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Ç‚Â‰ÂÌËÂ
Общая характеристика 
фторхинолонов
Фторхинолоны на сегодняшний

день являются единственной

группой антимикробных средств,

которая может сравниться с β-ла-

ктамами по значению в лечении

инфекций у хирургических боль-

ных.

Фторированные хинолоны (ФХ)

обладают рядом существенных

преимуществ, которые объясняют

их высокую эффективность в ле-

чении наиболее тяжелых инфек-

ций, в том числе у хирургических

больных. Это, во-первых, уникаль-

ный механизм бактерицидного

действия этих препаратов на мик-

робную клетку, который связан с

ингибированием двух ключевых

ферментов из класса топоизоме-

раз, ответственных за ранние ста-

дии биосинтеза и репликации

ДНК: ДНК-гиразы и топоизомера-

зы IV. В результате ФХ сохраняют

активность в отношении микро-

организмов, резистентных к дру-

гим классам антибиотиков. Нес-

мотря на повреждение ДНК бакте-

рий, на клетки эукариотов ФХ не

оказывают мутагенного действия.

Во-вторых, ФХ обладают выгод-

ными особенностями фармако-

кинетики: большим объемом рас-

пределения, высокой степенью

проникновения в органы и ткани,

длительным периодом полувыве-

дения, клинически значимым по-

стантибиотическим эффектим в

отношении грамположительных

и грамотрицательных бактерий,

низким связыванием с сыворо-

точными белками. Кроме того, ФХ

отличаются высокой биодоступ-

ностью при приеме внутрь. Это

позволяет применять перораль-

ные формы препаратов и прово-

дить ступенчатую терапию при

наличии клинических показаний.

В-третьих, ФХ обладают низкой

токсичностью и хорошей перено-

симостью, в том числе при дли-

тельном применении [8, 11].

При терапии ФХ наиболее часто

(в диапазоне от 3 до 20%, по дан-

ным разных авторов) наблюдают

нежелательные реакции со сторо-

ны желудочно-кишечного тракта,

нервной системы и кожные реак-

ции. Также отмечают тендиниты и

тендовагиниты, преимуществен-

но ахиллова сухожилия.

Классификация. 
Эволюция фторхинолонов
Согласно современной класси-

фикации [13] выделяют четыре

поколения хинолонов-ФХ:

I. Налидиксовая кислота, оксоли-

новая кислота, пипемидовая кис-

лота

II. Ломефлоксацин, норфлокса-

цин, офлоксацин, пефлоксацин,

ципрофлоксацин

III. Левофлоксацин, спарфлокса-

цин

IV. Моксифлоксацин, гатифлок-

сацин

Первый хинолон был получен в

1962 г. случайно в процессе очи-

стки хлорохина – вещества с ан-

тималярийными свойствами. Это

была налидиксовая кислота, кото-

рую более 40 лет применяют для

лечения инфекций мочевых пу-

тей.

Дальнейший поиск фармаколо-

гов был направлен на разработку

соединений, обладающих доста-

точной активностью в отноше-

нии грамположительных микро-

организмов, атипичных и анаэ-

робных возбудителей. Последние

полтора десятилетия характери-

зуются созданием новых предста-

вителей ФХ (III–IV поколение),

обладающих значимыми фарма-

кодинамическими и фармакоки-

нетическими преимуществами.

В 1993 г. после многоцентровых

клинических испытаний реко-

мендован для применения лево-

флоксацин – левовращающийся

изомер офлоксацина. Последний

представляет собой рацемиче-

скую смесь D- и L-оптических

изомеров, причем антимикроб-

ное действие препарата определя-

ется именно L-изомером. Левоф-

локсацин (L-офлоксацин) в 8–128

раз более активен, чем D-офлок-

сацин, и в 2–4 раза более активен,

чем рацемат. В России левофлок-

сацин (Таваник) зарегистрирован

и разрешен для применения в

2000 г.

Мы не ставим своей целью под-

робный анализ свойств и особен-

ностей левофлоксацина, его безо-

пасности и переносимости, тем

более что этому посвящен целый

ряд оригинальных и обзорных

работ, в том числе отечественных

авторов [4, 6–8, 11, 18–20]. С прак-

тической точки зрения большой

интерес представляет сравнение

левофлоксацина и наиболее час-

то применяемого в хирургиче-

ской клинике ФХ – ципрофлокса-

цина (табл. 1).

