыми 
подобным образом препаратами будут те, которые ра-
нее уже применялись или ранее были назначены врачом 
и помогли: фосфомицин и нитрофураны. В подобных 
случаях большое значение имеет возможность примене-
ния альтернативной терапии, в том числе цефалоспори-
нов III поколения1,2 .

Пероральные цефалоспорины III поколения сохраняют 
свою высокую эффективность в отношении уропатоген-
ных штаммов кишечной палочки, в связи с чем они также 
включены в рекомендации по лечению неосложненной 
ИНМП у женщин [1, 10]. Согласно действующим клиниче-
ским рекомендациям они показаны в качестве альтерна-
тивной терапии ИНМП, при наличии аллергических реак-
ций и непереносимости препаратов первой линии терапии, 
могут применяться в том числе у беременных женщин, 
а также при отсутствии чувствительности возбудителя 
к препаратам выбора по результатам бактериологическо-
го исследования мочи или при их неэффективности в ходе 
предшествующего лечения1,2 .

Спектр цефалоспоринов III поколения для перораль-
ного приема не так широк. Одним из наиболее хорошо 
изученных препаратов является цефиксим. На фармако-
логическом рынке в России зарегистрировано несколь-
ко торговых наименований препарата, наиболее эко-
номически доступным при высоком качестве является 
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Цефиксим Экспресс в форме диспергируемых таблеток 
производства компании «Фармстандарт»7,8,9 .

К наиболее значимым достоинствам диспергируемой 
формы антибактериальных препаратов можно отнести 
отсутствие растворения в желудке и максимальное вса-
сывание в верхних отделах тонкого кишечника. Цефик-
сим в форме диспергируемых таблеток обладает более 
стабильной кинетикой растворения и меньшей зависимо-
стью от кислотности среды по сравнению с таблетками, 
покрытыми пленочной оболочкой. Так, в исследовании 
С.К. Зырянова [13] по изучению сравнительной кинети-
ки растворения препаратов цефиксима в форме диспер-
гируемых таблеток и таблеток, покрытых пленочной обо-
лочкой, удалось установить, что количество растворенного 
цефиксима через 1 ч при исследовании таблеток, покрытых 
пленочной оболочкой, было на 20–30% меньше по сравне-
нию с цефиксимом в диспергируемых таблетках. До 30% 
действующего вещества из таблеток, покрытых пленочной 
оболочкой, не перешло в раствор, что в условиях in vivo мо-
жет сопровождаться снижением биодоступности препарата 
и приводить к созданию субтерапевтических концентраций 
антибиотика в очаге инфекции. В связи с этим использо-
вание таблеток, покрытых пленочной оболочкой, может 
сопровождаться увеличением риска развития клинических 
неудач и повышением уровня антибиотикорезистентности.

Улучшенные фармакокинетические свойства дисперги-
руемых таблеток обеспечивают повышенную биодоступ-
ность действующего вещества и минимальное воздействие 
на микрофлору кишечника, что позволяет снизить риск раз-
вития побочных реакций со стороны ЖКТ [14–16].

Согласно данным литературы при пероральном приеме 
диспергируемых лекарственных форм создаваемые в кро-
ви концентрации практически не отличаются от таковых 
при внутримышечном введении препарата при нетяжелых 
формах заболевания [16]. Использование диспергируемых 
форм является одним из немаловажных аспектов совре-
менной стратегии антибактериальной терапии, направлен-
ной на борьбу с антибиотикорезистентностью [13, 16].

Фокус на цеФиксиМ
Цефиксим — это полусинтетический цефалоспорино-

вый антибиотик III поколения для приема внутрь широкого 
спектра действия, обладающий бактерицидным эффек-
том8. Механизм действия обусловлен угнетением синтеза 
клеточной мембраны возбудителя. Как и другие β-лактам-
ные антибиотики, цефиксим связывается со специфически-
ми пенициллин-связывающими белками (penicillin-binding 
proteins), локализованными внутри бактериальной клетки, 
вызывая ингибирование третьей, и последней, стадии син-
теза бактериальной клеточной стенки. Далее клеточный 
лизис опосредуется ферментами бактериальной клеточной 
стенки, такими как аутолизины. Цефиксим имеет высокое 
сродство к PSP 3, 1a и 1b, что объясняет его быструю ли-
тическую активность в сравнении с другими пероральными 
цефалоспоринами (цефаклор и цефалексин). Цефиксим 

7 Государственный реестр лекарственных средств. (Электронный ресурс.) URL: https://grls.minzdrav.gov.ru/GRLS.aspx?RegNumber=&MnnR=Цефиксим&lf=&TradeNmR=&O
wnerName=&MnfOrg=&MnfOrgCountry=&isfs=0&regtype=1%2c6&pageSize=10&order=Registered&orderType=desc&pageNum=1 (дата обращения: 12.03.2023).

