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Решение проблемы хронической 
синегнойной инфекции у детей 
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Обсуждается сложная проблема антибактериальной терапии при синегнойной инфекции у больных муковисцидозом, 
в том числе ее исторические аспекты. Сравниваются различные лекарственные формы антибиотиков и приводятся 
дозы для терапии при муковисцидозе. Обсуждается эффективность и безопасность ингаляционной формы раствора 
тобрамицина у пациентов с муковисцидозом, имеющих хроническую синегнойную инфекцию. Показана целесоо-
бразность его назначения при первом высеве в мокроте синегнойной палочки с целью ее эрадикации, а также при 
хроническом высеве данного патогена для профилактики обострений бронхолегочного процесса, улучшения функции 
легких и микробиологической стабильности. Приводятся собственные данные по применению препарата, доказы-
вающие его хорошую переносимость и лечебный эффект.
Ключевые слова: дети, муковисцидоз, хроническая синегнойная инфекция, ингаляционная антибактериальная тера-
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A difficult problem of Pseudomonas infection antibacterial treatment in patients with cystic fibrosis and its historical aspects are 
discussed in this article. Different medicinal forms of antibiotics are compared; the dosages for treatment in cystic fibrosis are shown. 
Efficacy and safety of inhalation form of tobramycin solution in patients with cystic fibrosis and chronic Pseudomonas infection are 
considered. Appropriateness of its administration in order to eradicate Pseudomonas aeruginosa as soon as it is found in the sputum, 
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Муковисцидоз (МВ) — частая моногенно-наследуе-
мая форма патологии у детей, являющаяся важной меди-
ко-социальной проблемой для большинства развитых 
стран. Социальная значимость связана в первую очередь 
с ранней инвалидизацией больных, дорогостоящим лече-
нием жизненно необходимыми лекарственными препа-
ратами и трудностями диагностики. Следует отметить, что 
МВ встречается на всех континентах и во всех этниче-
ских группах, однако у представителей белой расы чаще 
(от 1 на 600 до 1 на 25 000 новорожденных) [1].

В последние 10 лет существенно увеличилась сред-
няя продолжительность и улучшилось качество жизни 
больных МВ. Из летального заболевания детей в насто-
ящее время МВ постепенно переходит в хроническую 
патологию взрослых. Медиана выживаемости боль-

ных за период с 2002 по 2011 г. составила 37,2 года, 
что достоверно выше, чем аналогичный показатель 
за предыдущие 10 лет (25,9 лет) [2].

На первый план при МВ, безусловно, выступают про-
блемы, связанные с образованием густого и вязкого 
секрета, образуемого экзокринными железами организ-
ма. Вследствие этого в процесс постепенно вовлекаются 
жизненно важные органы бронхолегочной системы, под-
желудочная железа, печень и др. В гене, который отвеча-
ет за продукцию секретов желез внешней секреции, про-
исходят мутации (их число на данный момент времени 
составляет более 2000). Это приводит к нарушению соот-
ношения водной и электролитной фракции секрета в сто-
рону увеличения доли последней. Секрет становится 
очень вязким, затрудняется его отток, выводные протоки 
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желез расширяются, впоследствии возникает атрофия 
железистой ткани, и прогрессирует фиброз [3].

Одной из самых главных проблем этой болезни, 
какой бы формы и тяжести течения она ни была, являет-
ся мукостаз — скопление вязкой слизи в протоках экзо-
кринных желез, прежде всего бронхолегочной системы, 
печени, кишечника, поджелудочной железы, половых 
и потовых желез. Мукостаз — патологическое явление, 
которое развивается вследствие ряда взаимодействий 
сложных компонентов [4].