Левофлоксацин не уступает ци-

профлоксацину по активности в

отношении грамотрицательных

энтеробактерий. Проведенное в

Японии масштабное многоцент-

ровое исследование продемонст-

рировало более чем 90% чувстви-

тельность грамотрицательных

возбудителей к левофлоксацину,

по которой препарат значитель-

но превосходил ципрофлоксацин

и офлоксацин [41]. По нашим на-

блюдениям, штаммы клебсиелл,

протеев и кишечной палочки, ре-

зистентные к ципрофлоксацину,

сохраняют высокую чувствитель-

ность к левофлоксацину [12]. Сле-

дует особо остановиться на анти-

синегнойной активности двух ФХ.
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Ципрофлоксацину традиционно

приписывается лидерство по дей-

ствию на P. aeruginosa среди всех

ФХ. Однако в связи с ростом рези-

стентности псевдомонад к ци-

профлоксацину в настоящее вре-

мя этот препарат не может рас-

сматриваться в качестве надежно-

го антисинегнойного средства.

Левофлоксацин проявляет вариа-

бельную активность против си-

негнойной палочки, его МПК
50

и

МПК
90

составляют 2 и 8 мкг/мл со-

ответственно. Описаны воздейст-

вие левофлоксацина на цефтази-

дим-резистентные штаммы P.
aeruginosa, его синергизм при

комбинации с другими антипсев-

домонадными антибиотиками

(цефалоспоринами III–IV поколе-

ния, карбапенемами) [4]. По сооб-

щению A.Lanzafame и соавт. (2005

г.), активность левофлоксацина

против грамотрицательных пало-

чек, включая полирезистентные

штаммы, равна или превышает та-

ковую ципрофлоксацина. В част-

ности, чувствительность P. aerugi-
nosa к левофлоксацину и ципроф-

локсацину была одинаковой

(75%), тогда как активность лево-

флоксацина в отношении S. mal-
tophilia была значительно выше

(90,6% по сравнению с 31,2%) [30].

Левофлоксацин обладает значи-

тельно более выраженной, чем у

ципрофлоксацина, активностью в

отношении грамположительных

возбудителей. По данным много-

центрового изучения 879 штам-

мов Staphylococcus aureus, выде-

ленных в различных регионах

России, МПК левофлоксацина в

отношении 584 метициллиночув-

ствительных штаммов (MSSA) ко-

лебалась от 0,06 до 16 мг/л, а

МПК
90

равнялась 0,5 мг/л; в отно-

шении MRSA эти показатели со-

ставляли 0,125–16 и 8 мг/л. В от-

ношении обоих видов стафило-

кокков активность левофлоксаци-

на была выше, чем ципрофлокса-

цина, но уступала моксифлокса-

цину [29]. Этот факт весьма важен

для планирования антибактери-

альной терапии хирургическим

больным с перитонитом, нозоко-

миальной пневмонией, инфекци-

ями кожи и мягких тканей, бакте-

риемией, в этиологии которых

значительное место принадлежит

стафилококкам и стрептококкам.

Есть данные о том, что левофлок-

сацин может подействовать в от-

ношении чувствительных к нему

штаммов MRSA даже быстрее, чем

ванкомицин. Доказано также, что

левофлоксацин проникает в фор-

мируемые стафилококками био-

пленки, в которых ванкомицин

малоактивен. Это актуально для

лечения катетер-ассоциирован-

ных инфекций и инфекций им-

плантатов [4]. Наконец, левофлок-

сацин проявляет значительную

активность против возбудителей с

внутриклеточной локализацией,

что позволяет с успехом приме-

нять препарат при инфекциях,

вызванных микоплазмами, хлами-

диями и легионеллами [6, 11, 42].

Благоприятный фармакокине-

тический профиль позволяет

применять левофлоксацин 1 раз в

сутки. При инфекциях средней

степени тяжести допустим прием

препарата per os. Немаловажно,

что левофлоксацин можно при-

менять в режиме ступенчатой те-

рапии, причем при переходе на

пероральный способ введения не

требуется коррекция дозы.

Показания к назначению 
левофлоксацина. 
Возможности применения 
у хирургических больных
Левофлоксацин уже давно не

рассматривают как исключитель-

но "респираторный" антибиотик.

