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1. Wstęp

Antybiotyki makrolidowe (makrolidy) obok 
antybiotyków beta-laktamowych są najczę-
ściej używaną grupą antybiotyków, szczególnie 
w praktyce ambulatoryjnej [1]. Ich prawidłowe 
stosowanie oparte na racjonalnych, aktualnych 
zaleceniach jest podstawą sukcesu terapeutycz-
nego oraz chroni przed powstawaniem lekoopor-
ności. Uzasadnieniem do powstania rekomendacji 
były następujące przesłanki:
—  nowe, lepsze pod względem metodologicz-

nym publikacje dotyczące efektywności 
różnych makrolidów w znanych wskazaniach 
dla tej grupy antybiotyków w chorobach in-
fekcyjnych układu oddechowego;

—  nowe wskazania dla makrolidów w choro-
bach infekcyjnych i nieinfekcyjnych układu 
oddechowego;

—  pojawienie się nowych antybiotyków makro-
lidowych;

—  nowe dane dotyczące bezpieczeństwa makro-
lidów.
Upłynął też pięcioletni okres od publikacji 

ostatnich polskich rekomendacji dotyczących 
stosowania antybiotyków (w  tym makrolidów) 
w pozaszpitalnych zakażeniach układu oddecho-
wego przedstawionych w roku 2010 roku, a opra-
cowanych przez zespół specjalistów Narodowego 
Programu Ochrony Antybiotyków [2]. Kolejną 
istotną przesłanką był brak aktualnych polskich 
wytycznych dotyczących miejsca makrolidów 
w terapii zakażeń dróg oddechowych u chorych 
hospitalizowanych (dzieci i dorośli). 

W skład zespołu opracowującego Rekomen-
dacje weszli specjaliści z pneumonologii, alergo-
logii i laryngologii, w tym pediatrzy i interniści 
z kilku ośrodków klinicznych w kraju. 

Przedstawiane Rekomendacje dotyczą sto-
sowania makrolidów u chorych ze schorzeniami 
infekcyjnymi oraz nieinfekcyjnymi układu od-
dechowego, leczonych zarówno ambulatoryjnie, 
jak i wymagających hospitalizacji. Podstawą do 
napisania Rekomendacji była analiza ponad 1450 
publikacji oryginalnych, metaanaliz lub artyku-
łów przeglądowych dotyczących makrolidów 
opublikowanych w okresie 1.01.1980−1.09.2015 
i dostępnych w bazie PubMed. Wzięto pod uwagę 
także pojedyncze, istotne z klinicznego punktu 
widzenia publikacje z  lat wcześniejszych lub 
publikacje znajdujące się w innych bazach pu-
blikacji medycznych.

Zalecenia zawarte w Rekomendacjach zostały 
wsparte kategoryzacją, która wynikała z analizy 
rezultatów badań przeprowadzanych zgodnie 
z zasadami medycyny opartej na faktach (EBM, 
Evidence Based Medicine) [3]. Niektóre zalecenia 
wsparte są systematycznym przeglądem publika-
cji (tam, gdzie były one dostępne), których wyniki 
w sposób najbardziej wiarygodny uzasadniają 
podjęcie decyzji terapeutycznej [4]. Uwzględnio-
no również wyniki metaanaliz, zalecenia towa-
rzystw naukowych oraz grup ekspertów (w tym 
polskich), które opracowały rekomendacje, wpro-
wadzając tak zwaną kategoryzację zaleceń według 
ich siły oraz jakości dowodów. 

Kategoryzacja dowodów opiera się na ana-
lizie dowodów wspierających daną sugestię 
postępowania (tab. 1). Z kolei siła zaleceń (reko-
mendacji) oznacza skuteczność, z jaką stosowa-
nie danego zalecenia może korzystnie wpłynąć 
na poprawę kliniczną pacjenta. Największą siłę 
zaleceń (rekomendacji) mają zalecenia typu A, 
najsłabszą zalecenia typu D. 

Rekomendację A prezentują zalecenia oparte 
bezpośrednio na badaniach klinicznych kontro-

Tabela 1. Kategoryzacja rekomendacji [5, 6]

Kategorie dowodów Siła zaleceń (rekomendacji)

Ia —  dowód na podstawie metaanalizy kontrolowanych badań ran-
domizowanych

Ib —  dowód na podstawie co najmniej jednego kontrolowanego 
badania randomizowanego

IIa —  dowód na podstawie co najmniej jednego kontrolowanego 
badania bez randomizacji

IIb —  dowód na podstawie co najmniej jednego innego typu bada-
nia doświadczalnego

III —  dowód na podstawie niedoświadczalnych badań opisowych, 
takich jak badania porównawcze, korelacyjne, czy badania 
kliniczno-kontrolne (case-control study)

IV —  dowody na podstawie raportów lub opinii komisji ekspertów, 
albo doświadczeń klinicznych, bądź obydwu wymienionych

A — bezpośrednio oparte na dowodach kategorii I
B — bezpośrednio oparte na dowodach kategorii II  

lub rekomendacje ekstrapolowane z dowodów kategorii I
C — bezpośrednio oparte na dowodach kategorii III lub reko-

mendacje ekstrapolowane z dowodów kategorii I lub II
D — bezpośrednio oparte na dowodach kategorii IV lub reko-

mendacje ekstrapolowane z dowodów kategorii I, II lub III
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Tabela 2. Podział antybiotyków makrolidowych  
pod względem liczby atomów węgla  
w pierścieniu laktonowym

C 14 C 15 C 16

Erytromycyna
Oleandromycyna
Roksytromycyna
Klarytromycyna
Dirytromycyna
Flurytromycyna
Telitromycyna

Azytromycyna
(azalid)

Josamycyna
Spiramycyna

Midekamycyna

lowanych, randomizowanych (kategorie dowo-
dów Ia i  Ib). Słabsza rekomendacja (B) wynika 
z badań obserwacyjnych lub innego typu badań 
doświadczalnych (kategorie dowodów IIa i  IIb) 
lub rekomendacji ekstrapolowanych z dowodów 
kategorii I. Jeszcze słabsze rekomendacje (C) 
opierają się na opisie pojedynczych przypad-
ków klinicznych, badaniach porównawczych 
lub korelacyjnych (kategoria dowodów III) lub 
rekomendacji ekstrapolowanych z dowodów ka-
tegorii I lub II. Najsłabsza rekomendacja (D), to 
zalecenia bezpośrednio oparte na dowodach ka-
tegorii IV, czyli dowodach wynikających z opinii 
komisji ekspertów albo autorytetów klinicznych, 
bądź obydwu wymienionych lub rekomendacje 
ekstrapolowane z dowodów kategorii I, II lub III 
[7]. Zalecenia mogą być pozytywne i negatywne 
[w tekście dodatkowo symbol (−)].

Rekomendacje są przeznaczone dla lekarzy 
wszystkich specjalności, w tym przede wszyst-
kim lekarzy rodzinnych, pediatrów, internistów, 
pneumonologów, laryngologów i alergologów. 

Ułożono je w następującej kolejności (w więk-
szości osobno u dzieci i u dorosłych):
1.  Choroby infekcyjne górnych dróg oddechowych:
—  zapalenie gardła lub/i migdałków,
—  zapalenie uszu,
—  ostre zapalenie błony śluzowej nosa i zatok 

przynosowych,
—  przewlekłe zapalenie błony śluzowej nosa 

i zatok przynosowych.
2.  Choroby infekcyjne dolnych dróg oddechowych:
—  zapalenie oskrzeli (i tchawicy),
—  zapalenie oskrzelików, 
—  zaostrzenie przewlekłej obturacyjnej choroby 

płuc (POChP),
—  zapalenia płuc (pozaszpitalne, wewnątrzszpi-

talne).
3.  Mukowiscydoza.
4.  Astma.
5.  Inne przewlekłe choroby dróg oddechowych: 
 —  przewlekające się bakteryjne zapalenie 

oskrzeli, 

 —  rozstrzenia oskrzeli,
 —  pierwotna dyskineza rzęsek.
6.  Krztusiec.
7.  Zakażenia dróg oddechowych wywołane 

przez mykobakterie niegruźlicze.

2. Antybiotyki makrolidowe —  
ogólna charakterystyka

 Antybiotyki makrolidowe (monocykliczne 
laktony) stanowią coraz większą i stale poszerza-
jącą się grupę popularnych antybiotyków, których 
podstawowym elementem budowy chemicznej 
jest pierścień laktonowy. Poszczególne makro-
lidy różnią się od siebie wielkością pierścienia, 
podstawowym szkieletem i rodzajem cukru [8]. 
Ze względu na budowę pierścienia laktonowego 
wszystkie makrolidy dzieli się na 14-, 15- bądź 
16-węglowe (tab. 2) [9, 10]. 