Ведущую роль в прогнозе заболевания имеет функ-
циональное состояние бронхолегочной системы. В норме 
в качестве защитного механизма бокаловидные клетки 
и железы слизистой оболочки дыхательных путей выраба-
тывают большое количество секрета. Однако при МВ этот 
секрет характеризуется чрезвычайно высокой вязкостью, 
что затрудняет его эвакуацию, вызывает его скопление 
в просвете бронхов и бронхиол и приводит к их полной 
или частичной обтурации (закупорке). Именно поэтому 
при МВ уже в детском возрасте (часто даже на первом 
году жизни) в легких формируются условия для размноже-
ния патогенных и условно-патогенных бактерий [5].

Механизмы антимикробной защиты, включающие 
в себя активный мукоцилиарный клиренс, в норме спо-
собные противостоять внешним патогенным агентам, 
подавлять и предупреждать развитие инфекции, при МВ 
оказываются несостоятельными. Особенно резко ослабе-
вают местные механизмы защиты на фоне респираторных 
вирусных инфекций, «открывающих ворота» для проник-
новения патогенных микроорганизмов — Staphylococcus 
aureus, Haemophilus influenzae, Pseudomonas aeruginosa 
и др. Скопления вязкой слизи являются питательной сре-
дой для микроорганизмов, и в результате их размножения 
развивается гнойное воспаление. В условиях нарушения 
мукоцилиарного клиренса обструкция дыхательных путей 
нарастает, что приводит к утяжелению состояния больно-
го, усиливает повреждение (деструкцию) легочной ткани. 
Формируется «порочный круг»: обструкция–инфекция– 
воспаление–обструкция–инфекция и т. д. [6].

Чаще всего первым бактериальным агентом, пора-
жающим нижние дыхательные пути, становится S. aureus 
(наиболее часто его высевают из мокроты детей, больных 
МВ, в течение первых лет их жизни). Позднее в составе 
патогенной микрофлоры появляется P. aeruginosa. При 
идентификации P. aeruginosa, S. aureus и других пато-
генных бактерий в мокроте у детей младше 6 мес уже 
с уверенностью можно говорить о хронической колони-
зации нижних дыхательных путей ребенка этими микро-
организмами.

Прогрессирование хронического инфекционного про-
цесса, вызванного P. aeruginosa, обычно сопровожда-
ется утяжелением симптомов поражения нижних дыха-
тельных путей и прогрессивным ухудшением функции 
легких. Часть возбудителей способна трансформировать-
ся в мукоидные (слизистые) формы, устойчивые к дей-
ствию факторов иммунной защиты и противомикробным 
лекарственным средствам. При развитии хронического 
инфекционного бронхолегочного процесса, вызванного 
P. аeruginosa, практически невозможно полностью устра-
нить этот патоген из дыхательных путей [7].

ПАТОГЕНЕЗ ХРОНИЧЕСКОЙ ЛЕГОЧНОЙ 
ИНФЕКЦИИ P. AERUGINOSA У ПАЦИЕНТОВ 
С МУКОВИСЦИДОЗОМ 
Предполагают, что патоген попадает в нижние 

дыхательные пути из ротовой или носовой полости. 
Предложено несколько гипотез для объяснения меха-

низмов специфического взаимодействия P. aeruginosa 
с эпителием легких при МВ. Возможно, имеет место 
связывание P. aeruginosa с компонентами слизисто-
го слоя на верхушке ресничек и неэффективностью 
удаления густого слизистого секрета из дыхательных 
путей [8].

В основе патогенеза хронической легочной инфекции 
P. aeruginosa при МВ лежит реакция гиперчувствитель-
ности III типа, характеризующаяся выработкой специфи-
ческих антител к множеству бактериальных антигенов, 
иммунных комплексов и нейтрофилов [7, 9].

Нейтрофилы образуют большие области гноя вокруг 
стойко сохраняющихся бактерий, что может приводить 
к полной обструкции дыхательных путей. Объемы высво-
бождающихся в больших количествах внеклеточных 
лизосомальных сериновых протеиназ значительно пре-
восходят эндогенные антипротеиназные возможности. 
Принято считать, что прогрессирующее протеолитическое 
нарушение различных защитных механизмов в совокуп-
ности с деструкцией эндобронхиальной ткани является 
основной причиной значительного снижения показате-
лей прогнозируемой продолжительности жизни пациен-
тов с МВ [9].

