
Лечение рецидивирующих уроинфекций

Проблема хронических рецидивирующих
инфекций мочевых путей (ИМП), протекаю�
щих на фоне инфекций, передающихся поло�
вым путем (ИППП), приобретает социальный
характер, так как затрагивает не только фи�
зическое здоровье семейной пары, но и ее
сексуальную жизнь, приводит к нарушению
детородной функции и трудоспособности.
Урогенитальные инфекции поражают орга�
ны половой системы, поэтому лечение реци�
дивирующих ИМП является недостаточно
эффективным, если применяются препара�
ты, в спектр действия которых не входят ати�
пичные возбудители.

Неосложненные ИМП относятся к числу
наиболее распространенных заболеваний как
в амбулаторной, так и в госпитальной прак�
тике и являются одними из самых частых за�
болеваний у женщин репродуктивного возра�
ста. Этиологическую роль в развитии уретри�
тов, циститов, необструктивных пиелонеф�
ритов играют не только условно�патогенная
микрофлора, но и специфические урогени�
тальные возбудители (уреаплазмы, хламидии,
гонококки, микоплазмы), что требует ком�
плексного обследования таких больных. Око�
ло 10% женщин страдает рецидивирующими
инфекциями нижних мочевых путей, что
диктует необходимость четкой диагностики и
выявления факторов риска их развития. При�
чиной острой дизурии у женщин могут быть и
заболевания, обусловленные нарушением ко�
лонизационной резистентности и микробио�
ценоза влагалища (бактериальный вагиноз,
урогенитальный кандидоз, вагиниты), что
требует изменения тактики лечения этой ка�
тегории больных.

Интерес к проблеме ИППП обусловлен
ростом заболеваемости, при этом урогени�
тальный хламидиоз занимает третье место и,
с учетом разнообразия клинических проявле�

ний и высокой частоты осложнений (особен�
но в молодом возрасте), привлекает внима�
ние врачей различного профиля (урологов,
дерматовенерологов и т.д.). Высокий уровень
заболеваемости хламидиозом обусловлен как
особенностями возбудителя (увеличением
частоты его персистентных форм, устойчи�
вых к противохламидийным антибиотикам в
связи с бесконтрольным применением и не�
рациональным приемом последних, а также
самолечением), так и социальными факто�
рами. Также в последние годы отмечается
возрастание интереса к изучению роли
Ureaplasma urealyticum в развитии воспали�
тельных заболеваний мочеполовой системы.

Высокая частота рецидивирования инфек�
ций нижних мочевых путей у женщин объясня�
ется следующими факторами:
• анатомическими особенностями женского

организма (короткая и широкая уретра, ее
близость к естественным резервуарам ин�
фекции – анусу, влагалищу);

• наличием фимбрий у грамотрицательных
микроорганизмов, что способствует их ад�
гезии к клеткам эпителия в уретре и моче�
вом пузыре;

• частыми сопутствующими гинекологичес�
кими заболеваниями – воспалительными
процессами во влагалище и гормональны�
ми нарушениями, приводящими к дисбио�
зу влагалища и размножению патогенной
микрофлоры;

• генетической предрасположенностью;
• наличием ИППП.

По нашим данным, ИППП у женщин,
страдающих рецидивирующими инфекция�
ми нижних мочевых путей (n = 70), методом
полимеразной цепной реакции ИППП выяв�
лены в 84,3% случаев (у 59 женщин).
Ureaplasma urealyticum (биовар Parvo) обна�
ружена в 34,2% случаев (24), Chlamydia tra�
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chomatis (в сочетании с вирусом Herpes sim�
plex) – в 22,8% случаев (16), у остальных па�
циенток имелась микст�инфекция. При этом
у женщин с длительностью заболевания бо�
лее 1,5 лет и неэффективностью проводимой
антибактериальной терапии указания на на�
личие ИППП (хламидийной, уреаплазмен�
ной инфекции, трихомониаза, гонореи, си�
филиса, генитального герпеса) в анамнезе
имели место в 71,4% случаев (25 пациенток).
Наиболее частой перенесенной ИППП была
уреаплазменная инфекция – у 10 пациенток
(40%), всё более распространенным стал ге�
нитальный герпес (16%). В литературе есть
указания на то, что вирус Herpes simplex
II типа может повышать чувствительность
уротелия к неспецифической уропатогенной
флоре и развитию суперинфекции при соче�
тании с C. trachomatis in vitro.