Najwięcej antybiotyków jest w grupie o pier-
ścieniach 14-węglowym oraz 16-węglowym. 
W pierwszej znajduje się też najstarszy anty-
biotyk — erytromycyna (wyizolowana w 1952 
roku, a wprowadzony na rynek w 1965 roku). 
Ponadto do makrolidów 14-węglowych zalicza 
się: oleandromycynę, roksytromycynę, klary-
tromycynę, dirytromycyne, flurytromycynę, 
telitromycynę i inne antybiotyki będące w trak-
cie badań przedklinicznych bądź klinicznych. 
Jeden z najbardziej popularnych makrolidów 
— klarytromycynę (6-O-metyloerytromycyna) 
zsyntetyzowano przez metylację jednej z grup 
hydroksylowych w 14-członowym pierścieniu 
makrolidowym w 1984 roku, a zarejestrowano 
w 1991 roku.

Spiramycyna, josamycyna i midekamycy-
na to antybiotyki o pierścieniu 16-węglowym, 
a przedstawicielem azalidów jest azytromycyna 
[11−13]. Część autorów wyróżnia podklasę 
makrolidów zwaną ketolidami, do której zalicza 
się na przykład telitromycynę i  cetromycynę. 
Głównym wskazaniem dla tej podgrupy makro-
lidów są zakażenia dróg oddechowych, w  tym 
zapalenia płuc patogenami opornymi na inne 
makrolidy [13]. Trwają też stale badania nad no-
wymi makrolidami (miokamycyna, rokitamycyna, 
rozaramycyna, fludritromycyna i  cetromycyna 
i inne) [14, 15]. 

Makrolidy należą do antybiotyków bakte-
riostatycznych. Mechanizm działania wszyst-
kich leków z  tej grupy jest podobny i polega 
na hamowaniu biosyntezy białek na poziomie 
podjednostki 50S rybosomu [16]. Antybiotyki 
dobrze penetrują do wnętrza komórek, w tym 
makrofagów płucnych i  granulocytów wielo-
jądrzastych, gdzie oddziałują synergistycznie 
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Tabela 3. Najważniejsze właściwości farmakokinetyczne makrolidów zarejestrowanych w Polsce

Cechy farmakokinetyczne wybranych makrolidów

Erytromycyna* Roksytromycyna Klarytromycyna Azytromycyna Spiramycyna

Wpływ posiłku na 
biodostępność

Spadek Spadek Wzrost lub brak 
wpływu

Spadek Brak wpływu

Wiązanie z białkami 
osocza

70% 96% 70% 12–52% 10%

T ½ 1−2 godz. 10,5−20 godz. 3,3−5,8 godz. 36 godz. 8 godz.

Stężenie w surowicy 0,3−1,9 mg/l 2,6−10,1 mg/l 1−3 mg/l 0,4−0,5 mg/l 43,3 mg/l

Liczba dawek
 na dobę

2−4 1−2 1−2 1 2−3

Postać parenteralna Tak Nie Tak Tak Nie

Główne drogi  
wydalania

Żółć — 80% 
Mocz — 2,5%

Kał — 65% 
Mocz — 12% 

Żółć — 30% 
Mocz — 40%

Żółć — 88% 
Mocz — 12%

Żółć — 80−95% 
Mocz ≤ 10%

Redukcja dawek Niewydolność  
wątroby

Niewydolność
 wątroby

Niewydolność 
nerek

Niewydolność  
wątroby

Niewydolność  
wątroby

Interakcje
Wszystkie makrolidy 
hamują izoenzym 
CYP3A (erytro-
mycyna najsilniej, 
roksytromycyna 
i klarytromycyna — 
średnio, azytromy-
cyna i spiramycyna 
— najsłabiej)

np. teofilina, 
digoksyna, cyklospo-

ryna, ergotamina, 
warfaryna, midazo-
lam, triazolam, mu-
kolityki, bromokryp-

tyna, karbamazepina,
fenytoina,

kwas walproinowy,
doustne środki an-
tykoncepcyjne, leki 
przeciwarytmiczne 

klasy Ia 

np. digoksyna
teofilina, 

cyklosporyna, ergo-
tamina, warfaryna,

 midazolam, 
triazolam, 

alkaloidy sporyszu,
dyzopiramid,

leki przeciwaryt-
miczne klasy Ia i III, 
antagoniści wit. K

 

np. teofilna, cyklo-
sporyna, warfaryna, 

karbamazepina, 
lowastatyna, simwa-
statyna, doustne leki 
przeciwcukrzycowe, 
insulina, ergotamina, 

ryfabutyna, fluko-
nazol, rytonawir, 

dyzopiramid, ome-
prazol, syldenafil, 

tolterodyna

np. leki neutralizu-
jące,

alkaloidy sporyszu, 
digoksyna,
nelfinawir, 

doustne leki prze-
ciwzakrzepowe typu 
kumaryny, cyzapryd

lewodopa, karbidopa

*nie dotyczy estolanu erytromycyny 

z procesami wewnątrzkomórkowego zabijania. 
Charakteryzują się dość szerokim spektrum 
działania, gdyż działają na wybrane bakte-
rie Gram-dodatnie z  rodzajów Streptococcus 
i  Staphylococcus, Gram-ujemne z  rodzajów 
Neisseria, Moraxella, Bordetella, Haemophilus 
oraz na tak zwane patogeny atypowe: Chlamy-
dia trachomatis, Chlamydophila pneumoniae, 
Mycoplasma pneumoniae i Legionella pneumo-
phila [17, 18]. Wykazują też liczne właściwości 
przeciwzapalne, immunomodulujące i  prze-
ciwwirusowe, przez co mogą być potencjalnie 
wykorzystywane w terapii astmy, mukowiscy-
dozy i  innych przewlekłych zapalnych scho-
rzeniach układu oddechowego. Najważniejsze 
z nich to [9, 19−28]:
—  hamowanie proliferacji i stymulacja apoptozy 

limfocytów, neutrofilów i eozynofilów,
—  hamowanie sekrecji cytokin prozapalnych 

i superoksydantów z neutrofilów,
—  hamowanie chemotaksji neutrofilów,
—  hamowanie sekrecji TNF-a (tumor necrosis 

factor alfa) w nabłonku oskrzeli, 

—  nasilanie fagocytozy przez makrofagi,
—  zahamowanie aktywacji NF-kappaB i AP-1,
—  zahamowanie wydzielania cytokin prozapal-

nych z nabłonka oskrzeli i innych komórek,
—  stymulacja syntezy IFNb (interferon), INFg, ISG,
—  zmniejszenie zdolności fagocytarnej komórek 

wielojądrowych,
—  spadek sekrecji śluzu w drogach oddechowych. 

Najważniejsze właściwości farmakokine-
tyczne makrolidów zarejestrowanych w Polsce 
przedstawiono w tabeli 3 [9, 10, 29−37].

Każdy z przedstawianych wyżej makrolidów 
ma swoje zalety i wady. Na przykład zaletą azytro-
mycyny jest krótki czas podawania leku (zazwy-
czaj 3−5 dni) czy liczne udowodnione właściwo-
ści przeciwzapalne w przypadku klarytromycyny, 
azytromycyny i częściowo roksytromycyny [19]. 
Skuteczność antybiotyków makrolidowych zale-
ży między innymi od stężenia leku osiąganego 
w  tkankach objętych procesem chorobowym. 
W tabeli 4 zestawiono stężenia w układzie odde-
chowym osiągane przez wybrane makrolidy (okre-
ślone jako wielokrotność stężenia w surowicy) [8].
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Tabela 4. Stężenia wybranych antybiotyków makrolidowych w układzie oddechowym (określone jako wielokrotność stę-
żenia w surowicy) [8]

Antybiotyk Miąższ płucny Błona śluzowa dróg  
oddechowych

Wydzielina z oskrzeli

Erytromycyna 

Spiramycyna 

Roksytromycyna 

Klarytromycyna 

Azytromycyna 

Dirytromycyna

2,0−5,0 

5,0−10,0 

0,6−0,9 

6,0−18,0 

20,0−100,0 

19,0−40,0

Brak danych 

15,0−20,0 

Brak danych 

ok. 4,0 

30,0

26,0−34,0

Brak danych 

3,0−6,0 

1,0−16,0 

Brak danych 

2,5−5,0 

5,0−6,0

Jak widać z danych zestawionych w tabeli 4 
makrolidy (z wyjątkiem roksytromycyny) uzysku-
ją w drogach oddechowych i miąższu płucnym 
stężenia znacznie wyższe niż w  surowicy, co 
warunkuje ich wybitną skuteczność kliniczną 
w zakażeniach dolnych dróg oddechowych, nie-
zależnie od wieku chorego. Szczególne zalety 
klarytromycyny uzasadniają jej przydatność i po-
pularność w terapii zakażeń dróg oddechowych 
u dzieci i dorosłych, także w Polsce. Najważniejsze 
z nich to [31]: 
—  wysoka aktywność wobec patogenów aty-

powych oraz typowych — licznych bakterii 
Gram+ i Gram-,

—  wysoka skuteczność w  zakażeniach wy-
wołanych przez Haemophilus influenzae 
(14-hydroksyklarytromycyna — metabolit 
klarytromycyny działa 2 razy mocniej niż 
klarytromycyna);

—  osiągane wysokie stężenia w tkankach i ko-
mórkach, co sprzyja wysokiej skuteczności 
klinicznej i mikrobiologicznej;

—  niewrażliwość na beta-laktamazy (inna grupa 
farmakologiczna niż beta-laktamy);

—  dostępność w postaci dożylnej i doustnej, co 
umożliwia tak zwaną terapię sekwencyjną;

—  podawanie 2 lub 1 raz na dobę;
—  mniejsze niż w przypadku azytromycyny 

ryzyko selekcji szczepów opornych na ma-
krolidy. 
W  tabeli 5 ukazano makrolidy dostępne 

w kraju wraz z  ich postaciami (formulacjami) 
i typowym dawkowaniem [33−37].