В настоящее время определено

множество показаний для его

применения в соответствии с ши-

ротой антимикробного спектра и

достаточным проникновением

препарата в большинство тканей

и сред организма. В России Тава-

ник разрешен для лечения остро-

Таблица 1. Сравнение фармакодинамических и фармакокинетических свойств ципрофлоксацина и левофлок-
сацина [4, 7, 11, 21, 23, 25, 26, 28, 33, 40, 43]

Характеристика Ципрофлоксацин Левофлоксацин

Характер действия Бактерицидный Бактерицидный
Спектр антимикробной активности Энтеробактерии MSSA Энтеробактерии 

Стрептококки (в том числе пенициллин- и 
эритромицин-резистентные штаммы) 

Стафилококки
Необходимость сочетания + +
с антианаэробными препаратами 
при смешанных инфекциях
Биодоступность, % 63–77 99
Cmax, мкг/мл (доза 500 мг) 2,2 5
AUK, мкг/л × ч 10 44
Отношение AUK свободной фракции/МПК 7 35
(оптимально ≥25)
Т1/2, ч 3,0–3,4 6–8
Выведение с мочой, % 27–34, метаболит 10 75–90, метаболит 5

(после приема внутрь) 
53–61 

(после ввнутривенного введения)
Среднее число пассажей патогенов, 9,1 24,1
приводящее к повышению МПК в 4 раза
Кратность приема, раз в сутки 2–3 1
Рекомендуемая суточная доза при тяжелых 800–1600 500–750
инфекциях, внутривенное введение, мг
Необходимость коррекции дозы при + –
переходе с внутривенного на 
пероральный путь введения
Количество генериков на отечественном Свыше 65 3 в России, 1 на Украине
рынке

МПК – минимальная подавляющая концентрация.
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го синусита, обострений хрони-

ческого бронхита, внебольнич-

ной пневмонии, неосложненных

и осложненных инфекций моче-

выводящих путей (включая пие-

лонефрит), простатита, инфек-

ций кожных покровов и мягких

тканей, септицемии/бактерие-

мии, связанной с перечисленны-

ми выше показаниями, интрааб-

доминальной инфекции, а также

для комплексного лечения лекар-

ственно-устойчивой формы ту-

беркулеза.

Широкий спектр бактерицид-

ной активности, высокая биодос-

тупность препарата при перо-

ральном приеме, хорошее про-

никновение в органы и тканевые

жидкости, стабильность молеку-

лы левофлоксацина в организме,

длительный период полувыведе-

ния и его хорошая переносимость

пациентами, а также обширный

опыт применения препарата в

клинике по уже утвержденным

показаниям позволяют рассмат-

ривать возможность лечения ле-

вофлоксацином значительно бо-

лее широкого круга инфекций,

чем это предусмотрено в инструк-

ции. К настоящему времени опуб-

ликованы клинические наблюде-

ния об успешном применении ле-

вофлоксацина при бактериемии,

инфекциях костей и суставов; для

профилактики и лечения инфек-

ций у больных с нейтропенией;

при брюшном тифе, паратифах,

генерализованном сальмонелле-

зе, шигеллезе, холере и сибирской

язве; легионеллезе и хламидиозе;

микоплазменной инфекции (ту-

беркулез, нетуберкулезные мико-

бактериозы, лепра); гнойно-вос-

палительных процессах полости

малого таза у гинекологических

больных; в офтальмологической

практике перорально и местно [5,

9, 10, 14, 15, 19, 20, 22, 24, 27, 34,

36). Большой интерес представля-

ет изучение возможности приме-

нения левофлоксацина для лече-

ния вторичных гнойных бактери-

альных менингитов [4, 6].

Благоприятные фармакодина-

мические и фармакокинетиче-

ские характеристики левофлокса-

цина, высокий профиль безопас-

ности препарата позволяют реко-

мендовать его для лечения инфек-

ций различной локализации и

степени тяжести у больных хи-

рургического профиля. Нам из-

вестно лишь небольшое число со-

общений об опыте применения

левофлоксацина при хирургиче-

ских интраабдоминальных ин-

фекциях. В многоцентровом ис-

следовании было установлено,

что при лечении левофлоксаци-

ном 137 больных с интраабдоми-

нальными инфекциями клиниче-

ский эффект составил 93,4%, а

при лечении 129 больных ци-

профлоксацином с метронидазо-

лом – 90,7% [38].

Н.А.Ефименко указывает на вы-

сокую клиническую эффектив-

ность левофлоксацина при вне-

больничном перитоните вследст-

вие деструкции и перфорации ор-

гана [2]. Предварительные данные

свидетельствуют о сокращении

длительности терапии левофлок-

сацином при внебольничном пе-

ритоните по сравнению со стан-

дартными схемами лечения, что

снижает общую стоимость тера-

пии. В настоящее время в Европе

проходят два крупных исследова-

ния в этой области, результаты ко-

торых еще не опубликованы.

Применение левофлоксацина

для лечения различных инфекций

у хирургических больных выгля-

дит обоснованным с микробио-

логических позиций.