Инфицирование и колонизация P. aeruginosa могут 
начинаться уже на первом году жизни ребенка [5, 10, 11]. 
В связи с этим важно учитывать, что раннее терапев-
тическое вмешательство может замедлить связанное 
с P. aeruginosa прогрессирующее повреждение легких 
либо даже предотвратить или отсрочить развитие хрони-
ческой инфекции [12].

Показано, что клиническое прогрессирование забо-
левания легких с ухудшением показателей объема фор-
сированного выдоха за 1-ю секунду (ОФВ1) продолжа-
ется даже после элиминации P. aeruginosa из образцов 
мокроты, что указывает на возможную связь функцио-
нального состояния легких в т. ч. и с другими бактериями 
[13]. Более того, эпидемиологические данные свиде-
тельствуют, что развитие инфекции P. aeruginosa огра-
ничивается по мере увеличения степени предшествую-
щего поражения легких, а также указывают на то, что 
P. aeruginosa, хотя и приводит к определенному сниже-
нию ОФВ1, не вызывает внезапного ухудшения функции 
легких у пациентов с МВ [14, 15].

Очевидно, что некоторые пациенты устойчивы 
к последствиям колонизации P. aeruginosa и не имеют 
снижения функции легких в течение многих лет. Однако 
у большинства больных МВ, продуцирующих мокроту 
и пораженных мукоидной формой P. aeruginosa, инфек-
ция вызывает немедленное и более быстрое сниже-
ние функции легких по сравнению с больными МВ без 
инфекции [16].

С учетом изложенного выше была сформулирована 
гипотеза о том, что неконтролируемое развитие инфек-
ции приводит к прогрессирующему тяжелому поражению 
легких, дыхательной недостаточности и быстрой смерти. 
Одним из доказательств этой гипотезы является факт 
значительного увеличения объема мокроты после нача-
ла инфекции P. aeruginosa. Увеличение объема мокроты 
коррелирует с усугублением воспаления, увеличением 
числа нейтрофилов, повышением высвобождения сери-
новых протеиназ и, следовательно, с нарастанием сте-
пени тяжести обструкции легких и деструкции легочной 
ткани [17, 18].

В ряде исследований, посвященных изучению влия-
ния различных антибиотиков на инфекцию P. aeruginosa 
у пациентов с МВ, получены положительные результа-
ты об улучшении клинического статуса, функции лег-
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ких, уменьшении числа колоний P. aeruginosa в мокроте 
и показателей воспаления, нормализации нутритивного 
статуса и качества жизни больных. Эпидемиологические 
данные свидетельствуют, что функция легких являет-
ся наиболее информативным маркером выживаемости 
больных МВ [14, 19].

Во избежание развития лекарственной устойчивости 
и с целью произвести попытку ликвидировать немуко-
идные штаммы P. aeruginosa лечение антибиотиками 
начинают сразу же после первого выявления этого пато-
генного микроорганизма. У больных МВ, изначально 
пораженных мукоидными штаммами P. aeruginosa, или 
у пациентов, у которых немукоидные штаммы уже транс-
формировались в мукоидные, практически невозможно 
достичь полной эрадикации патогена. Этим обуслов-
лено разделение курсов антибактериального лечения 
на 3 варианта:

«терапия первого высева» для предотвращения хро-• 
низации и колонизации P. aeruginosa;
базисное (постоянное) парентеральное лечение для • 
увеличения интервала между обострениями и замед-
ления прогрессирования поражения легких при хро-
нической инфекции;
терапия при обострении хронического бронхолегоч-• 
ного процесса.

