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Резюме

Представлен ретроспективный анализ частоты развития, тяжести и клинические проявления побочных эф-
фектов антимикробных препаратов, используемых при госпитализации детей с острыми кишечными инфекци-
ями. Осложнения антибактериальной фармакотерапии зарегистрированы у детей раннего возраста (2,6±0,5 лет), 
чаще у мальчиков (72,6 %), при этом преобладали аллергические реакции, которые возникали в первые два дня 
(2,0±0,2) использования антимикробных препаратов. Аллергические реакции чаще были обусловлены приме-
нением цефалоспоринов (цефотаксим, цефтриаксон, цефазолин) и нитрофуранов (фуразолидон, нифуроксазид).  
В 77,4 % случаев у детей зарегистрированы неблагоприятные побочные реакции среднетяжелой формы, которые 
потребовали проведение лечебных мероприятий по их коррекции. В 61,3 % случаев вид осложнения фармакотера-
пии указан лечащим доктором и вынесен в конструкцию окончательного клинического диагноза ребенка.
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Summary

The retrospective analysis of the incidence, severity and clinical manifestations of the side effects of antimicrobial drugs 
used in children hospitalized with acute intestinal infection mi. Complications have antibacterial pharmacotherapy de-reg-
istered among young children (2,6±0,5 s), often in boys (72,7 %), thus dominated allergic reactions, which occurred in the 
first two days (2,0±0,2) the use of antimicrobial drugs. Allergic reactions are caused by the use of cephalosporins (cefotax-
ime, ceftriaxone, cefazolin) and nitrofurans (furazolidone, nifuroxazide). In 77,9 % of cases in children registered adverse 
drug reactions of moderate form, which required treatment measures for their correction. At 61,3 % of cases the complica-
tions of pharmacotherapy indicated by the attending doctor and submitted the design to the final clinical diagnosis.

Key words: antimicrobial drugs, children, disadvantage side reactions.

Безопасность использования лекарственных препа-
ратов является актуальной проблемой практического 
здравоохранения. Несмотря на достижения в области 
фармаконадзора существуют определенные трудно-
сти, связанные с состоянием проблемы лекарственной 
безопасности, особенно в  педиатрической практике. 
Между тем, дети являются той группой населения, у 
которых наиболее часто возникают лекарственные ос-
ложнения [1, 4, 6].  

Фармакологическая безопасность у детей требует 
особого внимания, поскольку назначение лекарствен-
ных препаратов впервые происходит в детском воз-
расте, чаще всего в связи с острыми инфекционными 
заболеваниями, в структуре которых одно из лидирую-
щих мест принадлежит острым кишечным инфекциям 
(ОКИ). 

По мнению значительного числа специалистов 
и пациентов, прием антибиотиков является вполне 

рутинной процедурой, однако число осложнений 
при их использовании весьма велико. В результате 
проведенных фармакоэпидемиологических иссле-
дований установлено, что в структуре фармако-те-
рапевтических групп препаратов, на которые заре-
гистрированы  неблагоприятные побочных реакции 
(НПР) – в 30 % случаев осложнения связаны с  при-
менением антибиотиков [2, 5].

По данным Российской детской клинической 
больницы больше всего сообщений о НПР было по-
лучено именно на антибиотики, причем в половине 
случаев они были признаны как серьезные неблаго-
приятные реакции и требовали отмены с последу-
ющей лекарственной коррекцией развившихся сим-
птомов [3]. 

Целью данного исследования стало изучение 
структуры побочных эффектов антимикробных пре-
паратов у детей при острых кишечных инфекциях.

Материалы и методы
Проведен ретроспективный анализ 106 историй 

болезни детей, находящихся на лечении в инфекци-
онных стационарах городов Хабаровска, Благовещен-
ска,  Биробиджана, Комсомольска-на-Амуре и Якут-
ска, у которых зарегистрированы побочные эффекты 
на АМП при проведении фармакотерапии по поводу 

острой кишечной инфекции. Диагностика НПР в пер-
вую очередь была основана на оценки лекарственного 
анамнеза, клинических проявлений и выявление при-
чинно-следственных связей от момента применения 
лекарственных препаратов. Во всех случаях степень 
достоверности причинно-следственной связи «лекар-
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ство – НПР», предложенной ВОЗ, можно оценить как 
«вероятная». Определяли степень достоверности при-
чинно-следственной связи «лекарство – НПР», пред-

ложенной ВОЗ, в основе которого лежит алгоритм 
C.А. Naranjo [7].