Известно, что ведущую роль в

этиологии "внебольничных" инт-

раабдоминальных инфекций

(ИАИ) играют грамотрицатель-

ные возбудители, главным обра-

зом энтеробактерии (E. coli, Pro-
teus spp., Klebsiella-Enterobacter-
Serratia), псевдомонады, а также

неспорообразующие анаэробы

(особенно B. fragilis). Частота вы-

деления грамположительных ми-

кроорганизмов приближается к

30%. В настоящее время при вне-

больничном перитоните наибо-

лее часто применяют ингибитор-

защищенные β-лактамы (амокси-

циллин/клавуланат, тикарцил-

лин/клавуланат), а также комби-

нации цефалоспоринов II–III по-

коления с метронидазолом или

аминогликозидов с линкозамида-

ми. Указанные режимы не лише-

ны существенных недостатков из-

за увеличения числа штаммов эн-

теробактерий, устойчивых к це-

фалоспоринам и гентамицину.

Кроме того, указанные препараты

лишены природной активности в

отношении энтерококков. Из аль-

тернативных режимов терапии

предлагается использовать ФХ в

сочетании с метронидазолом [1,

3]. Первым ФХ, показавшим хоро-

шие результаты при лечении

больных с ИАИ, был ципрофлок-

сацин. Препарат весьма активен в

отношении большинства аэроб-

ных грамотрицательных бакте-

рий, действует на стафилококки и

микроорганизмы с внутриклеточ-

ной локализацией. Ципрофлокса-

цин обладает достаточно высо-

кой природной активностью в от-

ношении P. aeruginosa, сравнимой

с таковой наиболее действенных

в отношении этого возбудителя

препаратов – меропенема и цеф-

тазидима [17]. К сожалению, ци-

профлоксацин характеризуется

низкой активностью в отноше-

нии стрептококков и отсутствием

действия на анаэробы. Ципроф-

локсацин, как и другие ФХ, реаль-

ным эффектом против энтеро-

кокков не обладает, однако в отли-

чие от цефалоспоринов не явля-

ется фактором риска суперин-

фекции E. faecium и E. faecalis, поэ-

тому рациональна периодическая

замена β-лактамов на ФХ, значи-

тельно уменьшающая частоту вы-

деления энтерококков в стацио-

наре [4].

В работах, опубликованных во

второй половине 80-х годов, со-

общалось, что клиническая и бак-

териологическая эффективность

ципрофлоксацина при лечении

различных форм перитонита и

инфекций желчевыводящих пу-

тей приближалась к 90% [31, 35]. В

последнее десятилетие наблюда-

ли неуклонное снижение чувстви-

тельности госпитальной микро-

флоры, в том числе псевдомонад,

к ципрофлоксацину, что явилось

следствием его неоправданно ши-

рокого лечебного и профилакти-

ческого применения в различных

областях медицины, в том числе и

в амбулаторной практике [4]. Оп-

ределенную роль в распростране-

нии резистентности к ципрофло-

ксацину сыграл выход на фарма-

цевтических рынок многочислен-

ных генериков препарата. По дан-

ным исследования, проведенного

в клинике факультетской хирур-

гии РГМУ в 2002–2004 гг., чувстви-

тельность нозокомиальных штам-

мов P. aeruginosa к ципрофлокса-

цину не превышает 45%, Acineto-
bacter spp. – 7%, K. pneumoniae –

30%, E. coli – 50% [12]. Основным

механизмом развития устойчиво-

сти бактерий к ципрофлоксацину

являются мутации по ДНК-гиразе.

Левофлоксацин может быть хо-

рошей альтернатовой "ранним"

ФХ в лечении перитонита, учиты-
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вая более высокую активность

против энтерококков и стрепто-

кокков, при этом его активность в

отношении грамотрицательных

энтеробактерий существенно не

отличается от ципрофлоксацина

и офлоксацина. Левофлоксацин

следует назначать для эмпириче-

ской терапии ИАИ в комбинации

с метронидазолом [1, 2].

В микробиологической структу-

ре ИАИ, развивающихся в после-

операционном периоде или во

время пребывания больного в ста-

ционаре, особое значение приоб-

ретают коагулазонегативные ста-

филококки, нозокомиальные

штаммы энтерококков, а также

Enterobacter spp., Acinetobacter spp.,
P. aeruginosa. Эти микроорганиз-

мы отличаются высокой рези-

стентностью к антибиотикам. Ле-

вофлоксацин рекомендован при

нозокомиальном перитоните у

пациентов, не получавших анти-

биотики длительно [3].