Лечение рецидивирующих ИМП должно
быть комплексным – этиологическим и пато�
генетическим, направленным в первую оче�
редь на устранение причин их частого реци�
дивирования. При наличии лейкоцитурии и
положительных результатов посева мочи в
сочетании с нарушениями мочеиспускания
больным показана антибактериальная тера�
пия согласно бактериологическим данным.
Однако в большинстве случаев рецидивиро�
вания ИМП, особенно на фоне ИППП, на�
рушения мочеиспускания не сопровождают�
ся изменениями в анализах мочи и ростом
микрофлоры при посеве мочи. Клиническая
картина и течение инфекционного процесса
у данной категории больных нетипичны.
При выявлении ИППП необходим курс ан�
тибактериальной терапии с использованием
макролидов, тетрациклинов или фторхино�
лонов, направленный на эрадикацию возбу�
дителя с последующим культуральным кон�
тролем.

Макролиды
Благодаря своеобразному антимикробно�

му спектру и особенностям распределения в
организме с созданием высоких внутрикле�
точных концентраций макролиды рассматри�
ваются как антибиотики, практически иде�
ально подходящие для лечения ИППП. Пер�
вый из макролидов – эритромицин, полу�
ченный в 1952 г., по сей день широко

применяется в клинической практике. Новые
макролиды имеют широкий спектр антими�
кробной активности и благоприятные фарма�
кокинетические свойства, сочетают высокую
активность и хорошую переносимость паци�
ентами. К 14�членным макролидам относятся
эритромицин, олеандомицин, рокситроми�
цин, кларитромицин, к 15�членным – азитро�
мицин (является азалидом, так как в кольце
имеется атом азота); к 16�членным – спира�
мицин, джозамицин, мидекамицин.

Макролиды тормозят синтез белка в клет�
ках чувствительных микроорганизмов за счет
связывания с каталитическим центром рибо�
сомальной 50S�субъединицы. Характер анти�
микробного действия макролидов обычно яв�
ляется бактериостатическим, однако в высо�
ких концентрациях, при относительно низ�
кой микробной плотности и особенно в
отношении тех микроорганизмов, которые
находятся в фазе роста, макролиды могут
оказывать бактерицидное действие.

После приема внутрь макролиды частично
разрушаются в желудке под действием соля�
ной кислоты. Существенное влияние на био�
доступность макролидов может оказывать
пища. Пища замедляет скорость абсорбции
рокситромицина и азитромицина, не влияя
на ее объем. Пиковые концентрации макро�
лидов в сыворотке крови при приеме внутрь и
площадь под фармакокинетической кривой
зависят от вида препарата и дозы. С повыше�
нием дозы антибиотика его биодоступность,
как правило, увеличивается. Самые низкие
концентрации в крови характерны для ази�
тромицина, что теоретически может созда�
вать проблемы при инфекциях, сопровожда�
ющихся бактериемией. Важным элементом
фармакокинетики макролидов, который от�
мечается довольно часто, является наличие
двух пиков концентрации в крови. Второй
пик концентрации обусловлен тем, что зна�
чительная часть препарата, депонированная в
желчном пузыре, впоследствии поступает в
кишечник и вновь всасывается. При приме�
нении азитромицина параллельно второму
пику в сыворотке крови отмечается повтор�
ный подъем концентрации в других биологи�
ческих жидкостях (в частности, в лимфе).

Все макролидные антибиотики хорошо
распределяются в организме, проникая во
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многие органы, ткани и среды. Достоинством
макролидов является способность создавать
очень высокие и стабильные концентрации в
тканях (внутриклеточно), превышающие
уровень препаратов в сыворотке крови. Наи�
более высокие тканевые уровни, в 10–100 раз
превышающие концентрации в крови, харак�
терны для азитромицина.