Результаты и обсуждение
Проведенный ретроспективный анализ врачебных 

назначений в инфекционных стационарах позволил 
установить, что, несмотря на широкое использование 
в стационарах для лечения детей с ОКИ нитрофура-
нов, аминогликозидов и цефалоспоринов, выявлено, 
что среди антибиотиков, которые вызвали развитие 
НПР, в подавляющем большинстве были цефалоспо-
рины 31,1±4,5  % и амфениколы 21,7±4,0  %. Частота 
развития побочных эффектов на нитрофураны соста-
вила 20,8±3,9 %, аминогликозиды – 8,5±2,7 %, в то вре-
мя как при назначении рифампицина нежелательные 
реакции зарегистрированы в 13,2±3,3  % случаях. В 
единичных случаях НПР наблюдались при использо-
вании ципрофлоксацина 2,8 % и метронидазола  1,9 %.

Из 106 проанализированных историй болезни, в ко-
торых зарегистрированы побочные эффекты на анти-
микробные препараты, выявлено, что наиболее часто 
встречались аллергические – 64 (60,4±4,8 %) и дисбио-
тические реакции – 17 (16,1±3,6 %) (рисунок). 

Рис. Структура побочных эффектов АМП у больных с ОКИ

В большинстве случаев аллергические реакции 
были обусловлены применением цефалоспоринов и 
нитрофуранов; дисбиотические реакции с одинаковой 
частотой встречались при лечении цефотаксимом, ри-
фампицином, хлорамфениколом; в то время как лей-
копения зарегистрирована только на фоне терапии 
хлорамфениколом, артралгия при использовании ци-
профлоксацина, а протеинурия при назначении амика-
цина (таблица).

Побочные эффекты наблюдались преимуществен-
но у детей раннего возраста (средний возраст больных 
составил 2,6±0,5 года). При распределении по полу за-
регистрировано, что развитие НПР чаще отмечено у 77 
(72,6 %) мальчиков, чем у 29 (27,4 %) девочек. Для де-
тей характерно, что аллергические реакции и гастроин-
тестинальный синдром в среднем развивались в первые 
два дня (2,0±0,2) использования АМП, в то время как 
протеинурия, лейкопения, артралгия и дисбиотические 
реакции возникали  в среднем через 6,4±0,3 дней от мо-
мента начала проведения антибактериальной терапии.

Таблица

Частота встречаемости побочных эффектов АМП  
у больных с ОКИ

Проявления НПР Препараты,  
которые чаще всего вызвали НПР 

Аллергические 
реакции (n=64)

Цефотаксим – 18,8 %, цефазолин – 18,8 %, 
фуразолидон – 17,2%, рифампицин – 10,9 %, 
нифуроксазид – 10,9 %, хлорамфеникол – 9,4 %, 
амикацин – 7,8 %, цефтриаксон – 3,1 %,  
метронидазол – 3,1 %

Дисбиотические
реакции(n=17)

Цефотаксим – 29,4 %, рифампицин – 23,5 %, 
хлорамфеникол – 23,5 %, цефазолин – 11,8 %, 
амикацин – 11,8 %

Гастроинтести-
нальный синдром 
(n=12)

фуразолидон – 25,0 %, рифампицин – 25,0 %, 
хлорамфеникол – 25,0 %, ципрофлоксацин – 
16,7 %, нифуроксазид – 8,3 %

Лейкопения (n=10) Хлорамфеникол – 100 %
Протеинурия (n=2) Амикацин – 100 %
Артралгия (n=1) Ципрофлоксацин  – 100 %

При анализе аллергических реакций, установлено, 
что у 2 больных описаны проявления отека Квинке и 
крапивницы на введение цефотаксима и цефазолина. 
У остальных больных зарегистрированы высыпания 
на коже по типу крапивницы. В структуре побочных 
эффектов на АМП выявлено, что причина развития ал-
лергических реакций в 18,8 % случаев связана с назна-
чением цефотаксима и цефазолина; 17,2 % – фуразо-
лидона. В единичных случаях, с одинаковой частотой 
(10,9  %) отмечено появление единичных высыпаний 
после применения рифампицина и нифуроксазида; в 
ряде случаев после приёма хлорамфеникола – 9,4 %, 
амикацина – 7,8 %, цефтриаксона – 3,1 %, метронида-
зола – 3,1 % (таблица).