8 Инструкция по медицинскому применению препарата Цефиксим Экспресс, таблетки диспергируемые. (Электронный ресурс.) URL: https://grls.minzdrav.gov.ru/Grls_View_
v2.aspx?routingGuid=e903f843-9661-413d-bd83-5cf07485a225 (дата обращения: 12.03.2023).

9 Аптека.ру. (Электронный ресурс.) URL: https://apteka.ru/search/?q=%D1%86%D0%B5%D1%84%D0%B8%D0%BA%D1%81%D0%B8%D0%BC&tags=%D1%86%D0%B5%D1%84
%D0%B8%D0%BA%D1%81%D0%B8%D0%BC (дата обращения: 12.03.2023).

высокоустойчив к действию β-лактамаз. Лекарственное 
средство всасывается в кишечнике при пероральном при-
еме, что связано с наличием винильной группы в молекуле.

Цефиксим активен в отношении Streptococcus 
pneumoniae, Streptococcus pyogenes, Haemophilus 
influenzae, Moraxella catarrhalis, E. coli, Proteus 
mirabilis, Neisseria gonorrhoeae. Лекарственное сред-
ство также обладает активностью in vitro против грамполо-
жительных (Streptococcus agalactiae) и грамотрицательных 
(Haemophilus parainfluenzae, Proteus vulgaris, Klebsiella 
pneumoniae, Klebsiella oxytoca, Pasteurella multocida, 
Providencia spp., Salmonella spp., Shigella spp., Citrobacter 
amalonaticus, Citrobacter diversus) бактерий. К цефиксиму 
устойчивы Pseudomonas spp., Enterococcus spp., Listeria 
monocytogenes, большинство штаммов Enterobacter spp., 
Staphylococcus spp., Bacteroides fragilis и Clostridium spp. 
Биодоступность цефиксима не зависит от приема пищи и ан-
тацидов. Максимальная концентрация цефиксима в крови 
достигается через 3–4 ч после приема препарата, а его свя-
зывание с белками плазмы составляет 65%. Наиболее вы-
сокие концентрации лекарственного средства достигаются 
в моче и желчи. Цефиксим не метаболизируется в печени, 
50–55% от дозы выводится с мочой в неизмененном виде, 
около 10% выводится с желчью. При этом для цефиксима 
характерен относительно длительный период полувыведе-
ния (t1/2). Он составляет 3–4 ч, что влияет на кратность его 
приема. Цефиксим назначается 1 р/сут, что является удоб-
ным для пациентов и позволяет повысить их привержен-
ность лечению. Необходимо также учитывать, что t1/2 увели-
чивается при почечной недостаточности [17–20]8 .

Первые исследования цефиксима проводились еще 
в 1980-х годах. Были описаны механизм действия препа-
рата и его активность в отношении возбудителей. К на-
стоящему времени опубликовано большое число иссле-
дований, демонстрирующих эффективность цефиксима 
при неосложненных ИНМП [17–30]. Кроме того, цефиксим 
включен в клинические рекомендации по лечению цисти-
та у женщин 2021 г., а также в клинические рекомендации 
по лечению ИМП при беременности 2022 г.1,2 .

Сравнительная эффективность однократного приема 
цефиксима, офлоксацина и ко-тримоксазола в лечении жен-
щин с неосложненным циститом была оценена в ходе ран-
домизированного двойного слепого плацебо-контроли-
руемого исследования, проведенного в Германии. В нем 
приняли участие 80 женщин в возрасте от 18 до 35 лет, 
которые были рандомизированы на 4 группы. В 3 группах 
пациентки принимали соответственно цефиксим 400 мг, 
офлоксацин 200 мг и ко-тримоксазол 160/800 мг, а в 4-й — 
плацебо. Через 14–17 дней была проведена оценка резуль-
татов, критериями эффективности считались отсутствие 
клинических симптомов заболевания и бактериурии. Все 
препараты продемонстрировали равноценную микробио-
логическую эффективность в сравнении с плацебо. Соглас-
но полученным результатам терапия цефиксимом была 
эффективна в 89,4% случаев, офлоксацином — в 89,4%, 
ко-тримоксазолом — в 84,2%, а плацебо — в 26,3% [21]. 
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В ходе многоцентрового двойного слепого исследования 
с участием 565 женщин с неосложненной ИНМП была про-
ведена сравнительная оценка эффективности цефиксима 
и амоксициллина. Согласно полученным результатам эра-
дикация возбудителя была зарегистрирована у 92% паци-
енток в группе терапии цефиксимом, и у 84% — в группе те-
рапии амоксициллином [26].