ЛЕЧЕНИЕ СИНЕГНОЙНОЙ ИНФЕКЦИИ 
Клиническая эффективность внутривенного примене-

ния антибиотиков подтверждена большинством исследо-
вателей. Противосинегнойные пенициллины разных групп 
примерно одинаковы по эффективности [20]. Из цефало-
споринов III поколения высокой эффективностью в отно-
шении P. аeruginosa обладает цефтазидим [21].

Ряд исследователей указывают на целесообразность 
комбинированной терапии антибиотиками, поскольку это 
позволяет замедлить развитие резистентности и получить 
синергический антисинегнойный эффект. Часто назна-
чают комбинацию антибиотиков из группы специальных 
пенициллинов и аминогликозидов. При МВ необходимо 
применять более высокие дозы антибактериальных пре-
паратов, что обусловлено преимущественно эндоброн-
хиальной локализацией инфекции P. аeruginosa, трудно-
стью проникновения в очаг воспаления из-за плотных 
гнойных пробок мокроты и наличием мукоидных форм 
P. аeruginosa (табл. 1) [22].

ПЕРОРАЛЬНАЯ АНТИБАКТЕРИАЛЬНАЯ ТЕРАПИЯ 
У БОЛЬНЫХ МУКОВИСЦИДОЗОМ 
ПРИ СИНЕГНОЙНОЙ ИНФЕКЦИИ 
В результате поиска оптимального средства для 

пероральной терапии инфекции P. аeruginosa в 1985 г. 
появился фторхинолон ципрофлоксацин. Первый опыт 
его применения был многообещающим [23]. Препарат 
оказался сопоставим с азлоциллином и гентамицином 
по эффективности улучшения функции легких, при этом 
достоверное улучшение показателей стойко сохраня-
лось в течение 6 нед после лечения ципрофлокса-
цином, чего не наблюдалось в контрольной группе 
[24]. На фоне терапии зарегистрированы статистиче-
ски достоверные ступенчатые изменения в клинических 
параметрах, показателях функции легких и концентра-
ции P. аeruginosa в мокроте, однако уже через 1 нед 
после лечения значения показателей возвращались 
к исходным [25].

ИНГАЛЯЦИОННЫЕ ФОРМЫ АНТИБИОТИКОВ 
ПРИ СИНЕГНОЙНОЙ ИНФЕКЦИИ 
У БОЛЬНЫХ МУКОВИСЦИДОЗОМ 
Ингаляционные формы антибиотиков с большим успе-

хом широко применяют во всех странах мира для лечения 
больных МВ уже более 20 лет. Ингаляции антибиотиков 
позволили заменить традиционные курсы парентераль-
ной антибактериальной терапии при первом высеве 
P. aeruginosa, а также стали основными средствами 
базисной терапии хронической синегнойной инфекции. 
Ингаляционный путь введения позволяет создать высо-
кие концентрации препарата непосредственно в очаге 
инфекции и благодаря этому преодолеть резистентность 
микроорганизмов при низком риске развития системных 
побочных эффектов [26, 27]. В ряде ведущих периодиче-
ских изданий опубликованы результаты исследований, 
проведенных за последние 5 лет, которые убедительно 
свидетельствуют об эффективности применения ингаля-
ционных форм антисинегнойных препаратов у пациентов 
с МВ (табл. 2).

Ингаляционная антибактериальная терапия для боль-
ных МВ с хронической синегнойной инфекцией имеет 
свою историю; совершенствование способов достав-
ки препарата и создание новых лекарственных форм 
антибиотиков позволило значительно повысить качество 
жизни этих пациентов (табл. 3).