Макролиды имеют примерно одинаковый
спектр активности in vitro, включающий
грамположительные, ряд грамотрицательных
и внутриклеточных возбудителей (данные об
активности макролидов в отношении ати�
пичных возбудителей представлены в табли�
це). Макролиды обладают высокой активнос�
тью in vitro против С. trachomatis и находят
широкое применение при хламидиозе поло�
вых путей как у женщин, так и у мужчин.
В контролируемых исследованиях у пациен�
тов с негонококковыми уретритами и церви�
цитами (возбудители – C. trachomatis, U. ure�
alyticum) выявлена высокая эффективность
эритромицина, спирамицина, кларитроми�
цина, рокситромицина и азитромицина. Ма�
кролиды способны приводить к эрадикации
U. urealyticum из мочеполового тракта муж�
чин, в том числе части штаммов, устойчивых
к тетрациклинам.

Азитромицин
Азитромицин, относящийся к 15�членным

макролидам, является полусинтетическим
препаратом с улучшенной фармакокинети�
кой. Выпускается в капсулах и таблетках (по
250 и 500 мг), в виде порошка для приготовле�
ния суспензии и в инъекционной форме
(500 мг во флаконе).

Азитромицин активен в отношении грам�
положительных возбудителей, в частности

Staphylococcus aureus, Streptococcus pyogenes,
Streptococcus pneumoniae (кроме метициллин�
резистентных штаммов). В отношении энте�
рококков азитромицин неактивен, как и все
макролиды. Препарат действует на Legionella
pneumophila, Mycoplasma pneumoniae, Myco�
plasma hominis, Chlamydophila pneumoniae,
C. trachomatis, Neisseria gonorrhoeae, Haemo�
philus ducreyi, U. urealyticum, Treponema pal�
lidum. Высокая активность против атипичных
возбудителей и удобный режим дозирования
позволяют считать азитромицин оптималь�
ным в ряду макролидов для лечения ИППП.

Кроме прямого антибактериального дей�
ствия, азитромицин, как и все макролиды,
обладает положительным влиянием на систе�
му неспецифической противоинфекционной
защиты. Азитромицин способен проникать
внутрь фагоцитов (макрофагов, фиброблас�
тов, полиморфно�ядерных гранулоцитов) и с
ними транспортироваться в воспалительный
очаг. В результате взаимодействия активиру�
ются хемотаксис, фагоцитоз и киллинг. Азит�
ромицин лучше остальных макролидов про�
никает в полиморфно�ядерные лейкоциты и
значительно дольше задерживается в них, в
наибольшей степени повышая способность к
фагоцитозу и антиинфекционной защите.
Выраженное противовоспалительное и им�
муномодулирующее действие азитромицина
доказано экспериментальными и клиничес�
кими исследованиями.

В России частота приобретенной резис�
тентности к макролидам (в частности, к азит�
ромицину) составляет всего 5–6%. Домини�
рующим механизмом резистентности служит
активное выведение антибиотика из микроб�
ной клетки, значительно реже – метилирова�
ние рибосом.
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Эритромицин 0,06 >32 0,12–2,0

Рокситромицин 0,03 8–64 0,06–1,0

Кларитромицин 0,007 8–64 0,025–1,0

Азитромицин 0,125 2–16 0,12–1,0

Джозамицин 0,03 0,02–0,5 Нет данных

Мидекамицин 0,06 0,008–0,12 0,03–0,25

Спирамицин 0,5 Нет данных 3–15

Активность макролидов против хламидий, микоплазм и уреаплазм (минимальная подавляющая

концентрация для 90% исследованных штаммов, мг/л)

Препарат C. trachomatis M. hominis U. urealyticum
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В Европейских стандартах лечения уроло�
гических заболеваний и заболеваний, переда�
ющихся половым путем, азитромицин реко�
мендуется в качестве препарата первой линии
для терапии уретритов хламидийной этиоло�
гии в дозе 1 г однократно. Было доказано, что
однократный прием 1 г азитромицина не ус�
тупает по эффективности 7�дневному курсу
доксициклина (по 200 мг/сут). Частота эра�
дикации внутриклеточных возбудителей
(C. trachomatis, M. hominis, U. urealyticum)
при лечении азитромицином составляет от
71 до 98%. По нашим данным, у пациенток с
рецидивирующими ИМП к азитромицину
оказались чувствительны 82,7% штаммов
U. urealyticum и M. hominis.