В.В. Рафальский и соавт. [23] провели сравнительную 
оценку эффективности ципрофлоксацина и цефиксима 
в отношении уропатогенных штаммов E. coli. Полученные 
в ходе исследования данные свидетельствовали о более 
высокой чувствительности микроорганизмов к цефиксиму. 
Она составила 98,9% к цефиксиму и 88,9% к ципрофлокса-
цину. Кроме того, минимальная подавляющая концентра-
ция для цефиксима оказалась существенно ниже и состави-
ла 0,5 мг/мл против 6,4 мг/мл у ципрофлоксацина.

Сравнительный анализ эффективности однократно-
го и двукратного приема цефиксима был проведен в ходе 
двойного слепого исследования с участием 528 пациентов. 
Результаты данного исследования продемонстрировали не-
большое преимущество однократного приема препарата. Так, 
в группе пациентов, которые принимали цефиксим по 400 мг  
1 р/сут, эффективность составила 100%, а в группе пациентов, 
получавших препарат по 200 мг 2 р/сут, — 97% [18].

В.В. Галкиным и соавт. [24] было проведено клини-
ко-экономическое проспективное исследование, в ходе 
которого оценивалась эффективность 5-дневных кур-
сов терапии ципрофлоксацином и цефиксимом. 104 па-
циентки были рандомизированы в 3 группы: в 1-й женщи-
нам проводилась терапия цефиксимом по 400 мг 1 р/сут, 
во 2-й — ципрофлоксацином по 250 мг 2 р/сут, в 3-й — 
ципрофлоксацином по 500 мг 2 р/сут. Согласно получен-
ным результатам к 8-м суткам терапии элиминация воз-
будителя была отмечена у 95,9% женщин в 1-й группе, 
у 55,6% во 2-й и у 71,4% в 3-й. Кроме того, был рассчи-
тан коэффициент «эффективность — стоимость», который 
в 1-й, 2-й и 3-й группах составил 3229,2 руб., 7280,6 руб. 
и 4111,5 руб. соответственно, что свидетельствовало о бо-
лее высокой клинико-экономической эффективности ко-
роткого курса цефиксима в сравнении с другими предло-
женными схемами терапии.

Широкий спектр действия цефиксима, особенности его 
фармакокинетики и фармакодинамики позволяют исполь-
зовать данный препарат не только в лечении неосложнен-
ной ИМП. Это подтверждается результатами нескольких 
исследований [25–30]. Основными возбудителями ИНМП 
в этих исследованиях были микроорганизмы семейства 
Enterobacteriaceae. Эрадикация возбудителя на фоне 
5–7-дневного курса терапии цефиксимом, согласно пред-
ставленным данным, наблюдалась в 69–79% случаев.

В структуре инфекционных заболеваний беременных 
ИМП занимают одно из первых мест по частоте встречаемо-
сти. По результатам многоцентрового исследования БЕСТ, 
ИМП диагностируют у 40% беременных женщин с инфек-
ционными заболеваниями [31]. При этом необходимо пом-
нить, что врачи встречаются с большим количеством огра-
ничений и запретов при лечении данной категории больных. 
Пероральные цефалоспорины III поколения, в том числе 
цефиксим, входят в число антибактериальных препаратов, 
рекомендованных для лечения ИМП у беременных2. Кро-
ме того, препараты данной группы, в частности цефиксим, 
активно используются педиатрами в лечении наиболее ча-
сто встречающихся инфекционных заболеваний у детей, 

что обусловлено не только широким спектром противо-
микробной активности и хорошей фармакокинетикой, но и 
высоким профилем безопасности препарата [32].

заключение
Таким образом, согласно данным литературы, пер- 

оральные цефалоспорины III поколения, в число которых 
входит цефиксим, обладают широким спектром антими-
кробной активности, включающим возбудителей с β-лак-
тамазной активностью, и высоким профилем безопасно-
сти, что позволяет эффективно использовать его в терапии 
неосложненного цистита у женщин и ИПМ у беременных 
в качестве альтернативной терапии при непереносимо-
сти препаратов первой линии. Учитывая бесконтрольное 
применение пациентами антибактериальных препаратов 
первой линии, следует отметить, что цефалоспорины III 
поколения, в частности цефиксим, сохраняют свое стра-
тегическое значение в терапии женщин с ИНМП, которое 
в будущем может увеличиться. С учетом более высокой 
экономической доступности препарата Цефиксим Экс-
пресс по сравнению с аналогами в диспергируемой форме 
и в форме таблеток, покрытых пленочной оболочкой, пре-
парат может быть рекомендован к широкому применению 
у данной категории больных. Удобство его применения, хо-
рошая переносимость и высокая клинико-экономическая 
эффективность позволяют использовать препарат как для 
стационарного лечения в качестве этапа ступенчатой тера-
пии, так и для амбулаторного лечения женщин с ИМП. �
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