Антибиотик Суточная доза Путь введения Число приемов

Амикацин 20–30 мг/кг в/в 1

Азтреонам 100–150 мг/кг в/в 4

Тобрамицин 10–12 мг/кг в/в 1

Ципрофлоксацин 30–50 мг/кг рer os 2

Цефтазидим 150–300 мг/кг в/в 2–3

Цефепим 150–200 мг/кг в/в 2–3

Меропенем 100–120 мг/кг в/в 2–3

Имипенем 75 мг/кг в/в 3–4

Пиперациллин/тазобактам 90–100 мг/кг в/в 4

Тикарциллин/клавуланат 200–400 мг/кг в/в 4

Карбенициллин 500 мг/кг в/в 4

Колимицин 50 000 ед./кг в/в 3

Таблица 1. Рекомендуемые дозы антисинегнойных антибактериальных препаратов
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По нашим данным, мониторинг результатов анализа 
мокроты больных МВ за прошедшие 5 лет показал, что 
соотношение ведущих возбудителей в этиологии хро-
нического бронхита осталось прежним, при этом доля 

S. aureus уменьшилась на 10%, P. aeruginosa — возрос-
ла на 5%. Кроме того, в микробном спектре появились 
новые возбудители: Burkholderia cepacia, Acinetobacter, 
Achromobacter (рис. 1) [33].

Название исследования Резюме

Тобрамицин для ингаляций в течение 
28 сут в сравнении с ингаляционным 
колистином и пероральной формой 
ципрофлоксацина в течение 3 мес 
для терапии ранней инфекции 
P. aeruginosa [28]

Включены 58 пациентов (по 29 в каждой группе). Эрадикация в конце курса лечения была 
схожей: 90% в группе ципрофлоксацин + колистин и 79% — в группе тобрамицина. 
Исследование показало, что 3 мес лечения ингаляционным колистином вместе 
с пероральной формой ципрофлоксацина и 28-дневный курс монотерапии тобрамицином 
имеют высокую и схожую эффективность с 80–90% эрадикацией P. aeruginosa 
по окончании курса лечения

Раствор тобрамицина для ингаляций 
совместно с пероральной формой 
ципрофлоксацина против раствора 
колистина для ингаляций 
и пероральной формой 
ципрофлоксацина для терапии 
ранней инфекции P. aeruginosa [29]

Исследование проведено в 2008–1013 гг. Рандомизировано 223 пациента 
в соотношении: 105 — колистин + ципрофлоксацин, 118 — тобрамицин + 
ципрофлоксацин. Около 50% пациентов в каждой группе имели предшествующую 
инфекцию P. aeruginosa до начала курса. Эрадикация инфекции (3 отрицательных анализа 
в течение последующих 6 мес) составила 63% в группе колистин + ципрофлоксацин 
и 65% — в группе тобрамицин + ципрофлоксацин. Исследование продемонстрировало, 
что 28-дневные курсы ингаляций колистина или тобрамицина совместно с приемом 
перорального ципрофлоксацина являются равноэффективными

Сравнение 28- и 56-дневного курса 
ингаляционной формы тобрамицина 
для терапии ранней инфекции 
P. aeruginosa [30]

Использовано 2 режима терапии ингаляционной формой тобрамицина для лечения 
раннего начала P. aeruginosa. Рандомизировано 88 пациентов, включены 65 человек 
(31 — 28 сут терапии и 34 — 56 сут терапии). Исследование продемонстрировало высокую 
эффективность ингаляционной формы тобрамицина для эрадикации P. aeruginosa 
при первом ее высеве как при 28-, так и при 56-дневном курсе лечения. Доказано 
преимущество короткого курса перед более длительной терапией

Сравнение 4 режимов лечения, 
включая ингаляционную форму 
тобрамицина, для терапии ранней 
инфекции P. aeruginosa [31]