3. Makrolidy w zakażeniach górnych  
dróg oddechowych u dzieci

Makrolidy znajdują zastosowanie w następują-
cych schorzeniach infekcyjnych górnych dróg od-
dechowych u dzieci: ostre zapalenie gardła lub/i mi-
gdałków, ostre zapalenie ucha środkowego oraz ostre 

zapalenie błony śluzowej nosa i zatok przynoso-
wych (rhinosinusitis). Należy pamiętać, że obecnie 
w Polsce u około 10−15% szczepów Streptococcus 
pyogenes stwierdza się oporność na makrolidy [18].

Ostre zapalenie gardła lub/i migdałków
Istnieją kontrowersje dotyczące celowości 

stosowania jakichkolwiek antybiotyków w pa-
ciorkowcowym zapaleniu gardła [38]. Ostat-
nio przeprowadzona metaanaliza pozostaje też 
bez jednoznacznych wniosków co do rodzaju 
antybiotyku, który powinien być preferowany 
[39]. W  leczeniu zapalenia gardła lub migdał-
ków wywołanego przez Streptococcus pyogenes 
w warunkach polskich należy zastosować feno-
ksymetylpenicylinę doustnie w dawce 100 000− 
–200 000 j.m./kg/d. w 2 dawkach podzielonych 
przez 10 dni, a w przypadku słabej podatności 
pacjenta na leczenie lub trudności z przyjmowa-
niem antybiotyków doustnie zalecane jest poda-
nie domięśniowe benzylpenicyliny benzatynowej 
600 000 j.m. jednorazowo u dzieci z masą ciała 
< 30 kg oraz 1,2 mln j.m. jednorazowo u dzieci 
z masą ≥ 30 kg [2, 40]. Drobnoustroje atypowe 
mogą być patogenem lub kopatogenem w ostrym 
zapaleniu gardła lub/i migdałków [41].

1. Makrolidy w paciorkowcowym zapaleniu 
gardła należy zarezerwować dla pacjentów 
z nadwrażliwością natychmiastową na an-
tybiotyki beta-laktamowe [IbA] [2, 42, 43].

2. Ze względu na trudną do przewidzenia 
antybiotykowrażliwość, zastosowaniu ma-
krolidu w  paciorkowcowym zapaleniu 
gardła powinno towarzyszyć określenie le-
kooporności na erytromycynę [IVD] [2, 44]. 

3. Makrolidy mogą być zastosowane w ostrym 
zapaleniu gardła wywołanym przez My-
coplasma pneumoniae lub/i Chlamydophi-
la pneumoniae [IVD] [41].
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Tabela 5. Makrolidy dostępne w kraju wraz z ich postaciami (formulacjami) i typowym dawkowaniem (stan z 1.04.2015 
roku, w kolejności alfabetycznej)

Nazwa  
chemiczna

Postać Dawkowanie 
u dzieci

Dawkowanie 
u dorosłych

Azytromycyna Tabletki
Proszek do sporządzenia  

zawiesiny doustnej
Granulat do sporządzenia  

zawiesiny doustnej.
Proszek do sporządzenia  
roztworu do infuzji i.v.

10 mg/kg mc. 1 ×/d. przez 3 dni Dorośli i dzieci > 45 kg mc. 500 mg 
1 ×/d. przez 3 dni lub alternatywne 

dawkowanie: 500 mg 1 ×/d.  
pierwszego dnia, następnie 
250 mg 1 ×/d. przez 4 dni

Erytromycyna Tabletki Dzieci do 8. rż. 30−50 mg/kg mc./d. 
w 3−4 dawkach podzielonych

Dorośli i dzieci po 8. rż. 1−2 g/d. 
w 3−4 dawkach podzielonych, 

w ciężkich zakażeniach do 4 g/d.

Klaryromycyna Tabletki
Granulat do sporządzenia  

zawiesiny doustnej.
Proszek do sporządzenia.  
roztworu do wlewu i.v.

Tabletki powlekane  
o przedłużonym uwalnianiu 

7,5 mg/kg mc. 2 ×/d. 
(dzieci < 8 kg mc.  

— 7,5 mg/kg mc. 2 ×/d., 
8−11 kg mc. — 62,5 mg 2 ×/d., 
12−19 kg mc. — 125 mg 2 ×/d., 

20−29 kg mc. — 187,5 mg 2 ×/d., 
30−40 kg mc. — 250 mg 2 ×/d.) 

Dawka maks. 500 mg 2 ×/d.

500−1000 mg/d.  
w 1 lub 2 dawkach podzielonych

Roksytromycyna Tabletki
Tabletki do sporządzenia  

zawiesiny doustnej

5−8 mg/kg mc./d. w 2 dawkach  
podzielonych co 12 h 
(dzieci 6−11 kg mc.  

— 25 mg 2 ×/d.,
12−23 kg mc. — 50 mg 2 ×/d., 

24−40 kg mc. — 100 mg 2 ×/d.).

150 mg co 12 h

Spiramycyna Tabletki powlekane Dawka podstawowa 150 000 j.m./
kg mc./d. w 2−3 dawkach podzielo-

nych, dawkę można zwiększyć  
do 300 000 j.m./kg mc./d.  

w 2−3 dawkach podzielonych

Dawka podstawowa 6 mln j.m./d. 
w 2 dawkach podzielonych, dawkę 
można zwiększyć do 9 mln j.m./d.  

w 3 dawkach podzielonych

4. Makrolidy należy stosować w następują-
cych dawkach: klarytromycyna 15 mg/kg/d. 
w 2 dawkach przez 10 dni; azytromycyna 
w jednorazowej dawce dobowej 12 mg/kg 
przez 5 dni lub 20 mg/kg/d. przez 3 dni; 
erytromycyna 30−50 mg/kg/d. w 2−4 daw-
kach przez 10 dni (erytromycyna powinna 
być antybiotykiem ostatniego wyboru). 

Ostre zapalenie ucha środkowego
Natychmiastowe zastosowanie antybiotyku 

(lek pierwszego wyboru: amoksycylina lub amo-
ksycylina z kwasem klawulanowym) w ostrym 
zapaleniu ucha środkowego jest zalecane jedynie 
w wybranych grupach dzieci [45−47]: poniżej  
6. mż., z wysoką gorączką i wymiotami, poniżej  
2. rż. z  obustronnym zapaleniem ucha środ-
kowego oraz u  chorych z  wyciekiem z  ucha. 
W  pozostałych przypadkach niepowikłanego 
ostrego zapalenia ucha środkowego zalecane jest 
stosowanie zasady czujnego wyczekiwania, bez 
natychmiastowego podawania antybiotyku [47]. 

1. Wskazaniem do zastosowania makrolidu 
jest reakcja uczuleniowa typu późnego na 
wszystkie antybiotyki beta-laktamowe lub 
reakcja natychmiastowa na jakikolwiek 
beta-laktam lub inna przyczyna uniemoż-
liwiająca podania antybiotyku z  tej grupy 
[IbA] [2, 48].

2. Makrolidy o udowodnionej skuteczności 
w terapii ostrego zapalenia ucha środkowe-
go to: klarytromycyna oraz azytromycyna 
[IbA] [49−51]. Inne makrolidy (np.: spira-
mycyna) nie działają na Haemophilus influ-
enzae, lub działają, ale tylko w wysokich 
stężeniach (roksytromycyna, erytromycyna) 
[52−54].