Наиболее частыми возбудителя-

ми нозокомиальной пневмонии у

хирургических больных являются

золотистый стафилококк, ацине-

тобактер, синегнойная палочка и

клебсиеллы. Реже из секрета ниж-

них дыхательных путей у больных

с нозокомиальными пневмония-

ми выделяют другие энтеробакте-

рии (E. coli, Proteus spp., Enterobacter
spp., Citrobacter spp.), а также коагу-

лазонегативные стафилококки. По

нашим наблюдениям, факторами

риска развития пневмонии, вы-

званной полирезистентными гра-

мотрицательными неферменти-

рующими микроорганизмами, яв-

ляются проведение многодневной

искусственной вентиляции легких

(ИВЛ), предшествующая антибио-

тикотерапия и синдром полиор-

ганной недостаточности (СПОН).

Данные о чувствительности ос-

новных возбудителей нозоко-

миальной пневмонии к левофлок-

сацину приведены в табл. 2.

Значения МПК для стафилокок-

ков приведены согласно данным

российского многоцентрового

исследования активности хино-

лонов в отношении нозокомиаль-

ных штаммов S. aureus, опублико-

ванным в 2002 г. [29]. Таким обра-

зом, левофлоксацин проявляет

достаточную активность в отно-

шении большинства грамположи-

тельных и грамотрицательных

возбудителей нозокомиальной

пневмонии. Согласно данным

многоцентрового проспективно-

го рандомизированного исследо-

вания монотерапия левофлокса-

цином при нозокомиальной

пневмонии у взрослых не уступа-

ла по клинической эффективно-

сти лечению имипенемом/цила-

статином (58,1 и 60,6%) [39]. Что

касается больных с нозокомиаль-

ной пневмонией, связанной с

ИВЛ, то клиническая эффектив-

ность при лечении левофлокса-

цином составила 58,6 и 63,1% –

при лечении имипенемом/цила-

статином [37].

Левофлоксацин (наряду с други-

ми антибактериальными препа-

ратами) рекомендован для эмпи-

рического лечения нозокомиаль-

ной пневмонии у больных хирур-

гических отделений, а также

включен в формуляр терапии гос-

питальной пневмонии у пациен-

тов отделений интенсивной тера-

пии (в том числе связанной с

ИВЛ) [1].

ëÓ·ÒÚ‚ÂÌÌ˚Â Ì‡·Î˛‰ÂÌËfl
å‡ÚÂË‡Î Ë ÏÂÚÓ‰˚

В клинике факультетской хирур-

гии лечебного факультета РГМУ

на базе ГКБ №1 им. Н.И. Пирогова

с 2000 по 2006 г. накоплен боль-

шой опыт применения левофлок-

сацина для лечения и профилак-

тики инфекций различной лока-

лизации и степени тяжести у хи-

рургических больных. Основны-

ми показаниями для назначения

препарата были: неосложненные

формы ИАИ (без распространен-

ного перитонита: хирургические

инфекции желчевыводящих пу-

тей, дивертикулит, деструктивные

формы аппендицита); вторичный

внебольничный перитонит вслед-

ствие деструкции органов брюш-

ной полости, нозокомиальные

ИАИ-осложнения (деструктивный

панкреатит, послеоперационный

перитонит), нозокомиальная

пневмония, а также целлюлит на

фоне трофических язв у больных

с хронической венозной недоста-

точностью. Кроме того, мы при-

менили левофлоксацин для пери-

операционной антибиотикопро-

филактики у 28 больных с аллер-

гией к пенициллинам и цефалос-

поринам, оперированных в пла-

новом порядке. Подробная нозо-

логическая характеристика паци-

ентов, получавших левофлокса-

цин, представлена в табл. 3.

Возраст больных колебался от

19 до 82 лет (54,1±17,7 года).

Оценка тяжести состояния по

APACHE II в начале лечения была

от 2 до 15 баллов, в среднем

11,5±3,6 балла. У большинства

больных присутствовали три при-

знака и более системного воспа-

ления, что свидетельствовало о

наличии сепсиса: 3 признака (SIRS

III) – у 49 больных, 4 признака

(SIRS IV) – у 76 больных. Проявле-

ния органной недостаточности,

гипоперфузии или гипотензии,

которые свидетельствовали о на-

личии тяжелого сепсиса, мы вы-

явили у 23 (15%) больных. Паци-

ентам с септическим шоком и

APACHEII>15 баллов левофлокса-

цин обычно не назначали, по-

скольку в данном случае показана

антибактериальная терапия в "ма-

ксимальном", деэскалационном

режиме.