Рандомизировано 304 пациента, по 76 человек в каждой группе. Исследование 
направлено на сравнение лечения, назначаемого 4 раза в год вне зависимости 
от результатов посева мокроты (culture-based), и терапии, назначаемой только при 
положительном высеве P. aeruginosa 4 раза в год (cycled therapy) в сочетании с системным 
(ципрофлоксацин) и ингаляционным (раствор тобрамицина для ингаляций) антибиотиком.
Пациенты были разделены на 4 группы: 1) циклический раствор тобрамицина для 
ингаляций и ципрофлоксацин перорально; 2) циклический раствор тобрамицина для 
ингаляций и плацебо перорально; 3) раствор тобрамицина для ингаляций только при 
положительном высеве и ципрофлоксацин перорально; 4) раствор тобрамицина для 
ингаляций только при положительном высеве и плацебо перорально. Режим назначения 
антибиотиков в течение циклической терапии состоял из раствора тобрамицина по 300 мг 
2 раза/сут в течение 28 дней и ципрофлоксацина по 15–20 мг/кг 2 раза/сут или плацебо 
перорально первые 14 дней.
Исследование показало, что оба вида терапии являются одинаково эффективными 
по клиническим точкам (обострение, рост, функция легких), а также в отношении 
результатов микробиологического мониторинга. Все режимы терапии высокоэффективны. 
Добавление ципрофлоксацина к ингаляционной форме тобрамицина не улучшало 
результат лечения. Монотерапия ингаляционным тобрамицином также эффективна, 
как и более агрессивные схемы лечения ранней инфекции P. aeruginosa

Таблица 2. Результаты многоцентровых рандомизированных исследований по эффективности ингаляционных форм антибиотиков 
при хронической синегнойной инфекции у больных муковисцидозом

1970-е гг. 1980-е гг. 1990-е гг. 2000-е гг. 2010-е гг.

Средство
Ингалировали растворы 
тобрамицина 
и гентамицина, 
предназначенные для 
в/м и в/в вливания

Средство 
Раствор полимиксина 
(колистина) для 
ингаляций

Средство
Раствор тобрамицина 
для ингаляций

Средство
Новая форма раствора 
для ингаляций 
тобрамицина

Средство
Разработка новых 
форм антибиотиков 
и способов 
доставки [32]

Эффект
Решена проблема 
системной токсичности 
аминогликозидов

Эффект
Существенное 
повышение 
эффективности при 
ранней колонизации

Эффект
Длительное лечение 
хронической инфекции 
и улучшение функции 
легких

Эффект
Улучшение 
переносимости терапии, 
сокращение времени 
процедуры ингаляции, 
повышение 
приверженности 
больного к длительной 
постоянной терапии

Эффект
Повышение качества 
жизни пациентов

Таблица 3. Эволюция ингаляционной антибактериальной терапии для больных муковисцидозом с хронической синегнойной инфекцией
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КЛИНИКО-БАКТЕРИОЛОГИЧЕСКАЯ 
ЭФФЕКТИВНОСТЬ ИНГАЛЯЦИОННОЙ ФОРМЫ 
ТОБРАМИЦИНА У БОЛЬНЫХ МУКОВИСЦИДОЗОМ 
Антибиотик тобрамицин относится к ряду амино-

гликозидов, продуцируется микроорганизмами рода 
Streptomyces tenebrarius (рис. 2). Препарат оказывает 
бактерицидное действие в концентрациях равных или 
несколько превышающих подавляющие. Тобрамицин про-
являет главным образом активность в отношении гра-
мотрицательных аэробных микроорганизмов, обладая 

низкой активностью в отношении анаэробных микроорга-
низмов и большинства грамположительных бактерий.

По нашим данным, сохраняется чувствительность 
штаммов P. aeruginosa к тобрамицину по сравнению 
с другими аминогликозидами (табл. 4) [34]. При ингаля-
ционном введении минимальная подавляющая концен-
трация тобрамицина в мокроте больных МВ существенно 
выше, чем при парентеральном введении.

В настоящее время на российском рынке раствор 
тобрамицина для ингаляций представлен препаратом 
Брамитоб (Chiesi Farmaceuti SpA, Италия). Средство пред-
назначено для базисной терапии больных МВ, имеющих 
инфицирование дыхательного тракта P. aeruginosa.