3. Dawkowanie makrolidów w ostrym zapale-
niu ucha środkowego:
—  klarytromycyna u  dzieci w  wieku 

powyżej 6 miesięcy w dawce 15 mg/ 
/kg/d. w dwóch dawkach przez 10 dni, 
a u dzieci starszych 250−500 mg co 12 
godzin przez 10 dni, 

http://pl.wikipedia.org/wiki/Spiramycyna
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 — azytromycyna może być podawana 
w  trzech schematach dawkowania: 
5- i  3-dniowym oraz w dużej dawce 
jednorazowej [55].

Ostre zapalenie błony śluzowej nosa 
i zatok przynosowych

Istnieją kontrowersje co do antybiotyko-
terapii w  ostrym zapaleniu błony śluzowej 
nosa i  zatok przynosowych. Panuje duża roz-
bieżność między postępowaniem zalecanym 
w aktualnych przewodnikach i konsensusach, 
a praktyką kliniczną. Antybiotyk jest wskazany 
we wstępnym leczeniu ostrego zapalenia błony 
śluzowej nosa i  zatok przynosowych u dzieci 
w przypadkach o ciężkim początku choroby lub 
zaostrzającym się przebiegu [7, 56−58]. U dzieci 
z uporczywą postacią choroby z takimi objawa-
mi, jak: zatkanie nosa lub/i kaszel trwającymi 
przez przynajmniej 10 dni (bez istotnej poprawy) 
można zastosować zarówno antybiotykoterapię, 
jak i przyjąć postawę wyczekującą (dodatkowa 
obserwacja dziecka przez 3 dni) [58]. Amoksy-
cylina lub amoksycylina z kwasem klawulano-
wym jest terapią I  rzutu przy wskazaniach do 
antybiotykoterapii u dzieci z ostrym bakteryj-
nym zapaleniem błony śluzowej nosa i  zatok 
przynosowych [58−60]. Antybiotyk powinien 
być podawany natychmiast po postawieniu 
diagnozy przez 10 do 14 dni [57]. Zalecane daw-
ki: amoksycylina u dzieci z masą ciała ≥ 40 kg 
w dawce 1500−2000 mg co 12 godzin; u dzieci 
z masą ciała do 40 kg w dawce 75−90 mg/kg/d. 
w 2 dawkach podzielonych co 12 godzin [2]. 
Lewofloksacyna może być alternatywą w przy-
padku nadwrażliwości natychmiastowej na anty-
biotyki beta-laktamowe u dzieci starszych [60].  
Kombinacja klindamycyny z cefalosporyną III 
generacji (cefiksym, cefpodoksym) jest wskaza-
na w przypadku nadwrażliwości typu późnego 
na penicylinę [60]. W leczeniu skorygowanym 
ostrego zapalenia błony śluzowej nosa i  zatok 
przynosowych należy zastosować amoksycylinę 
z kwasem klawulanowym, w szczególności gdy 
uprzednia terapia amoksycyliną była nieskutecz-
na. Dawka amoksycyliny u dzieci o masie ciała  
< 40 kg to 75−90 mg/kg/d. w 2 dawkach podzie-
lonych stosowana przez 10 dni [2]. W przypadku 
nadwrażliwości opóźnionej na penicyliny zaleca 
się w  tym etapie terapii cefuroksym (2 × 500 
mg/d. u dzieci o masie ciała ≥ 40 kg oraz 30 mg/
kg/d. w 2 dawkach podzielonych u dzieci o masie 
ciała < 40 kg przez 10 dni [2].

1. W  przypadku nadwrażliwości natych-
miastowej na antybiotyki beta-laktamowe 
zalecana jest klarytromycyna w dawce 15 
mg/kg/d. w 2 dawkach podzielonych przez 
10 dni [IIaB] lub u dzieci o masie ciała 
powyżej 40 kg w dawce 250–500 mg co 
12 godz. przez 14 dni. Azytromycyna jest 
zalecana u dzieci o masie ciała powyżej 
40 kg w dawce 250–500 mg 1 raz na dobę 
przez 3 dni [IIIbC] [2, 61].

2. W  leczeniu skorygowanym ostrego zapa-
lenia jamy nosowej i zatok przynosowych 
w przypadku nadwrażliwości natychmia-
stowej na antybiotyki beta-laktamowe na-
leży zastosować klarytromycynę: u dzie-
ci o masie ciała ≥ 40 kg 2 × 500 mg/d., 
a u dzieci z masą ciała < 40 kg 15 mg/
kg/d. w 2 dawkach podzielonych przez 10 
dni [IIbC] [2].

Przewlekłe zapalenie błony śluzowej nosa 
i zatok przynosowych

1. Nie zaleca się antybiotykoterapii (miejsco-
wej, systemowej) w przewlekłym zapaleniu 
błony śluzowej nosa i zatok przynosowych 
(z polipami lub bez) u dzieci. Rekomendacja 
negatywna, niezależnie od stosowanych 
grup antybiotyków i schematów ich poda-
wania [IbA-, IIIC-, IVD-] [7].

4. Makrolidy w zakażeniach górnych dróg 
oddechowych u dorosłych

Makrolidy znajdują zastosowanie w następu-
jących schorzeniach infekcyjnych górnych dróg 
oddechowych u dorosłych: ostre zapalenie gardła 
lub/i migdałków, ostre zapalenie ucha środkowego 
oraz ostre i przewlekłe zapalenie błony śluzowej 
nosa i zatok przynosowych.

Zapalenie gardła lub/i migdałków 
podniebiennych

W leczeniu zapalenia gardła lub/i migdał-
ków wywołanego przez Streptococcus pyogenes 
należy zastosować fenoksymetylpenicylinę do-
ustnie w dawce: 2−3 mln j.m./d. w 2 dawkach 
podzielonych przez 10 dni, a  w  niektórych 
sytuacjach klinicznych benzylpenicylinę ben-
zatynową domięśniowo 1,2 mln j.m. jednora-
zowo [2, 62, 63].
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1. W paciorkowcowym zapaleniu gardła lub 
migdałków makrolidy należy rezerwować 
dla pacjentów z nadwrażliwością natych-
miastową na antybiotyki beta-laktamowe 
[IaA] [39, 63].

2. Makrolidy mogą być zastosowane w ostrym 
zapaleniu gardła wywołanym przez My-
coplasma pneumoniae lub/i Chlamydophi-
la pneumoniae w  typowym dawkowaniu 
[IVD] [41, 64]. 

Ostre bakteryjne zapalenie błony śluzowej 
nosa i zatok przynosowych

U dorosłych z  łagodnym lub umiarkowa-
nym przebiegiem ostrego zapalenia jamy noso-
wej i zatok przynosowych, trwającym krócej niż 
7−10 dni, można zastosować strategię czujnej 
obserwacji i wyczekiwania bez stosowania an-
tybiotyku [2]. Antybiotykoterapia jest zalecana 
w następujących sytuacjach klinicznych: ciężki 
przebieg zakażenia określony intensywnością 
bólu twarzoczaszki oraz gorączką powyżej 
39°C, brak poprawy po 7−10 dniach, objawy 
pogorszenia po wstępnej poprawie klinicznej, 
wystąpienie powikłań [7, 60]. Antybiotyki 
przynoszą jedynie umiarkowaną poprawę [65]. 
Antybiotykiem z wyboru w ostrym bakteryjnym 
zapaleniu błony śluzowej nosa i zatok przyno-
sowych (o przebiegu ciężkim/umiarkowanym) 
jest amoksycylina lub amoksycylina z  kwa-
sem klawulanowym (preferencja) [2, 7, 60].  
Zaleca się stosownie amoksycyliny przez 5−7 
dni w wysokich dawkach 1500−2000 mg co 12 
godzin [2]. Inny sposób terapii, to amoksycylina 
przez 10 dni w dawce 500−750 mg co 8 godzin 
[66, 67]. W  leczeniu skorygowanym ostrego 
zapalenia błony śluzowej nosa i zatok przyno-
sowych należy stosować: amoksycylinę z kla-
wulanianem, w  szczególności gdy uprzednie 
leczenie amoksycyliną było nieskuteczne [2].  
Dawki: amoksycylina 1500−2000 mg poda-
wana co 12 godz. przez 10 dni. W przypadku 
nadwrażliwości nienatychmiastowej na peni-
cyliny zaleca się cefuroksym w dawce 2 × 500 
mg/d. [2].

1. Makrolidy są zalecane w przypadku nad-
wrażliwości natychmiastowej na antybio-
tyki beta-laktamowe [IVD] [2].

2. Dawkowanie makrolidów: klarytromycyna 
w dawce 250–500 mg co 12 godz. przez 14 dni 
lub azytromycyna w dawce 250–500 mg 1 raz 
na dobę przez 3 dni lub azytromycyna w jed-
nej dawce 2 g (w postaci mikrosfer) [IIB] [2].