Получены данные об успешном примене�
нии азитромицина при первичном сифилисе:
скорость эрадикации трепонем при исполь�
зовании азитромицина была выше, чем у эри�
тромицина, но ниже, чем у пенициллина. Во�
прос о применении макролидов при гонорее
остается дискутабельным, однако эти препа�
раты показаны при наличии заболеваний
смешанной этиологии (гонорея в сочетании с
хламидиозом).

Концентрации азитромицина в секрете и
ткани предстательной железы выше, чем ми�
нимальные подавляющие концентрации для
C. trachomatis, U. urealyticum, N. gonorrhoeae
и через 24 ч после приема внутрь (когда отме�
чается максимальный уровень препарата в
ткани железы), и через 72 ч. Эти данные поз�
воляют сделать заключение, что благодаря
уникальной тканевой фармакокинетике ази�
тромицин может назначаться при урогени�
тальных инфекциях короткими курсами или
с длительными интервалами между приемами
(при хламидийной инфекции этот интервал
составляет 7 дней). Доказана более высокая
эффективность применения азитромицина (в
дозе 1 г/сут в течение 6 дней) по сравнению с
доксициклином (в стандартной дозировке в
течение 14 дней) у женщин с уретральным
синдромом, обусловленным C. trachomatis и
U. urealyticum.

Существует методика лечения урогени�
тальной хламидийной инфекции азитроми�
цином по 1 г однократно в 1�й, 7�й и 14�й дни
(3 г на курс) – так называемая пульс�терапия.
Более чем в 90% случаев наряду с хламидиями

у пациентов определяются и другие микроор�
ганизмы (U. urealyticum, M. genitalium,
T. vaginalis, N. gonorrhoeae). Наблюдения по�
казывают, что при такой схеме лечения реци�
дивы даже через 2 года отмечаются лишь у
1,2% мужчин и у 2,5% женщин. Такого эффек�
та невозможно добиться при использовании
ни одного из известных на сегодняшний день
макролидов или тетрациклинов, применяю�
щихся в терапии хламидиоза. Курс дробной
терапии по 1 г с интервалом в 1 нед способен
“перекрыть” от 6 до 8 жизненных циклов
С. trachomatis (один цикл – 48–72 ч). В РФ
данная схема лечения включена в “Федераль�
ное руководство для врачей”.

Любое химиотерапевтическое средство
может вызывать нежелательные эффекты.
Однако макролиды по праву относятся к са�
мым безопасным антибактериальным препа�
ратам. Частота нежелательных эффектов при
применении азитромицина составляет около
9%. При приеме азитромицина были зафик�
сированы: головная боль, головокружение,
сонливость, расстройства со стороны желу�
дочно�кишечного тракта, повышенная утом�
ляемость, парестезии, кожные аллергические
реакции, случаи вагинита, нефрита. В 64%
случаев эти эффекты были легкими, в 30% –
среднетяжелыми. По данным других авторов,
частота нежелательных эффектов не превы�
шает 1%. При исследованиях на животных
свидетельства токсического действия азитро�
мицина на плод отсутствуют, по безопасности
применения у беременных азитромицин от�
носится к категории В.

Заключение
В последние годы возможности лечения

ИМП значительно расширились благодаря
появлению новых высокоэффективных анти�
бактериальных препаратов. Однако результа�
ты лечения воспалительных заболеваний
мочевых путей нередко остаются неудовле�
творительными, что выражается в замедлен�
ном выздоровлении, рецидивах, суперинфек�
ции. При наличии факторов риска и отсутст�
вии в течение 7 дней эффекта от проводимой
терапии необходимо провести обследование:
исключить аномалии развития дистального
отдела уретры, наличие инфекций, передаю�
щихся половым путем, и сопутствующих ги�
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Лечение рецидивирующих уроинфекций

некологических заболеваний. Учитывая ши�
рокий спектр действия азитромицина, низ�
кую резистентность к нему основных внутри�
клеточных возбудителей ИППП, хорошую
переносимость, а также высокую биодоступ�
ность и возможность его внутриклеточного
проникновения, азитромицин может быть
рекомендован в качестве препарата выбора
для лечения рецидивирующих инфекций
нижних мочевых путей, протекающих на
фоне урогенитальных инфекций.
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