При назначении левофлоксаци-

на (Таваник) учитывали установ-

ленные противопоказания: гипер-

чувствительность к ФХ, судорож-

ный синдром, надрыв сухожилий

при ранее проводившемся лече-

нии хинолонами/ФХ, беремен-

ность, период лактации, подрост-

ковый возраст (до 18 лет). Пожи-

лым больным препарат назначали

с осторожностью в связи с высо-

кой вероятностью сопутствующе-

го снижения почечной функции, в

процессе лечения показатели кре-

атинина и мочевины контролиро-

вали ежедневно.

Эффективность лечения лево-

флоксацином оценивали в пер-

вые 48–72 ч по стандартным кри-

териям в соответствии с междуна-

родными требованиями Европей-

ского руководства по клиниче-

ской оценке противоинфекцион-

Таблица 2. Активность левофлоксацина в отношении основных возбуди-
телей нозокомиальной пневмонии [29, 44]

Возбудитель МПК50 МПК90 Диапазон МПК

MSSA 0,25 0,5 0,06–16
MRSA 0,25 8 0,125–16
K. pneumonia 0,25 0,5 0,06–18
A. baumannii 0,12 16 0,06≥16
P. aeruginosa 1 8 0,03≥16
Citrobacter freundii 0,06 1 0,015–8
P. mirabilis 0,06 0,12 0,015–4
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ных лекарственных средств (1993

г.). Пациентам с положительной

динамикой введение препарата

продолжали, а при отсутствии

клинического улучшения в пер-

вые 3 сут производили смену ре-

жима антимикробного лечения.

У 65 больных определили кон-

центрацию прокальцитонина –

объективного маркера системной

воспалительной реакции бакте-

риальной этиологии – до начала

и в процессе лечения левофлокса-

цином. Для экспресс-диагностики

применяли полуколичественный

иммунохроматографический ме-

тод определения концентрации

PCT в плазме или сыворотке кро-

ви (BRAHMS PCT-Q).

Применяли Таваник ("Авентис

Фарма Дойчланд ГмбХ", Германия)

в дозе 500–750 мг 1 раз в сутки в

виде инфузии продолжительно-

стью 1 ч. У больных с ИАИ левоф-

локсацин комбинировали с мет-

ронидазолом в дозе 1,5 г в сутки

внутривенно.

Больным с целлюлитом на фоне

трофических язв назначали толь-

ко таблетированную форму лево-

флоксацина в дозе 500 мг в сутки.

Продолжительность лечения ле-

вофлоксацином при неосложнен-

ных ИАИ не превышала 3–5 дней,

а в остальных случаях составила

от 7 до 14 дней. У 65% больных

препарат применяли в режиме

ступенчатой терапии: в течение

3–7 дней вводили парентераль-

ную форму, затем переходили на

таблетированную без изменения

дозировки.

Для периоперационной профи-

лактики у плановых абдоминаль-

ных и сосудистых больных пер-

вую дозу (500 мг) левофлоксаци-

на вводили внутривенно капельно

за 30 мин до кожного разреза,

препарат в такой же дозе одно-

кратно вводили парентерально и

в ближайшие 2 сут послеопераци-

онного периода.

êÂÁÛÎ Ú̧‡Ú˚ Ë Ó·ÒÛÊ‰ÂÌËÂ
Наши наблюдения свидетельст-

вуют о высокой клинической эф-

фективности лечебного и профи-

лактического применения лево-

флоксацина у хирургических

больных.

Как и ожидалось, наилучшие ре-

зультаты были получены при лече-

нии неосложненных внебольнич-

ных ИАИ – у 95% больных на фоне

короткого курса лечения левофло-

ксацином отмечено гладкое тече-

ние послеоперационного периода.

Лишь у 2 больных развилось на-

гноение операционной раны.

Левофлоксацин продемонстри-

ровал высокую клиническую эф-

фективность в лечении вторично-

го внебольничного перитонита и

нозокомиальной пневмонии –

83,3% благоприятных результатов.

У четверых больных с внегоспи-

тальным перитонитом потребо-

валась смена режима антимик-

робной терапии, однако 2 из них

умерли, несмотря на лечение кар-

бапенемами и повторные опера-

тивные вмешательства.