Przewlekłe zapalenie błony śluzowej nosa 
i zatok przynosowych

Brakuje dowodów o wysokiej jakości (ba-
dania randomizowane, kontrolowane placebo 
odpowiednia liczebność chorych) których wyniki 
potwierdzałyby, że antybiotykoterapia wywiera 
jakikolwiek efekt w długofalowym postępowaniu 
u dorosłych chorych na przewlekłe zapalenie 
błony śluzowej nosa i zatok przynosowych [68]. 
Istnieje wiele badań gorszej jakości potwierdza-
jących korzystne efekty różnych makrolidów 
podawanych przez wiele tygodni u chorych na 
przewlekłe zapalenie błony śluzowej nosa i zatok 
przynosowych, w tym także poddanych zabiegom 
endoskopowym [7, 69]. 

1. U chorych z przewlekłym zapaleniem błony 
śluzowej nosa i zatok przynosowych bez poli-
pów nosa (CRSsNP) zaleca się podawanie ma-
krolidów doustnie długoterminowo przez okres 
≥ 4−12 tyg. [IIaC] [7, 70]. W podgrupie chorych 
z prawidłowym poziomem IgE w surowicy taka 
rekomendacja jest jeszcze silniejsza [IbA] [7].

2. U chorych z przewlekłym zapaleniem błony 
śluzowej nosa i zatok przynosowych oraz poli-
pami nosa (CRSwNP) zaleca się makrolidy do-
ustnie długoterminowo (≥ 4−12 tyg.) [IbA] [71]. 

3. U chorych z mieszaną postacią przewlekłego 
zapalenia błony śluzowej nosa i zatok przynoso-
wych nie zaleca się stosowania makrolidów do-
ustnie długoterminowo (≥ 4−12 tyg.) [IbC-] [72]. 

4. U chorych na przewlekłe zapalenie błony 
śluzowej nosa i zatok przynosowych w po-
stępowaniu przedoperacyjnym zaleca się 
makrolidy doustnie długoterminowo (≥ 4−12 
tyg.) [IIaB] [70].

5. U chorych na przewlekłe zapalenie błony 
śluzowej nosa i zatok przynosowych w postę-
powaniu pooperacyjnym zaleca się makrolidy 
w niskich dawkach (erytromycyna) doustnie 
długoterminowo (≥ 4−12 tyg.) [IbB] [73] lub 
klarytromycynę w dawce 200 mg/d. stosowaną 
przez 6 miesięcy (poprawa przebiegu kliniczne-
go choroby u chorych po czynnościowo-endo-
skopowej chirurgii zatok przynosowych (FESS, 
functional endoscopic sinus surgery) [IIbB] [74].

6. Długoterminowa terapia niskimi dawkami kla-
rytromycyny (250 mg/d.) kontroluje zapalenie 
eozynofilowe i zapobiega nawrotom polipów 
nosa po FESS [IbB] [75]. 

7. U chorych z wysokim ryzykiem nawrotów 
po FESS pomimo stosowania miejscowych 
glikokortykosteroidów (GKS) wskazane jest 
dodatnie azytromycyny (3 × 250 mg/tydz.) 
[IIbB] [76]. 
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Ostre zapalenie ucha środkowego

1. Makrolidy, jako leki I rzutu, są wskazane 
w leczeniu ostrego zapalenia ucha środko-
wego jedynie u chorych z alergią typu na-
tychmiastowego na jakikolwiek antybiotyk 
beta-laktamowy lub z reakcją uczuleniową 
typu późnego na wszystkie beta-laktamy 
[IIbB] [18, 48].

2. Zaleca się makrolidy aktywne wobec  
Haemophilus influenzae — klarytromycynę 
lub azytromycynę [IIIC] [18].

Dawkowanie makrolidów: klarytromycyna 
w dawce 250−500 mg co 12 godz. przez 10 dni, 
azytromycyna 500 mg 1 ×/d. przez 3 dni lub 500 
mg 1 ×/d. pierwszego dnia, a następnie 250 mg 
1 ×/d. przez 4 dni. 

5. Makrolidy w zakażeniach dolnych  
dróg oddechowych u dzieci 

Zakażenia dolnych dróg oddechowych to 
określenie obejmujące: ostre zapalenie oskrzeli, 
przewlekające się zapalenie oskrzeli, zapalenie 
oskrzelików i zapalenia płuc. 

Ostre zapalenie oskrzeli
Niepowikłane ostre zapalenie oskrzeli leczy 

się wyłącznie objawowo, bez antybiotyku [77]. 

1. Podanie z wyboru antybiotyku z  grupy 
makrolidów jest uzasadnione w przypad-
ku podejrzenia etiologii atypowej (My-
coplasma pneumoniae lub Chlamydophila 
pneumoniae) albo krztuśca (Bordetella 
pertussis)[IVC] [78−80].

2. Dawkowanie: klarytromycyna w dawce 15 
mg/kg/d. w 2 dawkach podzielonych przez 
7−10 dni, a azytromycyna 10 mg/kg 1 ×/d. 
w pierwszym dniu leczenia, a następnie 5 
mg/kg 1 ×/d. przez 4 dni [77]. 

Przewlekające się zapalenie oskrzeli
Wtórne zakażenia bakteryjne oskrzeli u dzie-

ci przyjmują często postać tak zwanego prze-
wlekającego się bakteryjnego zapalenia oskrzeli 
(przejawiającego się produktywnym kaszlem 
trwającym > 4 tyg. bez tendencji do ustępowa-
nia). Zwykle wywołują je Streptococcus pneumo-
niae, Haemophilus influenzae, Moraxella catar-
rhalis lub Staphylococcus aureus. 

1. Antybiotykiem z wyboru w przewlekającym 
się zapaleniu oskrzeli jest amoksycylina 
z kwasem klawulanowym [IbA] [81].

2. Można zastosować także makrolid, na przy-
kład: klarytromycynę [IVD][82] w typowych 
dawkach doustnie przez co najmniej 10−14 
dni (do 6 tyg.) [77]. 

Ostre zapalenie oskrzelików
Rutynowe podawanie antybiotyków jest nie-

uzasadnione, a wskazania do ich zastosowania ist-
nieją jedynie u chorych z zapaleniem oskrzelików 
o ciężkim przebiegu wymagającym intubacji, u cho-
rych z niedoborami immunologicznymi lub powi-
kłaniami o etiologii bakteryjnej (np.: zapalenie ucha 
środkowego, zapalenie płuc czy posocznica) [83−85].

1. Podstawą do podania leku z grupy makro-
lidów dziecku z zapaleniem oskrzelików 
może być wyłącznie rozpoznanie zakażenia 
mykoplazmatycznego lub chlamydiowego 
[IVD] [85, 86].

2. Klarytromycyna (w  typowych dawkach) 
może skrócić czas hospitalizacji, potrzebę 
stosowania beta-mimetyków oraz obniża stę-
żenie markerów stanu zapalnego [IIIC] [87]. 

Pozaszpitalne zapalenie płuc
Zapalenia płuc dzieli się w zależności od 

miejsca, w jakim doszło do zakażenia na pozaszpi-
talne (PZP) i  szpitalne zapalenia płuc (SZP). 
Szpitalne zapalenia płuc definiuje się jako takie, 
które wystąpiło po 48 godzinach od przyjęcia do 
szpitala, u chorego niezaintubowanego w chwili 
przyjęcia. W leczeniu PZP u dzieci podstawowym 
kryterium doboru antybiotyku jest wiek chorego, 
przede wszystkim z racji najczęstszych czynni-
ków przyczynowych dominujących w poszcze-
gólnych grupach wiekowych [2]. Antybiotyki ma-
krolidowe w określonych sytuacjach klinicznych 
mogą być elementem strategii dwulekowych. 

1. U dzieci w wieku między 3. tyg. a 3. mż. je-
żeli obraz kliniczny przemawia za podostrą 
postacią choroby (bez gorączki, lokalizacja 
śródmiąższowa, podejrzenie zakażenia Chla-
mydia trachomatis), lekiem I rzutu może być 
podawany dożylnie makrolid [IVD] [2]. 

2. U  dzieci między 3. mż. a  5. rż. brakuje 
wskazań do rutynowej terapii makrolidami, 



Pneumonologia i Alergologia Polska 2016, suplement I, strony A53−A71 

A62 www.pneumonologia.viamedica.pl

Ostre zapalenie tchawicy i oskrzeli
Nie zaleca się generalnie żadnych form an-

tybiotykoterapii w  ostrym zapaleniu oskrzeli 
u  dorosłych [95, 96]. W  zapaleniu tchawicy 
i oskrzeli antybiotykoterapia może być wskazana 
przy utrzymywaniu się objawów powyżej 7−10 
dni [97]. U chorych z długotrwałym kaszlem (> 3 
tyg.) do 20% zakażeń może być wywołane przez 
pałeczkę krztuśca (Bordetella pertussis) [98].