Дисбиотические реакции наблюдались в 16,1  % 
случаях. Наиболее часто они были связаны с приме-
нением цефотаксима – 29,4 %, рифампицина – 23,5 %, 
хлорамфеникола – 23,5 %, цефазолина – 11,8 %, амика-
цина – 11,8 %  (таблица).

Развитие гастроинтестинального синдрома имело 
место в 11,3 % случаев. Поражение желудочно-кишеч-
ного тракта с одинаковой частотой (25,0 %) встреча-
лось после применения фуразолидона, рифампицина, 
хлорамфеникола и в единичных случаях при исполь-
зовании ципрофлоксацина – 16,7 %, нифуроксазида – 
8,3 % (таблица).

При оценке гемограммы зарегистрировано, что у 
десяти больных наблюдалось появление лейкопении, 
которая возникла в процессе терапии и была связана 
с использованием хлорамфеникола. Показатели лейко-
цитов в этих случаях варьировали от 1×109 до 4,0×109 
и составили в среднем 3,5±0,2×109. 

У двух детей в общем анализе мочи зарегистриро-
вано появление следов белка (микропротеинурия) на 
фоне терапии амикацином. 

У одного ребенка введение ципрофлоксацина со-
провождалось развитием артралгии коленных суста-
вов, которая самостоятельно купирована после отме-
ны препарата.

Во всех случаях НПР, которые отмечены после на-
значения антибиотиков, связаны с применением пре-
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паратов-генериков, таких фирм-производителей как: 
«Лайка Лэбс Лимитед» (Индия) (цефазолин), «Эльфа 
лабораториз Индия» (цефазолин), ЗАО фармацевтиче-
ская фирма «ЛЕККО» (Россия) (цефазолин), ОАО ком-
пания «Деко» (Россия) (цефотаксим), ОАО «Синтез» 
(г. Курган) (цефазолин).

Следует отметить, что только в 65 (61,3%) исто-
риях болезни больных вид осложнений фармакоте-
рапии (аллергические реакции и гастроинтестиналь-
ный синдром), указан лечащим доктором и вынесен в 
конструкцию окончательного клинического диагноза 
пациента. В остальных случаях при развитии ослож-
нения фармакотерапии и даже описания его клиниче-
ских проявлений нет оценки врачом связи с приёмом 
конкретного препарата как, например, при развитии 
гематотоксических осложнений (лейкопения после 
приема хлорамфеникола), что вероятно связано с за-
труднением определения связи между приемом анти-
микробного препарата и развитием НПР.

В 77,4 % случаев зарегистрированы неблагоприят-
ные побочные реакции среднетяжелой формы, то есть 
после отмены антимикробного препарата, который 
вызвал побочный эффект, возникла необходимость на-
значения лекарственных средств по коррекции возник-
ших осложнений (использовались антигистаминновые 
средства, пробиотики, противогрибковые препараты). 

В 20,7  % случаев описаны легкие формы ослож-
нений АМП, при которых достаточно было только от-
менить препарат и проявления осложнений исчезали 
самостоятельно, например купирование рвоты после 
прекращения приёма фуразолидона.

У двух детей (1,9 %) наблюдалась тяжелая форма 
НПР или «серьезная» в виде развития отека Квинке и 
крапивницы на введение цефозолина и цефотаксима, 
что потребовало кроме отмены препаратов, проведения 
интенсивной терапии, с использованием энтеросор-
бентов, глюкокортикоидов, Н1-гистаминоблокаторов, 
инфузионной терапии.

Выводы
1. У детей при острых кишечных инфекциях по-

бочные эффекты на антимикробные препараты чаще 
всего были связаны с применением цефалоспоринов 
(31,1±4,5 %), амфениколов (21,7±4,0 %) и нитрофура-
нов (20,8±3,9 %).

2. В структуре осложнений антибактериальной 
фармакотерапии преобладали аллергические реак-
ции – 60,4±4,8 %. 

3. Побочные эффекты на антимикробные препара-
ты зарегистрированы у детей раннего возраста, чаще 
у мальчиков. 
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