Терапия левофлоксацином поз-

волила добиться выздоровления

или клинического улучшения у 30

из 36 больных с нозокомиальной

пневмонией. У 4 больных с нозо-

комиальной пневмонией, связан-

ной с ИВЛ, и у 2 больных с нозоко-

миальной пневмонией, связанной

с ОИТ, вне ИВЛ мы были вынужде-

ны сменить режим антибиотико-

терапии. У 2 пациентов к лечению

добавили ванкомицин в связи с

выделением MRSA из секрета ниж-

них дыхательных путей, 4 боль-

ным с инфекцией, вызванной гра-

мотрицательными неферменти-

рующими палочками, назначили

карбапенемы или цефопера-

зон/сульбактам в комбинации с

амикацином. Несмотря на кор-

рекцию режима антимикробного

лечения в соответствии с резуль-

татами микробиологического ис-

следования, 3 из этих больных с

нозокомиальной пневмонией

умерли.
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Таблица 3. Нозологическая характеристика больных, получавших лево-
флоксацин

Показания к антибиотикотерапии/профилактике Число больных

Неосложненные ИАИ 40
Хирургические инфекции желчевыводящих путей 8
Дивертикулит 3
Перфоративная язва желудка или двенадцатиперстной 12
кишки без перитонита
Проникающие ранения передней брюшной стенки 5
без перитонита
Острый аппендицит без перитонита 12
Внебольничный вторичный перитонит 24
Перфоративная язва желудка или двенадцатиперстной кишки 10
Травматические повреждения полых органов брюшной полости 9
Перфорации кишечника у больных с кишечной непроходимостью 5
Нозокомиальные ИАИ-осложнения 26
Послеоперационный вторичный перитонит 8
Межкишечные абсцессы 5
Гнойные осложнения панкреонекроза 13
Нозокомиальная пневмония 36
У больных хирургического отделения 12
У больных ОИТ без ИВЛ 14
У больных нозокомиальной пневмонией, связанной 10
с ИВЛ, без СПОН (APACHE II<15 баллов)
Целлюлит на фоне трофических язв 10
Периоперационная профилактика в плановой хирургии 28
Операции на желудке 5
Операции на желчном пузыре и желчевыводящих путях 9
Операции на толстой кишке 8
Операции по поводу посттромботической болезни 4
нижних конечностей
Операции на брюшной аорте и магистральных 2
артериях нижних конечностей
Всего... 164

Примечание. ОИТ – отделение интенсивной терапии.

Таблица 4. Клиническая эффективность лечебного применения лево-
флоксацина у хирургических больных

Нозологическая Число Выздоровление или 
характеристика больных больных улучшение

абс. %

Неосложненные ИАИ 40 38 95,0
Вторичный внебольничный перитонит 24 20 83,3
Нозокомиальные ИАИ-осложнения 26 19 73,1
Нозокомиальная пневмония 36 30 83,3
Целлюлит на фоне трофических язв 10 10 100,0
Всего... 136 117 86,0
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С наибольшим числом клиниче-

ских неудач (26,9%) мы столкну-

лись при лечении левофлоксаци-

ном нозокомиальных ИАИ-ос-

ложнений. Вероятнее всего, это

объясняется высокой резистент-

ностью возбудителей послеопера-

ционного перитонита и гнойных

осложнений панкреонекроза к

антибиотикам, а также наличием

множественных очагов инфекции

в брюшной полости, которые не-

возможно радикально ликвиди-

ровать в один этап. Всем больным

с нозокомиальным перитонитом

показано микробиологическое

исследование выпота из брюш-

ной полости, полученного интра-

операционно. В случае выделения

полирезистентных грамотрица-

тельных неферментирующих ми-

кроорганизмов целенаправлен-

ную антибиотикотерапию следу-

ет проводить цефоперазо-

ном/сульбактамом, цефалоспори-

нами IV поколения или карбапе-

немами (табл. 4).

Распределение больных в зави-

симости от концентрации про-

кальцитонина до начала и в про-

цессе лечения представлено в

табл. 5.

На фоне лечения бактериальных

инфекций левофлоксацином уро-

вень PCT вернулся или прибли-

зился к норме у большинства па-

циентов в течение первых 3 сут

терапии. Следует отметить, что 10

из 12 больных с концентрацией

PCT>2 нг/мл через 72 ч лечения

скончались, несмотря на адекват-

ную интенсивную терапию и кор-

рекцию режима антибиотикоте-

рапии в соответствии с данными

микробиологического исследова-

ния. Таким образом, стойкое по-

вышение концентрации PCT на

фоне проводимого лечения мож-

но рассматривать в качестве пре-

диктора летального исхода.