1. Podanie z wyboru antybiotyku z grupy ma-
krolidów jest uzasadnione w przypadku po-
dejrzenia etiologii atypowej (Mycoplasma 
pneumoniae lub Chlamydophila pneumoniae) 
albo krztuśca (Bordetella pertussis) [IVD] [18].

Dawkowanie: klarytromycyna w dawce 500 
mg co 12 godz. lub 500 mg co 24 godz. przez 7−10 
dni lub azytromycyna 500 mg 1 ×/d. przez 3 dni 
lub 500 mg 1 ×/d. pierwszego dnia, a następnie 
250 mg 1 ×/d. przez kolejne 4 dni lub 2 g jedno-
razowo (w postaci mikrosfer) [18].

Zapalenia płuc
Zapalenia płuc u  dorosłych dzielimy na 

PZP (o  przebiegu łagodnym, umiarkowanym 
i  ciężkim) i  SZP. Rodzaj antybiotykoterapii 
zależy od przebiegu klinicznego PZP, a w przy-
padku SZP wybór antybiotyku jest podykto-
wany obecnością czynników ryzyka zakażenia 
określonymi patogenami oraz wiedzą o lokalnej 
oporności na antybiotyki i rozpowszechnieniu 
poszczególnych drobnoustrojów. Antybiotyki 
makrolidowe są częstym elementem strategii 
dwulekowych.

 PZP o łagodnym przebiegu

1.  W pierwszym rzucie terapii PZP u doro-
słych należy uwzględnić w etiologii zakaże-
nia Streptococcus pneumoniae i zastosować 
amoksycylinę w dawce 1 g 3 ×/d. [IIIA] [2].

2.  U młodych dorosłych z łagodnym przebie-
giem PZP bez współistniejących chorób 
możliwe jest zastosowanie w pierwszym 
rzucie także makrolidu [IIIB] [2].

3.  W przypadku konieczności rozszerzenia 
terapii empirycznej zaleca się dodanie 
makrolidu lub zamianę antybiotyku na ma-
krolid u pacjentów leczonych amoksycyliną 
w monoterapii [IaD] [98, 99].

4.  W ostrych zakażeniach dolnych dróg od-
dechowych azytromycyna wydaje się mieć 
przewagę nad amoksycyliną z kwasem kla-
wulanowym w terapii I rzutu [IaB] [100].

a antybiotykiem z wyboru jest amoksycylina 
[2]. W tej grupie mogą istnieć wskazania do 
terapii makrolidem w przypadku obrazu 
klinicznego sugerującego zakażenie drob-
noustrojem atypowym, albo w przypadku 
potwierdzenia serologicznego takiego za-
każenia, a makrolid podawany jest zwykle 
w połączeniu z antybiotykiem beta-lakta-
mowym [IVD] [88, 89].

3. U dzieci między 5. a 15. rż., zależnie od 
podejrzewanej etiologii typowej lub niety-
powej, zaleca się stosowanie antybiotyku 
beta-laktamowego o  działaniu przeciw-
pneumokokowym (amoksycyliny, ampicyli-
ny) [2] lub makrolidu (jeśli obraz kliniczny 
sugeruje etiologię atypową (Mycoplasma 
pneumoniae lub Chlamydophila pneumo-
niae) [2], zwłaszcza w obecności obustron-
nych, przywnękowych zmian radiologicz-
nych lub świszczącego oddechu) [IIbC] [89].

4. Mykoplazmatyczne lub chlamydiowe zapa-
lenie płuc w każdej grupie wiekowej u dzie-
ci powinno być leczone makrolidem [IVD] 
[79, 80, 90−94]. Zalecany czas leczenia to 
7−10 dni lub 7−14 dni, a przy zastosowa-
niu azytromycyny 5 dni [IVD] [2, 93].

5. U dzieci z zakażeniem dolnych dróg od-
dechowych w przypadku alergii natych-
miastowej (typu I) na amoksycylinę należy 
zastosować klarytromycynę w monoterapii 
jako antybiotyk z wyboru (leczenie alterna-
tywne) [IVD][2].

6. W  cięższych postaciach zapalenia płuc 
(zwłaszcza u dzieci hospitalizowanych oraz 
u dzieci ze schorzeniami współistniejący-
mi) zalecane jest kojarzenie antybiotyku 
makrolidowego z beta-laktamowym [IVD] 
[88].

7. W przypadku braku wyraźnej poprawy po 
monoterapii antybiotykiem beta-laktamo-
wym (zwłaszcza u dzieci między 5. a 15. rż.)  
i podejrzeniu etiologii atypowej lub wątpli-
wości odnośnie etiologii pozaszpitalnego 
zapalenia płuc, należy do stosowanego 
leczenia dodać makrolid (tzw. leczenie 
skorygowane) [IIIC] [2, 88]. 

6. Makrolidy w zakażeniach dolnych  
dróg oddechowych u dorosłych

 Zakażenia dolnych dróg oddechowych u do-
rosłych mogą przebiegać pod postacią: ostrego 
zapalenia tchawicy i oskrzeli, przewlekającego 
się zapalenia oskrzeli oraz zapalenia płuc. 
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5.  W reakcji nadwrażliwości typu I, gdy nie 
jest możliwe zastosowanie antybiotyków 
beta-laktamowych w leczeniu PZP u doro-
słych należy zastosować makrolidy:
— klarytromycynę w dawce 500 mg 2 ×/d. 

doustnie;
— azytromycynę w dawce 500 mg 1 ×/d. 

dożylnie przez 2 dni, a  następnie 
w dawce 500 mg 1 ×/d. doustnie przez 
3−5 dni [2].

PZP o umiarkowanym przebiegu

1. Empiryczna terapia doustna makrolidem 
i amoksycyliną w typowych dawkach jest 
zalecana u  chorych z  zapaleniem płuc 
o umiarkowanym (średnio-ciężkim) prze-
biegu [IaB] [101].

2.  W przypadku braku poprawy, gdy w  le-
czeniu I  rzutu była zastosowana amoksy-
cylina i konieczne jest dalsze podawanie 
antybiotyku, zalecane jest zastosowanie 
cefalosporyny III generacji (ceftriaksonu 
lub cefotaksymu) z makrolidem [IIIA] [2]. 
Antybiotyki te nie stanowią jednak opty-
malnego wyboru dla gronkowca złocistego 
i nie są skuteczne wobec niefermentujących 
pałeczek Gram-ujemnych (np. Pseudomo-
nas aeruginosa).

3. W przypadku konieczności zastosowania 
terapii dożylnej u  chorych nietolerują-
cych penicylin zaleca się lewofloksacynę 
w monoterapii lub połączenie cefalospo-
ryny II lub III generacji z klarytromycyną 
[IIID] [102]. 

4. Czas leczenia niepowikłanego PZP o lek-
kim i  umiarkowanie ciężkim przebiegu 
powinien wynosić około 7 dni lub 3 dni 
od ustabilizowania stanu klinicznego 
[IIA] [2].

PZP o ciężkim przebiegu

1. W przypadku ciężkiego PZP, wymagającego 
leczenia w OIOM zalecane jest zastosowa-
nie ceftriaksonu lub cefotaksymu z makro-
lidem [IB] [2, 103].

2. Czas antybiotykoterapii PZP o  ciężkim 
przebiegu wynosi od 7−10 dni, a w przy-
padkach uzasadnionych klinicznie oraz 
podejrzeniu etiologii zakażenia Staphylo-
coccus aureus lub Enterobacteriacae czas 
ten może wynosić od 14–21 dni [IIIC] [104].

3. W przypadku nietolerancji penicylin za-
miast amoksycyliny z kwasem klawulano-
wym zaleca się połączenie cefalosporyny 
II lub III generacji z klarytromycyną [IIIC] 
[102].

4. W terapii wielolekowej preferuje się dołą-
czenie makrolidu przed fluorochinolonem 
ze względu na jego właściwości immuno-
modulujące [IB] [105, 106]

Szpitalne zapalenie płuc
Leczenie należy rozpoczynać od poda-

wania antybiotyków dożylnie. Modyfikacja 
terapii powinna opierać się na ocenie odpo-
wiedzi klinicznej w  2 lub 3 dniu leczenia 
oraz wyników posiewów. Leczenie skojarzone 
powinno trwać do 7 dni, przedłużenie te-
rapii może sprzyjać kolonizacji dróg odde-
chowych bakteriami opornymi na antybio-
tyki i  nawrotom zapalenia płuc. W  przypad-
ku trafnej antybiotykoterapii należy dążyć 
do skrócenia czasu leczenia z  14−21 dni, 
do nawet 7 dni pod warunkiem dobrej odpo-
wiedzi klinicznej (nie dotyczy SZP o etiologii 
Pseudomonas aeruginosa) [107].