Один пластиковый флакон ингаляционной формы пре-
парата содержит 300 мг тобрамицина в 4 мл (75 мг/мл) 
0,45% раствора хлорида натрия (рН = 5,5). Объем пре-
парата уменьшен для сокращения времени ингаляций. 
В отличие от других растворов антибиотиков для ингаля-
ций раствор тобрамицина указанной марки представляет 
собой изо- или слабогиперосмолярный раствор, т. е. его 
осмолярность приближена к физиологическому состоя-
нию секрета бронхов у пациентов с МВ, что снижает риск 
бронхоспазма, возникающего в момент ингаляции.

Среднее время ингаляции составляет 15 мин, что 
на 30% меньше по сравнению с другими ингаляциями 
[35]. Препарат имеет длительные сроки хранения благо-
даря высокой стабильности раствора: при температуре, 
не превышающей +8 °С — в течение 24 мес, при комнат-
ной температуре — 3 мес.

Более высокая концентрация раствора тобрамицина 
при ингаляции Брамитоба обеспечивает более быстрое и 
эффективное достижение терапевтических концентраций 
действующего вещества в секрете бронхов [35]. Высокий 
процент эрадикации синегнойной инфекции у больных 
МВ объясняется высокой антимикробной активностью 
препарата, подтвержденной значительным улучшением 
микробиологических показателей в сравнении с группой 
плацебо [36]. Хорошая переносимость средства, отсут-
ствие у него неприятного привкуса (раствор не содержит 
консервантов), редкие бронхоспазмы и кровохаркание, 
высокая безопасность, минимальный процент системного 
всасывания увеличили приверженность пациентов к тера-
пии до 98,5% [36, 37]. Ототоксичности, по данным аудио-
метрических исследований, и нефротоксичности на фоне 
лечения не отмечено. Качество жизни пациентов с МВ 
значительно повышается, процент нуждающихся в госпи-
тализации и в курсах антисинегнойных парентеральных 
препаратов существенно снижается [36–38].

Под нашим наблюдением находились 32 пациента 
с МВ, которые получали лечение данным препаратом. 
Возраст детей составлял от 2 до 14 лет (средний возраст 
8 лет). Исходно у всех детей высевалась P. aeruginosa. 
В монокультуре P. aeruginosa встречалась у 13 (40,6%) 
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Рис. 1. Микробный спектр мокроты у детей с муковисцидозом 
(данные за 2006–2011 гг.)

Рис. 2. Химическая формула тобрамицина

Антибиотик

2006 г. 2009 г.

Число 
штаммов

Чувствительные штаммы Число 
штаммов

Чувствительные штаммы

Абс. % Абс. %

Гентамицин 54 39 72,2 118 82 69,5

Амикацин 55 43 78,9 118 87 73,7

Нетилмицин 46 38 82,6 117 91 77,8

Тобрамицин 51 41 80,1 116 92 79,3

Таблица 4. Частота встречаемости чувствительных к аминогликозидам штаммов P. aeruginosa, выделенных от больных 
муковисцидозом в 2006 и 2009 гг.
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человек, в ассоциациях с S. aureus — у 19 (59,4%). 
У 22 (68,8%) больных инфекция имела хроническую 
форму, у 10 (31,2%) синегнойная палочка была выделена 
впервые. Все штаммы P. aeruginosa, полученные от этих 
больных, были чувствительны к тобрамицину. Ингаляции 
проводили с помощью компрессионного небулайзера 
по 300 мг в 4 мл 2 раза в день. Курс ингаляций составил 
28 сут, затем — 28 сут перерыва. Посев мокроты осущест-
вляли через 14 сут от начала курса лечения.