Мы применили левофлоксацин в

дозе 500 мг per os у 10 больных с

трофическими язвами на фоне

хронической венозной недоста-

точности, осложненными пери-

фокальным целлюлитом. При ми-

кробиологическом исследовании

язвенных дефектов S. aureus обна-

ружили в 43% случаев, S. epider-
midis – в 25%, P. aeruginosa – в 10%

и P. vulgaris – в 7% случаев. Антими-

кробное лечение проводили в те-

чение 7–10 дней до полного раз-

решения явлений целлюлита. На-

ряду с антибиотикотерапией в

комплексе лечебных мер у боль-

ных с трофическими язвами при-

меняли эластическую компрес-

сию, фармакологические средства

(микронизированный диосмин,

антистакс, пентоксифиллин), а

также местное лечение. В резуль-

тате проведенной комплексной

терапии отметили эпителизацию

язвенного дефекта у всех 10 боль-

ных. В дальнейшем 8 из 10 пациен-

тов выполнили радикальную опе-

рацию с применением видеоэндо-

хирургической технологии.

Значительный интерес, по наше-

му мнению, представляют данные

об эффективности левофлокса-

цина для периоперационной ан-

тибиотикопрофилактики в пла-

новой хирургии сосудов и орга-

нов брюшной полости. В литера-

туре нам удалось найти лишь еди-

ничные работы о профилактиче-

ском применении левофлоксаци-

на. Так, сообщают об успешном

использовании препарата для

профилактики послеоперацион-

ных осложнений после лапаро-

скопической холецистэктомии

[32], а также при аортокоронар-

ном шунтировании [16]. Мы при-

менили препарат у 28 пациентов с

аллергией к β-лактамам в анамне-

зе. Ни у одного из них в послеопе-

рационном периоде не наблюда-

ли развития инфекций в области

операции. Количество наших на-

блюдений мало для того, чтобы

делать окончательные выводы и

рекомендовать включение лево-

флоксацина в стандартные схемы

антибиотикопрофилактики, од-

нако уже сегодня можно заклю-

чить, что применение препарата с

этой целью может быть оправда-

но у определенной группы боль-

ных.

Наши больные хорошо перено-

сили лечение левофлоксацином.

Лишь у 1 пациента с нозокомиаль-

ной пневмонией наблюдали тош-

ноту и рвоту, связанные с прие-

мом препарата. У этого больного

мы были вынуждены продолжить

антибиотикотерапию защищен-

ным цефалоспорином.

á‡ÍÎ˛˜ÂÌËÂ
Наш многолетний опыт приме-

нения ФХ для лечения и профила-

ктики инфекций у хирургических

больных позволяет сделать ряд

практически важных выводов.

1. ФХ обладают широким спект-

ром бактерицидной активности,

благоприятными фармакокине-

тическими характеристиками и

хорошей переносимостью, что

делает их неотъемлемой состав-

ляющей формуляров лечения ин-

фекций различной этиологии, ло-

кализации и степени тяжести у

хирургических больных.

2. В связи с распространением

энтеробактерий–продуцентов β-

лактамаз расширенного спектра

целесообразна циклическая сме-

на режимов антимикробной тера-

пии с чередованием цефалоспо-

ринов и препаратов других групп,

в частности ФХ.

3. В последние годы наблюдается

неуклонный рост резистентности

нозокомиальных штаммов возбу-

дителей к ципрофлоксацину, что

не позволяет рассматривать этот

препарат в качестве надежного

средства лечения госпитальных

инфекций у хирургических боль-

ных.

4. Левофлоксацин обладает ря-

дом значимых достоинств по

сравнению с "ранними" ФХ: высо-

кая активность в отношении

грамположительных и грамотри-

цательных, а также атипичных

возбудителей, улучшенные фар-

макокинетические характеристи-

ки, обеспечивающие возмож-

ность однократного применения

и проведения ступенчатой тера-

пии.

5. Левофлоксацин продемонст-

рировал высокую эффективность

в лечении внебольничных и нозо-

комиальных ИАИ, нозокомиаль-

ной пневмонии, а также целлюли-

та на фоне трофических язв у

больных с хронической венозной

недостаточностью.

6. Имеющиеся наблюдения поз-

воляют сделать заключение о це-

лесообразности применения ле-

Таблица 5. Стратификация больных в зависимости от концентрации
прокальцитонина (РСТ)

Концентрация PCT До начала лечения Через 48 ч* Через 72 ч**

<0,5 0 10 40
0,5–2,0 17 35 11
2–10 38 12 6
>10 10 6 4

* Умерли 2 больных, ** умерли 4 больных.
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вофлоксацина для периопераци-

онной антибиотикопрофилакти-

ки у абдоминальных и сосудистых

больных с аллергией к пеницил-

линам и цефалоспоринам.
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