1. Azytromycyna nie powinna być standardo-
wą terapią empiryczną SZP ze względu na 
właściwości kardiotoksyczne szczególnie 
w grupach ryzyka [IIID] [108].

Zapalenie płuc o znanej lub nieswoistej etiologii

1. W przypadku podejrzenia zapalenia płuc 
o etiologii Mycoplasma pneumoniae lekiem 
z wyboru jest klarytromycyna stosowana 
w dawce 500 mg co 12 godzin doustnie lub 
dożylnie [IIIA] [109].

2. W przypadku zakażenia Legionella pneumo-
phila makrolid jest alternatywnym lekiem II 
rzutu w stosunku do fluorochinolonu [IIbB] 
[110–112]. Natomiast spośród makrolidów 
azytromycyna wydaje się mieć podobną 
skuteczność do fluorochinolonu [IIaB] [113] 
[IIbB] [114].

3. Legionelloza o ciężkim przebiegu wymaga 
zastosowania połączenia fluorochinolonu 
z makrolidem , a czas terapii może wynosić 
od 7 do 21 dni w zależności od ciężkości 
przebiegu choroby [IVD] [115].

4. Makrolidy mogą być terapią I rzutu u pacjentów 
z kryptogennym organizującym się zapaleniem 
płuc [IVD] [116, 117]. 
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7. Makrolidy w POChP 

Zaostrzenia infekcyjne POChP
Antybiotykoterapia powinna być zastoso-

wana w zaostrzeniu infekcyjnym POChP, jeśli 
spełnione są następujące warunki [118−120]:
a) chory prezentuje wszystkie trzy objawy: 

nasilona duszność, zwiększona objętość pl-
wociny, pojawi się lub nasila ropny charakter 
plwociny (typ I Anthonissena),

b) obecne 2 z powyższych objawów, ale główną 
cechą jest ropny charakter plwociny (typ II 
Anthonissena),

c) zaostrzenie POChP mogące wymagać inwa-
zyjnego lub nieinwazyjnego wspomagania 
wentylacji. 
Rodzaj antybiotykoterapii empirycznej za-

ostrzenia infekcyjnego POChP zależy od ciężko-
ści zaostrzenia i ryzyka zakażenia Pseudomonas 
aeruginosa [119, 121, 122].

1. Makrolidy lub lewofloksacyna lub moksy-
floksacyna są terapią alternatywną wobec 
amoksycyliny z kwasem klawulanowym 
w zaostrzeniu łagodnym oraz umiarkowa-
nym-ciężkim u chorych bez ryzyka zakaże-
nia Pseudomonas aeruginosa [IIB] [121, 123].

2. W przypadku nadwrażliwości typu III na 
amoksycylinę z kwasem klawulanowym 
należy zastosować cefuroksym, a w nad-
wrażliwości typu I — makrolid działający na 
Haemophilus influenzae (klarytromycynę 
lub azytromycynę) lub fluorochinolon dzia-
łający na Streptococcus pneumoniae (lewo-
floksacyna lub moksyfloksacyna) (IIIA) [2].

3. Makrolid może być terapią I  rzutu przy 
podejrzeniu zakażenia drobnoustrojem 
atypowym [IVD] [124−126].

Prewencja zaostrzeń POChP

1. Wykazano korzystny wpływ długotrwałego 
(6–12 miesięcy) stosowania makrolidów 
(azytromycyny, klarytromycyny i  erytro-
mycyny) w profilaktyce zaostrzeń POChP, 
wskazując jednak na ryzyko stymulowania 
przy takiej terapii oporności bakteryjnej 
[IaA] [127−130].

2. U chorych z umiarkowanym i ciężkim POChP  
z  jednym lub więcej umiarkowanym lub 
ciężkim zaostrzeniem POChP w ostatnim 
roku pomimo optymalnego codziennego 
leczenia inhalacyjnego można zastosować 

długotrwałą terapię makrolidem w  celu 
prewencji zaostrzeń POChP [IbA] [128].

3. Chorzy na POChP z chorobą serca w wywia-
dzie, szczególnie z zespołem wydłużonego 
Q-T lub arytmii komorowych nie powinni 
być leczeni przewlekle azytromycyną [IVD-] 
[131, 132]. 

4. Taka terapia nie wpływa na zmianę liczby 
hospitalizacji i ryzyka zgonu. Długotrwałe 
stosowanie antybiotykoterapii w POChP 
powoduje zwiększenie lekooporności na 
makrolidy [IVD] [133, 134].

8. Makrolidy w astmie

Od wielu lat trwają badania nad możliwo-
ścią wykorzystania wielu pozaantybiotykowych 
właściwości makrolidów w  terapii przewlekłej 
astmy, prewencji zaostrzeń oraz w zaostrzeniach 
tej choroby. Jednakże, jak dotąd żaden antybiotyk 
makrolidowy nie znalazł się w światowych lub 
najważniejszych krajowych wytycznych dotyczą-
cych terapii astmy [135−137]. 

1. Makrolidy (troleadomycyna, roksytromycy-
na, azytromycyna) podawane przez wiele 
tygodni (6−52 tygodni) jako lek dodany do 
GKS per os w astmie sterydozależnej u dzie-
ci poprawiają FEV1, zmniejszają zapotrze-
bowanie na dzienną dawkę GKS potrzebną 
do utrzymania kontroli choroby [IbC] [138]. 

2. Makrolidy (troleadomycyna, roksytromycy-
na, klarytromycyna, azytromycyna) stoso-
wane przez 6−22 tygodni jako leki dodane 
do dotychczasowej terapii u dzieci i doro-
słych z astmą przewlekłą zmniejszają obja-
wy kliniczne choroby, poprawiają wskaźni-
ki spirometryczne i jakość życia zależną od 
choroby oraz zmniejszają nadreaktywność 
oskrzeli [IaC] [139, 140]. 

3. Makrolidy (roksytromycyna) przynoszą 
korzystny efekt kliniczny i spirometryczny 
w astmie przewlekłej u chorych z zakaże-
niem drobnoustrojem atypowym, głównie 
w astmie neutrofilowej [IbC] [141, 142]. 

4. Makrolidy (azytromycyna) mogą być 
użyte w  prewencji zaostrzeń u  chorych 
na astmę ciężką nieeozynofilową u doro-
słych (jako lek dodany do GKSw + LABA) 
(IbC) [143]. 

5. Brak jednoznacznych, silnych dowodów co 
do stosowania makrolidów w zaostrzeniach 
astmy u dzieci i dorosłych [144−146]. Kla-



Andrzej Emeryk i wsp., Antybiotyki makrolidowe w chorobach układu oddechowego

A65www.pneumonologia.viamedica.pl

rytromycyna może przynieść korzystny efekt 
kliniczny u dzieci z astmą epizodyczną/ła-
godną w terapii zaostrzeń (3 tygodnie terapii 
w typowych dawkach) [IIbC] [144]. Telitro-
mycyna podawana przez 10 dni w typowych 
dawkach wpływa korzystnie na przebieg 
zaostrzenia astmy u dorosłych [IbC] [147].

6. Makrolidy mogą być alternatywą dla in-
nych antybiotyków u dzieci i dorosłych 
z zaostrzeniem astmy wywołanym drobno-
ustrojem atypowym [IVD] [148].

9. Makrolidy w mukowiscydozie

W zaostrzeniach choroby oskrzelowo-płuc-
nej podaje się 2−3 antybiotyki przez ok. 14 dni. 
U chorych niezakażonych Pseudomonas aerugi-
nosa do czasu uzyskania wyników posiewu sto-
suje się leczenie empiryczne, obejmujące swoim 
spektrum H. influenzae i S.aureus (penicyliny 
półsyntetyczne lub cefalosporyny niewrażliwe na 
beta-laktamazę albo klarytromycynę) [149, 150].  
W  leczeniu przewlekłej choroby oskrzelowo
-płucnej w mukowiscydozie wykorzystywane są 
głównie pozaantybiotykowe, immunomodulacyj-
ne własności niektórych makrolidów [149−152]. 
Długotrwałe stosowanie azytromycyny zmniejsza-
ło częstość zaostrzeń oraz zużycie antybiotyków, 
a u chorych w wieku > 6 lat przewlekle zakażo-
nych Pseudomonas aeruginosa dodatkowo wpły-
wało na poprawę drożności oskrzeli [150−153]. 

1. W ostrych zakażeniach dróg oddechowych 
u chorych na mukowiscydozę można roz-
ważać zastosowanie antybiotyku z grupy 
makrolidów tylko przy podejrzeniu zakaże-
nia o etiologii H. influenzae lub S. aureus 
albo przy wysokim prawdopodobieństwie 
etiologii atypowej lub krztuśca — do cza-
su uzyskania wyników posiewu plwociny 
lub wyników badań serologicznych [IVD] 
[149]. 