Обязательным условием для всех пациентов было 
проведение специальной техники ингаляции в сочета-
нии с кинезитерапией, что обеспечивает полноценное 
проникновение антибиотика в дистальные отделы дыха-
тельных путей. Выполнение правильного респираторного 
маневра во время ингаляции повышает ее лечебную 
эффективность, и наоборот, при невнимательном отно-
шении к технике дыхания невозможно достичь желаемо-
го положительного результата [39, 40].

После первого курса ингаляционной терапии эрадика-
ция возбудителя произошла у 17 (53,1%) больных, после 
второго курса — у 2 (6,2%), после третьего курса — у 4 
(12,5%). У 5 (15,6%) пациентов полной эрадикации воз-
будителя не зарегистрировано, но уменьшилось содер-
жание микробных клеток в мокроте (табл. 5), и только 
у 4 (12,5%) детей не было отмечено положительной 
динамики, при этом 2 ребенка получили 2 курса терапии, 
1 ребенок — 3 курса и 1–4 курса.

У детей с высевом P. aeruginosa в монокультуре в 4 слу-
чаях произошла смена возбудителя. У больных, которые 
имели ассоциацию P. aeruginosa с S. aureus, на смену 
P. aeruginosa пришли новые возбудители; в 5 случаях 
S. aureus выделялся в монокультуре (рис. 3). В 3 случаях 
ассоциаций P. aeruginosa и S. aureus второй возбудитель 
элиминировал (табл. 6).

При оценке эффективности применения ингаляцион-
ной формы тобрамицина отмечено, что уже после перво-
го курса терапии в 1/2 случаев произошла эрадика-
ция синегнойной палочки. У большинства детей отмечен 
положительный клинико-бактериологический эффект. 
После третьего курса ингаляций 71,9% больных не имели 
P. aeruginosa в посевах мокроты.

Установлена хорошая переносимость препарата 
пациентами. Только у одного ребенка был зафиксирован 
бронхоспазм, у двоих — осиплость голоса. Самочувствие 
детей во время применения и после отмены препарата 
было удовлетворительным. Пациенты получали базисную 
терапию, клинически обострения бронхолегочного про-
цесса зарегистрировано не было.

Таким образом, ингаляционная форма раствора 
тобрамицина Брамитоб является препаратом выбора при 
хронической синегнойной инфекции у больных с МВ, в т. ч. 
у детей. Препарат может применяться с высокой эффек-
тивностью при первом же обнаружении синегнойной 
палочки, при длительной базисной терапии хронической 
синегнойной инфекции и при лечении обострений хрони-
ческого бронхолегочного процесса при МВ. На фоне при-
менения раствора тобрамицина достоверно улучшаются 
функции легких, и происходит эрадикация патогена после 

Число курсов Полная эрадикация

1 17 (53,1%)

2 2 (6,2%)

3 4 (12,5%)

Всего: 23 (71,9%)

Виды микроорганизмов до лечения Число видов микроорганизмов до лечения Вновь появившиеся штаммы

P. aeruginosa 32 0

P. aeruginosa (muc.) 4 0

S. aureus 19 5

S. pneumoniae 0 3

H. influenzae 0 2

S. maltophilia 0 2

B. cepacia 0 1

Alcaligenes spp. 1 0

Таблица 5. Бактериологическая эффективность ингаляционной терапии раствором тобрамицина

Таблица 6. Динамика микрофлоры бронхиального секрета до и после ингаляций раствором тобрамицина
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Рис. 3. Динамика эрадикации P. aeruginosa и S. аureus 
при ингаляциях раствором тобрамицина
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первого курса лечения. Препарат имеет хорошую перено-
симость и высокую безопасность, удобен в применении. 
Концентрация раствора в 4 мл является оптимальной, 
что позволяет уменьшить время ингаляции до 15 мин. 

Повышается приверженность пациента к сложной ком-
плексной базисной терапии. При использовании ингаля-
ций препарата качество жизни больного МВ с хрониче-
ской синегнойной инфекцией значительно улучшается.
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