2. Zaleca się długotrwałe (wielomiesięcz-
ne, wieloletnie) podawanie azytromycyny 
w małych dawkach (tzw. przeciwzapalnych) 
u wszystkich chorych z przewlekłą chorobą 
oskrzelowo-płucną (niezależnie od czyn-
nika infekcyjnego i wieku) [IIIC dla obja-
wów klinicznych oraz IaA dla spirometrii] 
[150−153]. Dawkowanie azytromycyny: 3 
razy w tygodniu (lub co drugi dzień) po 250 
mg/d. (chorzy o masie 25−40 kg) lub 500 
mg/d. (masa > 40 kg) [149].

Długotrwałe stosowanie azytromycyny 
zmniejszało częstość zaostrzeń oraz zużycie 
antybiotyków, a  u  chorych w  wieku > 6 lat 
przewlekle zakażonych Pseudomonas aerugino-
sa dodatkowo wpływało na poprawę drożności 
oskrzeli [150−153].

10. Makrolidy w rozstrzeniach oskrzeli o etiologii 
niezwiązanej z mukowiscydozą, w tym 

w przebiegu pierwotnej dyskinezy rzęsek 

U chorych z rozstrzeniami oskrzeli o etiolo-
gii niezwiązanej z mukowiscydozą antybiotyki 
są stosowane w  leczeniu zaostrzeń, w erady-
kacji pierwszego zakażenia przez potencjalnie 
groźne patogeny oraz w leczeniu długotrwałym 
[154−156]. Dobre doświadczenia z długotrwałym 
stosowaniem azytromycyny w mukowiscydozie 
sprawiły, że ten rodzaj terapii próbuje się sto-
sować także u chorych z rozstrzeniami oskrzeli 
o innej etiologii [154−156], w tym w pierwotnej 
dyskinezie rzęsek [157].

1. Makrolidy (azytromycyna, erytromycy-
na, roksytromycyna, klarytromycyna) po-
dawane w dawce przeciwzapalnej przez 
okres 2−6 miesięcy chorym z rozstrzeniami 
oskrzeli niezwiązanymi z mukowiscydozą 
zmniejszają częstość zaostrzeń, objętość 
plwociny, spowalniają spadek FEV1 oraz 
poprawiają jakość życia [IaA] [158].

2. Najwięcej danych dotyczy azytromycyny 
podawanej przez 3 lub 6 miesięcy w ma-
łej dawce (przeciwzapalnej) i  stosowanej  
3 razy w tygodniu u chorych z rozstrzenia-
mi oskrzeli i zaostrzeniami występującymi 
co najmniej 3 razy w ciągu roku lub obja-
wami utrzymującymi się przewlekle (po-
wyżej 6 miesięcy). Leczenie azytromycyną, 
zwłaszcza chorych zakażonych pałeczką 
ropy błękitnej zmniejsza częstość zaostrzeń, 
objętość plwociny, spowalnia spadek FEV1 
oraz poprawia jakość życia [IaA] [159−164].

3. Zmniejszenie częstości zaostrzeń oraz nie-
wielką redukcję objętości plwociny i tempa 
spadku FEV1 obserwowano także u  sto-
sujących przewlekle erytromycynę [IbA]
[159, 164].

11. Makrolidy w krztuścu

Antybiotyki makrolidowe odgrywają naj-
ważniejszą rolę w profilaktyce i terapii krztuśca 
[164−166]. U chorych z alergią na makrolidy lub 
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ich nietolerancją terapią alternatywną może być 
trimetoprim/sulfametoksazol [167]. 

1. Profilaktyczne podawanie makrolidu na-
leży rozważyć u osób eksponowanych na 
krztusiec (szczególnie u chorych z wysokim 
ryzykiem powikłań) oraz podczas epidemii 
[IbB] [164, 166]. 

2. Azytromycyna jest preferowanym anty-
biotykiem w terapii i profilaktyce krztuśca 
u dzieci i dorosłych [IbA] [164, 165, 168, 169].  
Dawkowanie u dzieci: 10 mg/kg/d. przez 3 
dni lub 10 mg/kg/d. pierwszego dnia, a po-
tem 5 mg/kg/d. w 2–5 dniu. Dawkowanie 
u dorosłych: 500 mg/d. przez 3 dni lub 500 
mg pierwszego dnia, potem 250 mg/d. od 
2. do 5. dnia.

3. U dzieci w wieku od 6 miesięcy do 16 lat 
chorych na krztusiec alternatywą dla azy-
tromycyny jest klarytromycyna) [IbB] [170]. 
Dawkowanie klarytromycyny u dzieci: 7,5 
mg/kg 2 ×/d. przez 7 dni. Dawkowanie 
klarytromycyny u dorosłych: 500 mg 2 ×/d. 
przez 7 dni.

12. Makrolidy w zakażeniach dróg oddechowych 
wywołanych przez mykobakterie niegruźlicze 

u dorosłych

Mykobakteriozy to choroby wywołane przez 
prątki atypowe lub niegruźlicze (NTM, non-tuber-
culous mycobacteria). Do najczęściej izolowanych 
NTM należy Mycobacterium avium complex 
(MAC, Mycobacterium avium i Mycobacterium 
intracellulare) oraz Mycobacterium abscessus. 
Mykobakteriozy najczęściej występują u osób 
zakażonych HIV, chorych w  immunosupresji, 
osób z wywiadem przebytej gruźlicy, chorych na 
pylicę płuc, mukowiscydozę, POChP, alkoholików 
[171−173]. Zalecenia leczenia mykobakterioz 
opracowano na podstawie obserwacji małych 
grup pacjentów i na opiniach ekspertów. Antybio-
tyki makrolidowe są ważnym elementem strategii 
wielolekowych, a terapia trwa wiele miesięcy lub 
lat [174].

1. W zakażeniu wywołanym przez MAC pod-
stawowym lekiem jest klarytromycyna lub 
azytromycyna, którą kojarzy się z etambu-
tolem (EMB) oraz z ryfampicyną (RMP) lub 
ryfabutyną [IVD] [175, 176]. W przypadku 
klarytromycycny należy oznaczyć leko-
wrażliwość prątków [IIIC] [177].

2. W  mykobakteriozie wywołanej przez  
Mycobacterium kansasii stosuje się izo-
niazyd (INH), RMP i EMB albo RMP, EMB 
i makrolid (klarytromycyna, azytromycyna) 
[IVD] [175]. W przypadku oporności na 
RMP zaleca się stosowanie leków o wraż-
liwości potwierdzonej in vitro w schemacie 
3-lekowym zawierającym: klarytromycynę 
lub azytromycynę, moksyfloksacynę, EMB, 
sulfametoksazol lub streptomycynę (SM) 
[IVD] [178].

3. W przypadku zakażenia Mycobacterium ab-
scessus stosuje się 3 lub 4 z następujących 
leków: amikacyna, imipenem, cefoksyty-
na, tygecyklina, linezolid, makrolid [IV]  
[172, 176].

4. Terapia zakażenia Mycobcterium abscessus 
podgatunku boletti obejmuje podawanie 
makrolidu w kombinacji z dwoma z nastę-
pujących leków: amikacyna, cefoksytyna, 
imipenem, linezolid [IVD] [172, 176].

5. Mykobakteriozy wywołane przez Mycobac-
terium xenopi i Mycobacterium malmoense 
leczy się jak mykobakteriozę MAC [IVD] 
[179, 180]. 

6. Mykobakteriozę wywołaną przez Mycobac-
terium fortuitum leczy się zgodnie z lekow-
rażliwością: azytromycyną lub klarytromy-
cyną plus EMB lub RMP z ewentualnym 
dodaniem jednego lub więcej z  wymie-
nionych leków: doksycyklina, amikacyna, 
imipenem, fluorochinolon, sulfonamid, 
cefoksytym [IVD] [174, 175].

7. W  leczeniu zakażenia MAC u osób zaka-
żonych HIV stosuje się co najmniej 2 leki 
— klarytromycynę lub azytromycynę oraz 
EMB, jako trzeci jest dodawana ryfabutyna 
[IVD] [180]. 

Dawkowanie klarytromycyny w zakażenia 
wywołanych przez NTM u dorosłych wynosi 
początkowo 1 g/d. w 2 dawkach podzielonych. 
Jeśli po 3–4 tygodniach stosowania nie obserwuje 
się poprawy klinicznej lub mikrobiologicznej, 
dawkę można zwiększyć do 2 g/d. w 2 dawkach 
podzielonych. W zapobieganiu zakażeniom MAC 
u dorosłych zaleca się klarytromycynę w dawce 
1 g/d. w 2 dawkach podzielonych. Azytromycy-
nę w zakażeniach MAC u dorosłych stosuje się 
w dawce 250 mg/d. 
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